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Oversikt

* Bakgrunn nyrefunksjon og nefrokalsinose
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Nyrens rolle 1 fisk

* Hodenyre - immunfunksjon og
hormoner (cortisol, adrenalin)

¢ Stannius legemer = kalsium og
fosfor regulering (stanniocalcin)

e Trunk kidney- osmoregulering og
syre-base regulering
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Hickman and Trump, 1969; Marshall and Grosell et al., 2006; Takvam et al 2021a



Nyrefunksjon — modell 1 laks

FW parr FW Smolt SW Smolt

HPO,2 /H,PO, : :
[HPO,* /H,PO, [HPO,* /H,PO, [HPO,2 /H,PO,°
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Pre-urin

2.
[HPO,2] HPO,2]

H* O | < HCO,

| [HPO,?] —

y 3

< ’ > o
H* > % Oppregulering A—G Utskillelse av
O_ : og rekrutering Mg2* *G—divalent ioner
Mg2* av transportere Ca%
¢ G" ca?* Mg2* viktige for et liv
< Ca?* sjgvann Mg2*
Q Ca**
Urin pH: 7-7,3 Urin pH: 7-7,3 Urin pH: 6,5-6,8
Lavtinnhold av mineraler Lavt innhold av mineraler Hayt innhold av mineraler

Hobe et al.,1984; Wheatley et al., 1984; Wood et al.
1984, Takvam et al., 2021; 2023; 2024; 2026 in prep



Oversikt

* Del 1: Risikofaktorer i vannmiljg



Fem populasjoner laks fra egg til smolt
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Tlme (Samplmg)

Moderate . Severe . Plentiful

Degree of affliction: . No Mild

Facility 5

Facility 1

Facility 3

Facility 4

Sampling0 Sampling1

Sampling2 Sampling3 Sampling4 Sampling5 Samplingé Sampling7

Population A

Population D

Hatchery First-feeding | __ | First-feeding First-feeding First-feeding _ |First-feeding |_, | Ongrowing 1| _ | Ongrowing 1
Facility 6
Hatchery First-feeding First-feeding| First-feeding First-feeding| Ongrowing 1 Ongrowing 2 .
0,17 g) (0.77g) (1,13g) (8,86 g) (17,49g) |~ |(9,879) | l(156¢9) Population B,
Ongrowing 1 Ongrowing 2 R
(51.2g) The (108.63 g) POPUlatlon 82
Facility 2
Hatchery First-feeding __ First-feeding __ Ongrowing1 Ongrowing 1 Ongrowing2 __ Ongrowing2
0,17 g) ™ (0.53g) (1.27g) (6,33g) (17,03 g) (82.1g) (121,08 g)
Hatchery First-feeding b First-feeding = First-feeding Ongrowing 1 - Ongrowing 1 ” Ongrowing 1 5 Ongrowing 2
(0,17 g) (0.62g) (1,71g) (5,49 g) (9,12g) (15,2 g) (41,59 g) (106,33 g)

Vannkvalitet ble tatt pa alle pravetakningstidspunkt (SO-S7)
Forpraver ble tatt fram til 15-40 gram

Takvam et al., unpublished



Risikofaktorer: Multivariant analyser vannkvalitet

e Transportinnad i anlegg farer til store endringer i vannkvalitet (spesielt CO,)
* Tid, stgrrelse og tetthet (hgy intensitet)

» Salinitet, konduktivitet og hardhet (Ca?* and Mg?*)

* Mulig risikoarsak kan ogsa veere akkumulasjon av total fosfor i vannet (RAS)
* Kontinuerlig lys (ingen vinter signal), ikke mulig a inkludere (for fa tidspunkt)

* Temperatur (kan gi mulig gkning i presipitering av nyrestein?)

