SPLIT PENIS (hypospadias) hos kanin
Av Sølvi Lysfjord
I fjor fikk jeg et avkom mellom 2 hvite blåøyde, som viste seg ved kjønnsmoden alder rett før utstilling under kloklipping at Kamille ikke var en hunn likevel, men en hann med split penis. 

Nå er det snakk om 5-6 avkom med samme  far med 2 ulike hunner med lignende defekt.  Dette er fra annen linje enn den ifjor.  Og det utrolige er at dette har rammet et helt kull, der det nå viser seg at samtlige 5 unger har samme defekt og samme kjønn.

Kullene ble født 9. april i år.  Og defekten er først oppdaget i disse dager. Det viser seg nemlig at av de 3 hunnene jeg bestemte meg for å beholde, så viser det seg nå i en alder 3 og en halv måned gamle at 2 faktisk er hanner, men med  ikke sammenvokst genetalia. Eller det dreier seg om tvekjønnethet, (se bilder).

Det ironiske i det her dersom det kan være sammenheng, er jo at disse ungene er de som overlevde det mageinfeksjonsproblemet jeg hadde, der unger døde på rekke og rad av gulgrønn avføring fra 16. levedøgn og fram til 8 ukers alder. Det kullet der dette startet som det ble født 9 stk. overlevde kun 2. Men jeg valgte her å fjerne også disse 2 samt mamman.  Til orientering sendte jeg inn 2 unger fra 2 kull til Veterinærinstituttet for obduksjon, uten at de der kunne fastlå noen spesifik årsak. Pappan her var ikke denne hannen, som nå viser seg ha fått disse ungene som har defekte genetalia. Så det jeg spekulerer på er jo hvorvidt dette her kan være miljøpåvirket, (se siste pkt. om teori). At jeg fikk inn et eller annet som påvirket miljø i livmor, slik at de ungene som ikke døde levde opp med defekt genetalia.   Denne defekten finnes det ikke mye forskningsartikler om. Videre at dette visstnok skal være meget sjeldent.

Ved søk på nettet har jeg kommet over denne artikkelen om split penis: http://www.threelittleladiesrabbitry.com/splitpenis.php 

Årsaken til hvordan split penis nedarves er ukjent og usikkert. I artikkelen opereres det med 3 teorier.  Artikkelen starter med å si at typisk for dette er at en tror en har en hunn ved utvelgelse, men når den begynner å komme i kjønnsmoden alder faktisk er en hann med defekt genetalia.

Split penis kan være et dominant gen. Da vil det være hannen som har defekt synlig, men som likevel klarer å parre hunnene. Eller det kan være hunnen som bærer da defekten skjult og gir den videre synlig til sine sønner. Men her kan vel også døttrene arve skjult og igjen gi dette videre. 

Split penis er enkelt recessivt og både hannen og hunnen må bære dette for at det slår ut. 

Split penis skyldes miljøpåvirkning. Men dette mener artikkelen er noe vagt og ikke forsket noe 
særlig på. 

Uansett så kan ikke dyret levet med dette (ubehandlet)  pga at urin lekker ut av kløften og kan skape infeksjoner med mer.  Dette er hva jeg fikk til svar ved henvendelse til BEWorld:

I have seen many discussions here in the US on hypospadias( split penis),and in fact saw a golden retriever on an Animal Planet show that had surgery for it; they removed his penis and gave him an opening between his back legs similar to a female's,as he was urinating out the cleft.
There is no clear evidence on genetics of hypspadias in rabbits; lots of thoughts, ideas and impressions, but no scientific articles of which I am aware.
It is thought in humans to be carried by the doe and expressed by the buck. I have known people to use a split p buck (when the split wasn't so bad he couldn't reproduce) and not have a problem with the offsprings, to their knowledge.
I have seen it fairly frequently in jersey woolys, and netherland dwarfs, also in holland lops. For some reason it seems more prevalent in the miniature and toy breeds.
Deidre

Har uthevet noe med fet skrift, for å vise at de kan ikke leve med dette dersom splitten er stor pga. at urinrøret ikke har vokst sammen og urinen lekker ut av kløften. Dette kan skape urinveisinfeksjoner m.m..

