LABOGEN

Milé Citatelky a Citatelia,

v najnovsom vydani Genetic Newslettera sa dozviete o novom teste pre bedlingtonského
teriéra. Dalej vas informujeme o CEA (anomalia oka kolii) u ur¢itych plemien a o farbe
cocoa u francuzskych buldockov. Labogen skimal vzajomné vztahy medzi farbou cocoa
a ostatnymi génmi pre farby a tiez si posvietil na zdravotné aspekty variantu cocoa.
TaktieZ sa opat budeme venovat prcd-PRA, forme retinalnej atrofie, ktora je Siroko
rozsirend u mnohych plemien. Zelame prijemné Eitanie!

Update: Ochorenie ukladania medi u bendlingtonského teriéra -
novy test

Cu-toxikdza, ako je toto ochorenie tiez
nazyvané, moze viest k toxickym
koncentracidm mediv peleniainych
organoch, ¢o moze spdsobit poruchy
organov a zlyhanie peene. Namiesto
markerového testu, ktory sa pouZzival
doposial, ponukame teraz geneticky
test kauzalneho variantu COMMD1.

Med je esencidlny mikroprvok, ktory
zohrava dblezité ulohy v mnohych
biologickych procesoch. Avsak v prilis
vysokych koncentraciach moze byt
med toxicka. Med je prijimana traviacim aparatom z potravy a vody. Cez enterocyty sa
dostava z Creva do krvného obehu. Tym je transportovana do pecene, kde sa zabuduje
do bielkovin, uskladni, alebo je transportovana do dalSich organov. Pokial sa v peceni
nachadza prilis vysoka koncentracia medi, je za vyluCovanie nadbytocnej medi ZlCovymi
cestami zodpovedny transportny protein ATP7B.

U bedlingtonského teriéra sa naSiel geneticky variant v géne COMMD1 (predtym
oznacovany MURRT1), ktory méze viest k Cu-toxik6ze. COMMD1 protein interaguje

s ATP7B transportérom, a tak reguluje koncentraciu mediv bunkach pecene. Kvéli
COMMD1 variantu je narusené vylucovanie medi, o mdZe spbsobit jej extrémne vysoké
ukladanie v peceni. Postihnuté psy sprvu nevykazuju Ziadne symptémy, casom vsak
dochadza k poSkodeniu pecene, zapalom, fibr6zam a cirh6ze pecene. Ochorenie sa
preto ukazuje vacsinou az v dospelom veku. Typické priznaky su pokles aktivity, znizeny



apetit, nadmerny smad, zvracanie, strata hmotnosti, Zltacka, ascites (tekutina v brusnej
dutine) a neurologické priznaky. Pri uvolfiovani medi do krvného obehu moze dbjst aj
k hemolytickym anémiam.

Anomalia oka kdlii (CEA) - u postihnutych plemien nadalej déleZita
téma

CEA vedie k zmenam na sietnici a mbze sa prejavovat v rdzne zavaZznych formach. Zatial
¢o u niektorych postihnutych zvierat nie si zaznamenané Ziadne symptomy, u inych
moze dojst k Uplnému oslepnutiu. Geneticky test na CEA je chraneny patentom.
PrinaSame vam aktualny prehlad zastupenia genotypov u jednotlivych plemien

a vysvetlenie, preco je genetické testovanie nadalej dblezité pre zdravie psov.

Pri CEA sa v mieste vstupu zrakového nervu mézu vyvinut tzv. kolobédmy, dalej dysplazia
sietnice a cievovky a zahyby na sietnici. Tym mdze byt ovplyvneny zrak postihnutého

psa. Pri najvaznejSej forme CEA dochadza k zmenam ciev a krvacaniam sietnice.
Nasledné oddelenie sietnice vedie k oslepnutiu psa. Zavaznost ochorenia sa pri CEA