Random Forest analyse

mp cO2 (mo/) mex{ |
m—pp Size ()
# Timepoint 4
pH min 4
# C02 (mg/l) range o _
Potassium (mg K/1) 4
# CO2 (mg/l) min+ _
#Calswum (mg Ca/l) 4
pH range 4 _
pH median 4
Temperature (*C) min 4 _
sl Chioride (mg CI) 4
pH mean
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Aluminium (pg All) 4
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Temperature (°C) range 4
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Takvam et al., unpublished
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Vannkvalitet

* Alvorlig nefrokalsinose i Fiskegruppe B2 og D

Mild i Fiskegruppe © og sveert sparsomt i Fiskegruppe A and B1

Salinitet og konduktivitet gker i Fiskegruppe B2, =, 0g D

Magnesium (Fiskegruppe B2 ), kalsium (Fiskegruppe D) eller begge ( )
som gker hardhet

Total fosfor veldig hgy i Fiskegruppe D og tidels i (akkumulasjon RAS)

Hva med CO, variasjoner?

Mild nephrocalcinosis

Calsium (mg Cafl)
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Risikofaktorer: Multivariant analyser forkomposisjon

* Foérkomposisjon ble bare undersgkt i tidlig fase fram til 15-40 gram i alle Fiskegrupper

* Tid (Tidspunkt) er i likhet med vannkvalitet er hgyt ranket i analysen

* Kalsium, magnesium og fosfor peker seg ogsa ut i analysene

* Vitamin D3 ogsa ranket hgyt men bare i PCA analysen

» lkke like klare svar pa forkomposisjon men noen funn peker seg ut

Random Forest analyse

-----

==l Timepoint -
Sulfur (mg S/kg DM) o
Phosphorus (mg P/kg DIM) o
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Dry matter (g DiM/100 g) 4
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Takvam et al., unpublished
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Calsium (mg Ca/kg DM)

Forkomposisjon

Generelt sveert hgyt mineralinnhold i startféring (spesielt kalsium og fosfor) i alle Fiskegrupper

Gradvis reduksjoni alle Fiskegrupper (redusert bruk av fiskemel), noe hgyere kalsium, magnesium og
fosfor péa slutteni Fiskegruppe D.

Vitamin D3 gker kraftig i alle populasjoner (konsekvenser for kalsium/fosfor balansen?), men noe
lavere i Fiskegruppe B2

Arsenikk som tidligere har blitt assosiert med nefrokalsinose (>13 mg/kg) var observert <7,1 mg/kg

Sink og kopper er noe hgyt i starten men reduseres igjennom produksjon
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Oversikt

* Del 3: Utvalgte case fra kommersiell produksjon



Urin pH i kommersielle RAS kan bli sveert hgy

Fase 1 (20 juni til 25 sept):

Starrelse: ~5-50 gram
Kontinuerlig lys (24:0)
Temperatur: 10-13 grader

Fas

e 2 (25 sept til Nov 6):
Storrelse: ~50-80 gram
Kontinuerlig lys (24:0)
Temperatur: 10-12 grader

Fase 3 (Nov 6 til Nov 26):

Starrelse: ~80-100 gram .
Kontinuerlig lys (24:0)
Temperatur: 12 grader

Fase 4 (Nov 26 til Feb 6):

Starrelse: ~100-400 gram
Kontinuerlig lys (24:0)
Temperatur: 10-12 grader

IPN prosjekt med Skretting (Prosjektleder: Julia Mullins)

Fase 5 (Feb 6 til Mar 18):

Starrelse: ~400-600 gram
Kontinuerlig lys (24:0)
Temperatur: 8-11 grader

C0O2:1-10 mg/l
Salinitet: 12-13 ppt

C0O2:5-12 mg/l
Salinitet: 12-14 ppt

C0O2: 1-6 mg/l
Salinitet: 0 ppt

C0O2: 3-8 mg/l
Salinitet: 0-0,1 ppt

CO2: 3-6 mg/l
Salinitet: 0,1 ppt

Sortering, vaksinering og saltfor

Resultat av forhayet pH og mer

Flytting til ny avdeling, okt tilgjengelige mineraler via vann?

