En kattunges tragiska livsdde:
Olympia drabbades av sjukdomen GSD IV

Bara nagra manader gammal drabbades den lilla norska skogkattungen Olympia av GSD
V.
In i det sista kdmpade hon tappert mot den svara sjukdomen.
Uppfddaren Li Sellgren, som foljt fallet pa nara hall, delar har med sig av beréattelsen om
kattungens 6de.

Efter ett uppméarksammat fall av GSD 1V i Frankrike varen 2007, hos en kattunge som
importerats fran Tyskland, D*Olympia Edle von Rada, dnskar jag férmedla denna berattelse. Det
ar historien om en liten kattunges kamp mot klockan, en historia som jag tror berdr alla
uppfodare och &lskare av norsk skogkatt. Jag kdnner den drabbade uppfédaren och har foljt
hennes kamp for att komma till visshet om vad hennes kéra kattunge drabbats av.

En vacker julidag 2006 anlande Olympia, en hett efterlaéngtad liten ambertjej, till sin nya familj
i Frankrike, fran Tyskland. Alla katterna var dar vid mottagandet av den nya lilla prinsessan.
Olympia struttade in som om hon alltid bott dér, vilken lycka!

Betedde sig markligt

Sa bar det av pa semester med hela ganget. Olympia tankte mest bara pa lek och spratt, hon
visade inget forutsdgande, forutom faktiskt ett par dagars oférklarlig 40 graders feber, dar ingen
diagnos passade in.

En tidig hostdag efter hemkomsten drabbades Olympia, da fem manader, av skakningar och ett
markligt beteende. Hon rusade vilt omkring, bet sig i ryggen (férmodligen pa grund av smérta)
och hogg vilt efter foremal, ett beteende som dock lade sig efter nadgra minuter. Ett nytt besok
hos veterinaren gav ingen forklaring pa Olympias annorlunda beteende.

Efter nya aterkommande "anfall” av méarkligt beteende som varade mellan tva och tio minuter,
med allt kraftigare skakningar, kramper, apati och en tillvéaxt som helt avtog, skrevs Olympia in
pa veterinarhogskolan i Nantes.

| 6ver en manad reste Olympia fram och tillbaka mellan hemmet och kliniken. En komplett
undersokning genomfordes med olika provtagningar, scanning, ultraljud, ryggméargsprov och sa
vidare. Alla provsvar var negativa. Hon diagnostiserades helt enkelt med FIP, sjukdomen man
latt tar till nar inget annat visar sig, med ny omgang provtagningar till foljd, aven de negativa.

Ddodsfall i Tyskland

Olympias &gare, som genom sin envishet vagrade att ge upp, symptomen var for henne for
speciella och specifika, horde talas om GSD IV fran en annan uppfédare som sett en internetsida
om sjukdomen, efter att en katt i Tyskland med mycket liknande symptom gatt bort 2005. Hon
informerade sin veterinér, som aldrig hade hort talas om GSD V.

Symptomen foérvarrades fér Olympia. Hon matades varannan timme och tva ganger per natt,
for att undvika hypoglycemi (trots detta hade hon aldrig diarré eller kréakningar). Tva acceptabla
manader gick, med anfall av konvulsiva kriser och muskelkramper. Efter kriserna klarade hon att
ta sig fram med forsiktighet, men bad om hjalp med tvattning och att utféra sina behov.

Men snart kunde hon inte ens hasa sig fram, kris pa kris foljde med annu fler muskelkramper
och konvulsioner. Bakbenens muskler hade blivit helt fortvinade. In i det sista beh6ll Olympia
sin lekfullhet. For att stimulera henne hade de satt upp ett streck med kladnypor dar hon lag och
dit hon strackte sina ljuvliga sma framtassar, som fortfarande var autonoma, for att forsoka att
leka som om inget hade foréndrats... Hennes livsglédje avtog aldrig, den var enorm.