v priebehu Zivota nemeni, CiZe pes neoslepne vo vyssom veku. NajmiernejSia forma CEA,
tzv. CRH (chorioretindlna hypoplazia) je rozpoznatelna len u Steniat do veku cca 9
tyzdnov, potom dochadza k prekrytiu pigmentom a onym vySetrenim sa uz neda zistit.
Psy, u ktorych sa od urcitého veku CEA uz neda fenotypovo dokazat, sa oznacuju ako tzv.
Go-normals. U tychto psov sa da CEA potom dokazat len pomocou genetického testu.
CEA sa vyskytuje predovSetkym u kratkosrstych a dlhosrstych kélii, ale aj u inych
pastierskych a pribuznych plemien psov, ako australska kelpie, australsky ovciak,
bradata kolia, borderkélia, Lancashire heeler, dlhosrsty vipet, miniatdrny americky
ovciak, Seltia a silken windhound. Okrem nich bol CEA variant najdeny aj u plemien
boykin Spaniel, hokkaido a Nova Scotia Duck Tolling Retriever. Graf ukazuje zastUpenie
jednotlivych genotypov (zdravy N/N, prenasac N/CEA a postihnuty CEA/CEA)

u niektorych plemien (neboli zahrnuté plemena, u ktorych bolo doposial testovanych
menej ako 100 jedincov). Aj ked u niektorych plemien sa podiel prendSacov resp.
postihnutych zvierat zda byt nizky, nemali by sme tuto chorobu ignorovat. Inak hrozi
nepozorované rozsirenie variantu v ramci plemena, a tym sa zvysSuje pravdepodobnost
narodenia postihnutych Steniatok.
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Farebnyvariant Cocoaa ajnie€o viac?

Cocoa variant moze viest u francuzskych buldockov k hnedej farbe srsti. Ludia maju
varianty v rovnakom géne, avsak aj s posobenim na zdravie. V Labokline prebehla
Studia skumajuca suvislost medzi Cocoa a dalSimi génmi pre farby a tiez pripadnymi
zdravotnymi aspektami Cocoa variantu.

U francuzskych buldockov mdze hnedu
farbu srsti sp6sobovat okrem B-lokusu
aj geneticky variant zvany Cocoa. Test
na Cocoa je dostupny cca jeden a pol
roka. Cocoa farba je spbsobena
variantom v géne HPS3. U [udi m6Zu
varianty v tomto géne vyvolavat tzv.
Hermansky-Pudlak syndrém. Typickymi
symptomami tohto zriedkavého
syndromu su albinizmus koze, zvySena
tendencia ku krvacaniu v dosledku
znizenej agregacie trombocytov a scasti
aj nekontrolovany pohyb oci
(nystagmus), ako aj lahké poruchy
zraku. V spolupraci s prof. Leebom

z univerzity v Berne a Dr. Manukjanom
z univerzitnej kliniky vo Wurzburgu

v Labokline skumali, ¢&i ma Cocoa variant vplyvna tendenciu ku krvacaniu aj

u francuzskych buldockov. Takisto sa analyzovali vztahy a vplyv Cocoas réznymi
genotypmi lokusov A, B, D, E a | na fenotyp - farbu srsti.




Porovnanie farieb francuzskych buldockov s réznymi kombinaciami alel ukazalo, Ze
samotny Cocoa variant sa ¢asto neda identifikovat pohladom na farbu srsti. V niektorych
pripadoch sa da Cocoa variant rozliSit tmavsou hnedou farbou sp6sobenou B lokusom.
U vacsiny psov ale dochadza k interakcii s existujicimi alelami na inych génoch, atym

k réznym odtieflom farby srsti. Preto je na jednoznacné urcenie farby srsti psa, ako aj
predpoved moznych farieb potomkov, spravidla potrebné genetické vySetrenie viacerych
génov. Samotné vysetrenie genotypu pre Cocoa spravidla nestadi.