salinitet og mer variabel CO2
8.5 I 1 5— Resultatav Oppsummering:
* % * 4 forhoyet pH? MDY «  Flytting og overgangsfor kan gi store utslagi urin
8.0- 0 - S 5 4- - - pH . N o
g X ot it * Fisk klarer ikke komme tilbake til normal pH og far
T o3e $ f:' .5. o vedvarende hgy urin pH
Q 7.5 - < I ¢ '—f;%'- O 31 “ ¢ » Flytting og gkt tilgjengelighet av mineraler kan gi
o o “ Pt e S % videre uheldig effekter
= 7.04| -~ e W% e Q - - e amme @kt nefrokalsinose innslag vil ogsa aleine kunne
= et of 358 " > gi okt urin pH
oo "3 g 14| = = - - * Hovedsakelig Ca,,(PO,),CO; (n=20) som feller ut
6.5| :* o — pé hay urin pH (rundt 6,8)
£ —_— * Baseline (grgnn) viser normale urin pH niva (50-
6.0 - ———T—T—1 o-rrrTTr—r—T 60 gram)
© o o O AR
MR AL QS X & «¥ 0
L X0 & ¢ 2 ¢ & &
%0 D & % NB: vannkvalitet, urinkomposisjon og histologi

analyseres for gyeblikket



Oversikt

* Mulige forebyggende tiltak, oppsummering og kunnskapsbehov



Nefrokalsinose
I

Vitenskapet

Endring

forer til

eriCO,
fysiologiske

forstyrrelser som kan
gi okt sannsynlighet
for utfelling av
nyrestein hos laks og
regnbuegrret

Marius Takvam', Chris Wood?, Colin Brauner?,

Harald Kryvi' and Tom Ole Nilsen®

I NephroReduce —

FHF-prosjekt: Risikofaktorer i norske
il utvi

og regnbuserret - Reduksjon
forebyggende tiltak.

Les mer ved & skanne QR-koden
d

90 LandbasedAQ - Nr2-2024

ivda i gjellens rolle ved endringer av CO; og
02 konsentrasjon | vannet. | denne
HCO,” en buffer

A opprettholde  normale

kroppsvaesker (syre-base b
essensielt for alle dyr og
av de mest grunnleggel
fy

kontek
gulerte  rolle vex

ysiologiske vertebrater.  grunnet forhayet ni
Evol t sk utviklet et fleksibelt  (kalt torisk acid
sys regulere pH, hvor de bruker  f Imidlertid

n [H*), ammonium  [NHs*),
i id (OH), bikarbonat (HCO,),
ammoniakk (NHs), fosfat (HPO,*) og for fisken. Auslu
karbondioksid (CO,) for & tilpasse seg sette deth

ulike endringer i milja. CO, og NH3 er hvor vi peker p. ikofaktorer i
efiskproduksjon og hvordan
ktorer kan henge sammen

sluttprodukter av fiskens forbrenning av it

fett, proteiner og karbohydrater. HCO;
e roller i et naturlig

buffersy: der forholdet mellom ny

fo [se av nyrens rolle i syre-base
vt regulering hos oppdrettsfisk gir muligheter

igeju gerip
Slik kan naeringen bedre mete fiskens
fysiologiske behov og dermed redusere
utbredelse av nefrokalsinose.

ng Det har tidligere blitt lagt frem flere
og hvordan den  komplimenterer hypoteser rundt risikofaktorer for utvikling

Takvam et al., 2024

Mulig forebyggende tiltak:

* Redusere hgy and variabel CO, —forbedringer i CO, degassing, gke CO, i

ny tank?

Redusere biomasse og tetthet (flere men mindre rogn innsett?) om
mulig- bedre CO, kontroll

Bruk av kalsiumbaserte buffere — gir sannsynligvis gkt akkumulasjon av
kalsium i tankene (RAS)

Akkumulasjon av fosfor i RAS anlegg (kommer sannsynligvis fra foret)

Minimere bruk av sjgvann/havsalt spesielt fgr smoltifiseringen - nyrene
ma utvikle sjgvannstoleranse

Bruk av fotoperiode (vintersignal) for & smoltifisere er gunstig for riktig
utvikling av nyrene

Kommersielle for har muligens for hgye mineralniva (tidlig i produksjon)

Overgangsfor med hgyere saltinnhold fgr smoltifisering bar brukes med
forsiktighet (gker tilgjengeligheten av mineraler og urin pH?)