Anfallen 6kade
Olympia var vacker som en drom anda in i slutet, kanske lite magrare dar hon lag pa sin fatolj
och helt lugn efter varje kris. Det var svart att tro att hon var sa illa daran. Men detta var ett



mycket kortvarigt tillstand, hon kunde inte langre ta sig fram allt eftersom anfallen kade. Man
kan bara forestalla sig hur fruktansvart det maste ha varit att sitta som iakttagare och kénna sig
helt oférmdgen infor all denna smarta och dessa konvulsioner. Att varje kvall stélla sig fragan:
Vad har Olympia i dag fatt ut av dagen och kunnat njuta utav? Sa en dag i januari 2007 togs det
slutgiltiga tragiska beslutet att lata Olympia fa vandra vidare dver regnbagsbron... Hon blev bara
atta manader gammal.

Under denna sista outhdrdliga tid togs beslutet att skicka Olympias tester till USA. Kunde det
mdjligen vara GSD IVV? Testerna skickades till Professor Fyfe vid University of Michigan, USA,
som fran borjan identifierade den muterande genen GDI-1 och som tagit fram DNA-testen. For
Olympia var det redan for sent, men detta gjordes for att fa vetskap och for att framover i fortid
kunna undvika detta outhérdliga muskul&ra och neurologiska nedbrytande, med en alltid fatal
utgang inom 15 manaders alder. Olympias testresultat visade att hon var homozygot positiv, det
vill sdga bada foraldrarna var heterozygota positiva (barare av den defekta genen).

Olympias uppfddare i Tyskland, liksom hennes &gare, har gjort allt for att uppmarksamma
denna genetiska sjukdom hos norsk skogkatt och en hemsida ar reserverad for GSD V. De har
ocksa varit i kontakt med veterinarer och laboratorier vilket har resulterat i att det dven i
Tyskland finns en test tillganglig hos Laboklin. De franska laboratorierna Genindexe och
Antagéne har, i samarbete med Professor Fyfe, framstallt DNA-testen som finns tillgangliga
sedan i april 2007.

Databas i Frankrike

Statistiken dver tester, utforda av Antagéne i Frankrike och narliggande lander, omfattar i
dagslaget 1000 katter varav 12,2 procent, det vill sdga 122 katter, &r heterozygota positiva
(barare av genen) och 0,4 procent homozygota positiva (bada dessa kattern har avlidit),hos
Genindexe 150 katter varav 14%, dvs 21 katter barare av genen och hos Laboklin 300 katter och
9% friska barare. Det ar en hog procent for en sjukdom som var helt okand i Europa for ett ar
sedan.

Skogkattklubben I’ AID-Skogkatt i Frankrike har lagt upp en databas pa ca 545 hittills testade
katter, av vilka cirka 7 procent, 38 katter, har visat sig vara heterozygota positiva och 0,4%
homozygota positiva (tva som avlidit). Alla har tillgang till databasen och kan registrera sig och
fora in sina katters testresultat. Aven Winterfyre har en databas for GSD IV och HCM.

Testa era katter och lagg in resultaten i databaserna, det &r sa viktigt for att kunna spéra och
eliminera snarast GSD 1V hos vara édlskade norska skogkatter. Sa upp till kamp. Lat denna
sjukdom sa snabbt som majligt bli ett minne blott.

Av: Li Sellgren (S*Wonderwoods)
wonderwoods@wanadoo.fr

Fakta om G6SD IV

GSD 1V (Glycogen Storage Disease type 1V) ar en arftlig abnormalitet i
glykosmetabolismen hos norsk skogkatt.
Sjukdomen beskrevs for forsta gangen 1992 i USA, eftersom den orsakade manga
dodsfall av unga norska skogkatter, med mycket speciellt neuromuskulart forlopp.
Det ar en genetisk sjukdom som man hittills trott enbart existerade bland norska
skogkatter i USA, pa grund av den hoga inavelsgraden.