En annen teori, som kan oppstå hos oss mennesker er dette:

Litteratur: Sexologi- Thore Langfeldt.

Der står det en del mannlige fostre er ufølsomme for testosteron. Det kalles testosteron  insensitiva, som betyr at det eksisterer immunitet/ufølsomhet for testosteron. Testosteron kreves for at det skal utvikles penis, men i disse tilfellene så kan det istedet bli noe ufullstendig. Alle er fra starten "kvinnekjønn" i de ytre kjønnsorgan.
Etter hva jeg forstår her, så kan ovenstående være knyttet til miljøpåvirkning i livmor. Dette blir jo i mitt tilfelle igjen kun spekulasjoner.
Ved ytterligere søk på nettet, står dette på Wickipedia:

Causes

Most hypospadias are sporadic, without inheritance or family recurrence. For most cases, no cause can be identified though a number of hypotheses related to inadequate androgen effect, or environmental agents interfering with androgen effect, have been offered. Among the suspected environmental agents have been various chemicals, sometimes termed endocrine disruptors, that interact with steroid receptors. Putative endocrine disruptors include phthalates, DDT, and PCB. A recent questionnaire study of mothers who bore infants with hypospadias reported fivefold higher risk association with vegetarian diet (with plant phytoestrogens the hypothetical link) during pregnancy, and weaker associations with iron supplementation or influenza during early pregnancy [1]. The associations are as yet uncorroborated by additional surveys or other methods.

Prenatal testosterone, converted in the genital skin to dihydrotestosterone, causes migration of skin fibroblasts to fully enclose the urethral groove in fetal males, normally resulting in an enclosed penile urethra by the second trimester of pregnancy. Failure of adequate prenatal androgen effect is therefore thought to be involved in many cases, making hypospadias a very mild form of intersex (undervirilization of a genetic male). Since postnatal androgen deficiency can only be demonstrated in a minority of cases, it has been proposed that transient deficiency of testosterone can occur during critical periods of fetal genital development, due to elevation of anti-müllerian hormone or more subtle degrees of pituitary-gonadal dysfunction. More recently, abnormalities of transcription factors have been proposed.

In animals, several teratogenic drugs or chemicals can cause hypospadias by interfering with androgen action in the embryo. Speculation that environmental agents-- endocrine disruptors-- might be interfering with human hormone systems has not been proven. The agents that have caused hypospadias in a small number of boys have been maternal use of synthetic progestins and finasteride in the first two trimesters of pregnancy. In 2002, it was suggested that maternal use of diethylstilbestrol, a synthetic estrogen, resulted in a 20-fold increase in prevalence of hypospadias[2] although a followup study showed the risk, though present, to be much lesser. [3]

In a minority of cases a postnatal deficiency of, or reduced sensitivity to, androgens (testosterone and dihydrotestosterone) can be demonstrated. These are often associated with a chordee, and in severe cases a residual perineal urogenital opening and small phallus. This combination of birth defects is referred to as pseudovaginal perineoscrotal hypospadias and is part of the spectrum of ambiguous genitalia. Treatment with testosterone postnatally does not close the urethra.

Genetic factors are likely involved in at least some cases, as there is about a 7% familial recurrence risk.

Rare iatrogenic urethral injuries similar to hypospadias after procedures such as surgery, catheterization, or circumcision have been reported.
Videre ba jeg veterinær Christine Thomassen prøve å undersøke litt gjennom sine kanaler også.   Og jeg blir jo adskillig beroliget her etter å ha sett gjennom de viktigste forskningsartiklene.  Etter å ha skummet disse, kan det godt tenkes at Hortensia, som ikke var så åpen helt ned som Luzerne, faktisk var innenfor det normale, bare med en svært vid åpnnig.  