Fokus pa tidlig diagnose - gir mulighet for a sette inn tiltak tidlig
(observeres 1,8 — 8 grams)

Pagaende arbeid med preventive dietter for 8 redusere nefrokalsinose i
laksefisk (Skretting; IPN Prosjekt og NephroReduce)



Store kontraster i miljgforhold

Wild Atlantic salmon (Norway)

Hatching

}

First feeding

Smoltification Migration
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-‘aﬁ@ﬂwﬂiﬁ?ﬂ

.

Oppsummering:

* Vill Atlantisk laks vokser opp i lav salinitetsmiljg med relativt lav
konsentrasjon av mineraler i vann og for

Kalsium og fosfor sveert forskjellig mellom mild og alvorlig populasjon
Kalsium i Fiskegruppe D er nesten like hgyt som i sjgvann (salinitet: 3-4 ppt)

Adut * Konsekvenser av hgyt mineralniva og gkende Vitamin D3 nivaer i foret farste

FW Alevin Fry Parr Smolt SW Post-smolt
05-5g 5-209 20-60g >20-60g 35-55kg A
delen av laksens liv?
Water 0-0.5ppt Salinity 30 - 35 ppt . . . . ) . .
Flow-through £mgn Cat 400 g/ < u— . Mineralniva i kommersielt fér er like hgyt eller hgyere enn det laks spiser i det
1 mg/l Mg** 900 mg/ . o
variable (HJPO<  very low marine milje
. . . . . o
Feed @ o750k Ca 3-Tgkg * Dagens teknologi og produksjonsprotokoller spiller ikke alltid pa lag med
() 0.04-1grkg g 71-59kg . .
5 3-109kg P 7-9gkg laksens biologi
—
Environment m
Population A - FTS Risk factors
€02 (high/fluctuating)
® "ay) i e No winter signal Transfers
¢ e SN atoq  apipg g s
Hatchery F";":"‘“W o"gf;;""ﬂ 1 —» SWiransfer Low water renewal Vitamin D3
Water =0 ppt
& i Mild nefrokalsi
- my
m 8.3 ugh s 630 pg/ Water salinity/conductivity Mineral load feed (Ca, P and Mg) I n e ro a S I n O S e
[(2®) high/drops
Feed 2; gj:: Water hardness (Ca and Mg) Mineral load water (P)
19 g/kg '
Production W
Population D - RAS
Tri .
i Risk factors
(1.7-5.5)
Y - CO2 (high/fluctuating)
o ! ¢ @3“4 m Zﬂﬁv’;:"':ig:s!‘;l'y;:lﬂ No winter signal Transfers
Hatch First-feedi growing 1 growing 2
-/ 06- 5‘5:' 9.1-415g 106.3g aaanser \
Water 3- 4 ppt Low water renewal 2 Vitamin D3
i o - :
gt m mg/]
A Alvorlig nefrokalsinose
R Fighidrops Water salinity/conductivity Mineral load feed (Ca, P and Mg)
Feed
Water hardness (Ca and Mg) = Mineral load water (P)
Production

Takvam et al., unpublished

No winter signal

Figur laget av Elsa Denker



* Bedre og mer standardiserte malinger av CO2/02 for & se variabiliteten gjiennom produksjon

» Malinger av kalsium, magnesium (hardhet) og total fosfor (fa oversikt over deres vannkjemi)

» Mer fokus péa vannkvalitet fgr, under og etter flytting til nye tanker

* Innsamling av data vannkvalitet/for fra flere anlegg er viktig for videre utvikling av statistiske modeller
* Videre arbeid med tidlig diagnose (Kirsti og Elisabeth)

* Fysiologiske konsekvensene fra mineraler i dietten og vannet blir viktig (for mye mineraler?)

e Mer kunnskap rundt nyrefunksjon og urinkomposisjon under ulike miljgforhold (Tom Ole Nilsen)

» Urinkomposisjon fra flere kommersielle anlegg med ulik grad av nefrokalsinose pagar (laks og grret; fokus pa
anlegg med mild nefrokalsinose)

Nefrokalsinose — et symptom pa utfordringene i dagens moderne
produksjonsmiljg?

Ja sansynnligvis men det er behov for mer
kunnskap om fiskens fysiologi!
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Aims to better understand kidney function and environmental triggers associated with the formation of kidney stones
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