Ohladne tendencie ku krvacaniu a porucham zraku, majitelia Cocoa psov zatial
nepozorovali ziadne napadné zmeny. KedZe aj u ludi su popisané len malé zmeny krvnej
zrazanlivosti, ktoré ale v niektorych situaciach (tazké operacie alebo zranenia, extrakcie
zubov a pod.) mézu byt problematické, vysSetrovali sa klinické parametre Cocoa psov
podrobnejSie. Aj ked hodnoty zraZanlivosti vySetrovanych psov boli eSte v rdmci
referenénych rozmedzi, podarilo sa zistit funkény defekttrombocytov. Pokial nebude
nachylnost na krvacanie vylucena dalSimi Studiami, odporu¢ame pred operaciou
stanovenie Cocoa genotypu. U homozygotnych Cocoa psov je potrebné mat pripravené
lieky prvej pomoci, aby boli v pripade potreby hned k dispozicii.

Detailné vysledky Studie boli zverejnené v Casopise ,Genes” a v pripade zaujmu si ich
mozete pozriet: pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34356108/

prcd-PRA - forma retinalnej atrofie, rozSirena u mnohych plemien

Prcd-PRA je forma progresivnej atrofie sietnice
(PRA), Siroko rozsirend u mnohych plemien.

U réznych plemien sa priznaky objavuju

v réznom veku, najprv dochadza k nocnej slepote
a neskér k uplnému oslepnutiu. LABOKLIN s. r. 0.
je akreditované laboratérium podla STN ISO/IEC
17025:2017 pre toto vySetrenie.

Pojem progresivna retinalna atrofia (PRA)
oznacuje skupinu dedi¢ne vyvolanych poruch fotoreceptorov sietnice, ktoré su u réznych
plemien vyvolané roznymi mutaciami. PRA je progresivne ochorenie sietnice (retiny).
Receptory oka su deStruované postupne. Zmeny postihuju obidve oci a postupuju

v oboch ociach rovnakym tempom. Sietnica je vrstva Specializovaného nervového
tkaniva na vnutornej strane zadnej Casti oka. RozliSujeme dva typy rozli¢nych
fotoreceptorov sietnice: ty€inky a €apiky. TycCinky (anglicky ,rod“) st Specializované na
videnie za Sera. Capiky (anglicky ,cone”) st uréené na videnie za denného svetla a na
videnie farieb.

Pri prcd-PRA svoju normalnu funkciu stracaju najprv tycinkové bunky, ¢o vedie

k progresivnej Seroslepote (nocnej slepote) a strate schopnosti prispésobenia zraku.
V neskorSom Stadiu su poskodené aj Capikové bunky, takze nakoniec ddjde k Uplnému
oslepnutiu. Klinické symptémy sa spravidla objavuju uz v mladom veku, u réznych
plemien ale v roznom case a s réznym cCasovym rozpatim po Uplné oslepnutie (mesiace
az roky). Specializované o&né vy3etrenie moéZe u psov postihnutych PRA ukazat


https://ta128a8bb.emailsys1a.net/c/112/4599141/0/0/0/313833/fd8820ef56.html?testmail=yes

bilateralnu mydriazu (obojstranné rozsirenie zrenic), ako aj zvySenu reflexiu tapetum
lucidum a zmeny na cievach sietnice.

Progresivna retinalna atrofia: vSetky plemena

82 % (N/N)

1% (PRA/PRA)

17 % (N/PRA)

Pocet testovanych zvierat: >10000

KedZe priznaky prcd-PRA sa Casto objavia az po dosiahnuti chovného veku, mal by sa
geneticky status psa postihnutych plemien vysetrit uz pred zaradenim do chovu. Tak sa
da vyberom rodicovskych parov zabranit rodeniu postihnutych Steniatok. Existuje
mnoho dalSich geneticky podmienenych foriem PRA, ktoré u mnohych plemien
prichadzaju do Uvahy. AvSak prcd-PRA sa v porovnani s ostatnymi znamymi formami
PRA vyskytuje u relativne velkého poctu plemien. Preto je mozné zvazit genetické
vysSetrenie aj u krizencov so zodpovedajucimi klinickymi priznakmi.
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