De sjuka katterna hade alla en tysk importerad hane, Jarls av Trollsfjord pa bade méderne och
fadernet, vilket drev Professor J.Fyfe, Veterinary Hospital of the University of Pennsylvania, att
sOka efter en arftlig sjukdom. Han identifierade den muterande genen for enzymet GBE 1
(glycogen branching enzyme) och en genetisk test finns tillganglig i USA sedan 1996, dar cirka
15 procent av alla norska skogkatter &r drabbade av GSD 1V, det vill s&ga friska barare av den
sjukliga genen.



Genom att testa alla avelsdjur kan man kontrollera och darigenom halla sjukdomens ytterligare
spridande i schack och anda inte utarma avelsbasen. Jarls av Trollsfjord drvde genen genom en
av sina foraldrar, Cri-Cri von Oslo eller av Asta av Tofteberg. Stamtavlestudier visar pa Asta,
men kanske aven pa Cri-Cri.

Astas kullbror Alex av Tofteberg har ocksa fort den muterande genen vidare i Europa, men
vilken av Astas och Alex foraldrar, Dronning Asa (1981) och Zumack (1982), vilka var tva
noviskatter, ar oklart. En andra linje, Nano ur Skogi och kullbror Prince Charles ur Skogi,
avkommor till Pans Toffen & Mjavos Satie, fodda i Norge och importerade till USA 1981, kan
ocksa mojligtvis ha varit ursprung till spridningen av den muterande allelen, men de aktuella
resultaten ar inte tillrackliga.

Kort inledande genetik

Liksom alla andra d&ggdjur har katten 38 kromosomer, indelade i 19 par. Kromosomerna &r
uppdelade i olika gener och varje gen inom en viss grupp kan existera i olika versioner, vilka
kallas for alleler.

Varje individ nedarver en kromosom fran vardera foraldern och innehar darmed, i varje gen, en
allel fran modern och den andra fran fadern.

Man talar om en recessiv allel nar denna enbart kan uttrycka sig om den finns i dubbel upplaga
hos djuret i fraga, annars ar det en dominant allel.

| fallet GSD IV ar den muterande allelen recessiv, kattungen maste drva den muterande genen
fran bada foraldrarna for att bli sjuk. GSD 1V ar dven en autosomal sjukdom, vilket betyder att
den drabbar bade honor och hanar.

Inom genetiken anvands foljande kod for att definiera den normala (vilda) allelen av en gen
<+ > och i motsatts for att definiera den muterade allelen av en gen <->.

Fyra olika méjligheter uppstar annars enligt féljande schema:

1. Om bada foraldrarna ar friska (homozygota normala +/+), ar avkomman 100% frisk.

2. Om en foralder ar heterozygot barare -/+ (innehar den muterande allelen, ”m -” och
den friska allelen ”N+”), blir avkommorna statistiskt sett 50procent barare och 50
procent friska. Denna situation &r den sdmsta mojliga nér det géller en recessiv
sjukdom; eftersom nar en katt som ar barare paras med en frisk katt, sprids
mutationen utan nagra som helst tecken som kan tyda denna anomali.

3. Om bada foraldrarna ar heterozygota barare -/+ framkommer féljande proportioner
enligt schemat hos avkomman: 25 procent sjuka, 50 procent friska barare och 25
procent friska katter.

4. Om bada foraldrarna & homozygota muterade -/- (vilket inte ar bevisat mojligt) ar
avkommorna 100 procent sjuka.

Arvda alleler m- N+
m- mm -/-(= sjuk) Nm +/-(= bérare)
N+ Nm +/-(= bérare) NN +/+(= frisk)




Sjukdomsforlopp

Den patologiska mekanismen i sjukdomen glykogenosis typ 4 hos norsk skogkatt innebar en
defekt i lagringen (metabolismen) av glykogen. Glykogenoser ar metaboliska sjukdomar som har
en brist i den kemiska kedjereaktionen som omvandlar (metaboliserar) sockret (glyciderna) till
energi, dessa glycider lagras i cellerna i form av glykogen.