Og vi har nå konstatert at Hebbelille som er hos Marit "Kavringen" er helt normal. Fikk oversendt bra bilder av han i går. Disse videresendte jeg til Christine T. som bekrefter dette.
Dette er hva Christine  har funnet og svarer meg:
Jeg har søkt litt mer på nettet på ”hypospladias+rabbit”:

[URL=http://urology.ucsf.edu/clinicalRes/CRhypo.html]http://urology.ucsf.edu/clinicalRes/CRhypo.html[/URL] 

[URL=http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=11025770&dopt=AbstractPlus]http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?c...pt=AbstractPlus[/URL]

[URL=http://www.vri.cz/docs/vetmed/50-11-506.pdf]http://www.vri.cz/docs/vetmed/50-11-506.pdf[/URL] 

[URL=http://content.karger.com/ProdukteDB/produkte.asp?Aktion=ShowAbstract&ArtikelNr=76279&Ausgabe=229857&ProduktNr=224036]http://content.karger.com/ProdukteDB/produ...roduktNr=224036[/URL]

[b]les denne som sier mest om mulige årsaker:[/b]

[URL=http://www.emedicine.com/ped/topic1136.htm]http://www.emedicine.com/ped/topic1136.htm[/URL]

[URL=http://www.bioone.org/perlserv/?request=get-document&doi=10.1095%2Fbiolreprod.106.052795]http://www.bioone.org/perlserv/?request=ge...prod.106.052795[/URL] 

De fleste artiklene konkluderer med at feil/blokkering/konkurrerende stoffer i enzymet som omdanner testosteron til dihydrotestosteron kan gi hypospladi. Men ingen kan med sikkerhet si årsaken til enzymproblemet. Ingen av artiklene nevner noe om enkel recessiv eller dominant nedarving. En artikkel sier at dersom dette er arvelig, er det sannsynligvis polygenetisk. Alle artiklene sier at hypospladi er medfødt, men medfødt behøver ikke å være arvelig/ha høy arvbarhet.

En av de første artiklene omtaler et forsøk med kaniner der konklusjonen er at enzymfeilen gir hypospladi hos både menneske og kanin, dvs samme mekanismer.

Jeg ble litt beroliget etter å ha lest gjennom artiklene. Dersom ungene i Herman-kullet skulle ha arvet hypospladien etter Herman eller Lucia, skulle jo dette tyde på svært høy arvbarhet. Noe som ikke er funnet hos menneske, og ut fra artiklene er det sannsynlig at kaninhypospladien er den samme som hos mennesker.


Så hvordan skal jeg gripe dette ann? Tja de to jeg har i min stall "Luzerne" og "Hortensia" (se bilder) fra hvert sitt kull, som nå viser seg ikke å være hunner blir jo avlivet etterhvert. De har begge også fått testikler. En hvit blåøyd hann, som har sett ut som en hann hele tiden har også den samme defekten og avlives. Alle som har kjøpt fra disse kullene er orientert.  2 hanner til er foreløpig tvilstilfeller. Disse har sett ut som hanner hele tiden

Vi har sjekket far til begge kull og han er normalt utrustet.  Jeg venter jo 2 kull til med samme hann snart. Et kull er samme kombinasjon med Luzia og det andret er en annen hunn Ildtopp, som er halvsøster til Luzia på farssiden. (Ildtopp har imidlertid gitt 4 tilsynelatende friske avkom med annen hann der jeg beholder 2 hunner. Disse er videre født inne i stua og er adskilt fra kaninboden.  Videre har Luzia fått kull med Mozel, der jeg beholdt en hunn, som er helt normal og vært utstilt på 94p 4 mndr. gammel).

Jeg forventer at dette da vil dukke opp igjen i begge kull, dersom det er hannen som  er synderen. Men dersom dette nedarves recessivt, er problemet mitt langt større, siden de fleste av mine hvite blåøyde da må ut av avl. Ved innkjøp av nye dyr, så vet en jo aldri hva som ligger latent i genene. Så ja jeg er helt fortvilet.  Dette året har bare vært en stor og lang tragedie i min hvit blåøyd Dv.vedder avl.

Det er jo helt typisk. De flotte avkommene denne hannen gir, og så dukker dette opp på omtrent samtlige av dem. Uansett hvor tragisk og fortvilende dette er, så er det også uhyre interessant og få funnet mer ut om dette.  Evt. å finne ut om de er tvekjønnet ved DNA-test.

Dukker det opp igen, blir alt fra disse linjene avlivet. Men det hadde kanskje vært lurt å spare en normal hann, dersom det kommer en slik der. Er genet dominant, så er jo denne da ren iflg. en av teoriene.