Vid fysiskt utévande omvandlas glykogenet, tack vare en biokemisk seriereaktion, som vid
normala fall anvander sig av olika enzymer till anvandbar energi till musklerna. Men om en av
dessa enzymer saknas, lagrar glykogenet upp sig i cellerna utan att kunna anvéndas. | fallet GSD
IV hos norska skogkatter ror det sig om enzymet GBE (Glycogen Branching Enzyme).

Det kliniska ménstret av sjukdomen domineras av neurologiska symptom i relation till en
progressivt forvarrande hypoglycemi.

I de flesta fall avlider kattungen de forsta livstimmarna eller dagarna av hypoglycemi, eftersom
den inte kan producera tillrackligt med glykos.

Vid en ovanligare och mer karakteriserande klinisk form, dar somliga homozygota positiva
kattungar utvecklar sig relativt normalt upp till en dlder av fem till sju manader, hammas sedan
deras tillvéxt snabbt och de férsvagas progressivt.

Man kan da konstatera féljande symptom:
* En forhojd temperatur, 6ver 40 grader, okanslig for all antibiotika- och cortisonbehandling.
* Muskelskakningar som generaliserar sig.
* En progressiv muskelfortvining, som forsvarar rérelse och formagan att ata, vilket innebar
standig hjalp av agaren for att katten ska kunna utféra dessa livsnddvandiga behov.
* Muskelkramper, muskelsvaghet.
* Slutligen paralysering av alla fyra extremiteterna.

Denna sjukdom leder oundvikligen till doden emellan atta till tolv manaders alder, antingen
genom en hjartattack eller efter koma. Men kattungarna har i de flesta fall avlivats innan pa
grund av bristen pa fungerande behandling och det snabba degenerativa forloppet.

Vad kan och bor vi gora?

Forst och framst, alla attlingar till Asta eller Alex &r potentiella barare. Aven nar dessa
misstankta katter inte forekommer i stamtavlan kan man inte vara helt saker pa att det inte finns
andra noviskatter som &r barare av mutationen. Det &r for kortsiktigt i dagslaget att tro att enbart
dessa tva noviser var barare.

De forsta resultaten i Tyskland har visat att flera katter ar barare som inte har Zumack eller
Dronning Asa i stamtavlan, vilket kan innebéra att mutationen finns &ven i andra linjer. Eftersom
mutationer av samma slag ar ovanliga kan mojligheten ligga i felaktig information i databaser,
fel fadersskap, falska stamtavlor eller katter anvénda i avel under annat stamnamn.

Sa konkret sett bor alla katter testas, eftersom de genetiska testen inte bara sparar de sjuka
katterna utan de friska bararna, vilka &r den egentliga faran for rasen.

Inga linjer garanterat fria

Ingen kan i dag garantera att deras linjer gar fria utan att man forst har testat sina avelskatter,
speciellt som den Kkliniska bilden av ”dodfédsel” &r utan specifika symtom jamfort med den
”neuromuskuldra formen” som i regel ar helt ok&nd bland veterinarer. Alla ”dddfodslar” ar dock
inte heller GSD 1V, sé ingen panik.

Men att fortsatta ignorera vikten av att testa betyder att frekvensen av friska bérare och darmed
aven att sjukdomen ¢kar, vilket vi har sett med bland annat PKD hos perser och HCM hos maine
coon. | dag &r vi i samma sits, men med den fordelen att GSD IV &r en "sublethal” sjukdom,
alltsa endast har dodlig utgang om katten ar barare i dubbel upplaga av genen. Ingen sjuk norsk
skogkatt kan darfor sprida mutationen vidare till sina avkommor (eftersom utgangen ar dodlig
innan katten uppnatt vuxen alder). Men problemet med friska barare finns kvar.

Att testa visar ansvar



Sa att testa sina katter visar att man tar ett ansvar som uppfodare gentemot rasen, kopare, andra
uppfodare och alla de som arbetar pa linje-, genetisk forskning for att fa fram nuvarande tester
och information. Tanken pa att ha salt en kattunge, som efter ett par manader utvecklar dessa
fasansfulla symtom, ar en traumatisk prévning, for att inte tala om skuldkanslan. En katt testad i
dag beror flera katter som inte behover testas framover eftersom tva friska foraldrar enbart ger
friska avkommor (om man nu ar helt saker pa faderskapet). Man bor dock testa alla katter som
anvands i framtida avel, for att helt sékerstélla avsaknaden av den defekta genen och att
databaserna blir tillforlitliga.

LOOF, den franska stambokforingen, kommer att infora obligatorisk testning for GSD 1V, med
resultatet infort i stamtavlan. Det kommer ocksa att bli obligatoriskt att alla katter i avel skall
inneha en genetisk identifikation, liksom dess avkomma, for att undvika till exempel inblandning
av andra raser, diskutabelt fadersskap och dylikt, kanske ndgot att betdnka. Och en extra garanti
for alla seritsa uppfddare och kopare.

Ett genetisk test sker genom ett enkelt svabbprov och identifiering av katten hos veterindr och
séndes enkelt per post till laboratoriet. Testpaket med blanketter finns tillgangligt och kan
skickas efter per mejl i Frankrike och Tyskland, se lankar nedan. Ga garna samman och testa,
eftersom det ger méangdrabatt. Svaret kommer inom cirka tva till tre veckor.

Vad gor jag om min katt visar sig vara heterozygot barare?

e Katten bor steriliseras och alla dess avkommor testas.

e Alternativt, om Kkatten ar viktig for avelsbasen, kan den paras med en helt fri katt. Men
alla avkommorna bor testas och de kattungar som é&r friska barare kastreras och séljas
endast till sallskap.

e Alla nyintroducerade katter i katteriet bor ocksa testas, om statusen hos foraldrarna ar
okand. Det galler &ven vid parningar utanfor katteriet.

Amber och GSD IV

Tack vare de tva katter, homozygot positiva, vilka var amber (i Tyskland och Frankrike), kunde
ett problem som var mer eller mindre okéant i Europa se dagen. Men blanda nu inte ihop amber
och GSD 1V, eftersom sjukdomen inte enbart berér amber. Alla farger kan drabbas.

Nar de forsta fallen dok upp i USA fanns inga amber bland dem. Amber har aldrig dykt upp
spontant i USA, vilket borde ha skett ifall ndgon Katt varit barare av amber och GSD 1V, med
tanke pa den hdga inavelsgraden.

Men i Europa var det annorlunda; eftersom fargen amber &r en recessiv gen och for att fixera
amber har inavel varit nédvandig, vilken ocksa samtidigt hemligt fort vidare den recessiva
muterande genen av GSD 1V ibland avelskatterna, vilket ar sterotypen av den onda cirkeln nar
det géller en recessiv sjukdom.

| dag testas i Tyskland systematiskt alla amberkatter som anvands i avel, for att inte inféra GSD
IV i de friska linjerna.

Veterindr Marc Peterschmitt i Frankrike har gjort en oersattlig insats i forskningen kring GSD
IV och linjeforskning hos norsk skogkatt. Hans examensarbete ar baserat pa forskning kring
amber.

Denna artikel ar baserad pa information fran Marc Peterschmitt och professor John C.Fyfes
forskning i &mnet.

Av: Li Sellgren
wonderwoods@wanadoo.fr

Var kan vi testa?

http://www.genindexe.com

E-post: contact@genindexe.com

Kontakt: Li Sellgren wonderwoods@wanadoo.fr

Pris GSD IV-test: klubbpris 40 Euros > 5 katter méngdrabatt




http://www.antagene.com
E-post: antagene@antagene.com
Pris GSD IV-test: klubbpris 55 Euros > 10 katter -10%

http://www.laboklin.de
E-post: labogen@Iaboklin.de

Lankar med information

http://gsd4.de.vu
http://w3.vet.upenn.edu/research/centers/penngen/services/deublerlab/gsd4.html
http://ourworld.compuserve.com/homepages/L_P_ SWEPSTONE/GSD.htm

Databaser
http://www.winterfyre.com/testing
http://skogkatt-norvegien.org (AlD-Skogkattklubb)




