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Genetika stafordsirskych bulteriéer

* Kazde plemeno je jedineCné a ma vilastni genetickou zatez

* IPFD (international partnership for dogs) https://dogwellnet.com/

RESULTS FOR STAFFORDSHIRE BULL TERRIER

Genetic Disease/Disorder

L-2-Hydroxyglutaric Aciduria (L-2-HGA) « &
Neuronal Ceroid Lipofuscinosis 4a (NCL4a)
Primary Hereditary Cataract (PHC)

Screw tail « %

Degenerative Myelopathy Q GENDMIA
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L-2-hydroxyglutarova acidurie (L2HGA)

* neurometabolické onemocnéni

* mutace chr8: ¢.1298 1300delinsCTT genu L2HGDH (2007)
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L-2-hydroxyglutarova acidurie (L2HGA)

* Projevy: ruznorodé klinické neurologické problémy v€etné
psychomotorické retardace, zachvatu (podobnych epilepsii),
ataxie (,vratka chuze"), svalova ztuhlost

* Nastup: ve véku 6 mésicu az jeden rok (ale i pozdéji)

« Zivotni délka: mnoho postiZzenych pst se doziva dospélosti,
ale kvalita zivota byva s postupem onemocnéni snizena.
Nekteri psi mohou zit relativné dlouho s mirnymi projevy,
jini postupne ztraceji schopnost normalniho pohybu.

* Léc¢ba: kauzalni terapie neni znama. LéCba je podpurna
a symptomaticka (antiepileptika pfi zachvatech, dieta, ale bez
jednoznacného dukazu ucinnosti).
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Hereditarni katarakta (HC)
* Projevy: sedy oCni zakal
* mutace chr5: c.971del genu HSF4 (2006)

* Priznaky: béhem prvniho roku zivota, zakal vzdy v obou ocich.
Onemocnéni je progresivni, vyusti az v uplnou slepotou pfriblizné
kolem tfi let veku psa.

* Vyskyt: 5% prenasecu




Zkraceny ocasek (Screw tail)

* Projevy: malformace a srusty obratlu, jejichz nasledkem je zalomeni
ocasu a jeho zkraceni o pfiblizné 8 az 15 obratlu

* mutace chrd: ¢.2051del genu DVL2 (2018)
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Recesivni dedicnost

* L[2HGA, HC, Screw tail

* Nemoc se projevi jen u psa, ktery zdédi mutaci od obou rodicu
= mutovany homozygot (P/P)

Pes, ktery zdedil mutaci jen od jednoho rodiCe je prenasecem
nemoci, nema zadne projevy = heterozygot (N/P)

Pes, ktery nezdedil zadnou mutaci = zdravy homozygot (N/N)

Kryti dvou prenasecu: 25% N/N, 50% N/P, 25% P/P

Kryti pfenaseCe a zdravého homozygota: 50% N/N, 50% N/P




Maligni hypertermie (MH)

* farmakogeneticka porucha kosterniho svalstva, vyvolana
reakci na chemické spoustéce, anestetikum

* mutace chr1: ¢c.1643T>C genu RYR1 (2001)

* Projevy: hyperkapnie (vice CO2 v krvi), tachykardie (zrychleny tep)
a hypertermie, pozdeji arytmie, rabdomyolyze (rozpad svalovych
vlaken), selhani ledvin a smrt.

* Dominantni dedicnost: pouze jedna kopie mutovaného genu
je dostacuijici pro vznik klinickych pfiznaku.

* VVzacna porucha, incidence napric plemeny 0-2%
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Zbarveni psu

dva pigmenty, jejich stfidanim vznika cela sSkala vSech barev psu
Eumelanin — Cerny pigment
Feomelanin — cerveny pigment

Produkce pigmentu u psu funguje hierarchicky.
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E Locus K Locus
w { KB/KB
o KB/kbr
KB/ky
ele
I Locus
i _HH ky/ky
kbr/kbr 2
Kbr/ky brindle
Legend
color is unclear, white, silver yellow, red, black
requires further appricot, cream,
analysis etc

Coat Colour Inheritance in Dogs

B Locus
B/B, B/b b/b
A Locus

AY/AY, AY/aw
AY/at, AY/a

aw/aw, aw/at
aw/a

at/at, at/a

a/a

V

' AY/AY, AY/aw
‘ AY/at, AY/a

—

I

|

—

m ke m
brown, fawn, sable blue, grey
chocolate,
liver

or if dilution is d/d

or if dilution is i/i

or if dilution is d/d

lilac, isabella

black and tan

b/b

chocolate
and tan

blue and tan
not always

lilac and tan
not always clear




Zbarveni stafordsirskych bulteriéru

e Barva: Cervena, plava, bila, Cerna nebo modra, nebo kterakoli
z téchto barev s bilou. Zihana vSech odstinu nebo Zihana s bilou.
Cerna s palenim nebo jatrova barva je vysoce nezadouci.

* Cervena, plava — feomelanin
ele
E/E (E/e) + ky/ky + ay/ay (ay/aw, ay/at, ay/a)
Ma-li pes melanistickou masku, je plavy / Cerveny kvuli ay
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Zbarveni stafordsirskych bulteriéru

« Cerna — eumelanin
E/E (E/e) + KB/KB (KB/Kbr, KBIky)
E/E (E/e) + ky/ky + a/a

* Modra — redény eumelanin
E/E (E/e) + KB/KB (KB/kbr, KB/ky) + d1/d1

» Zihana — stfidani eumelaninu a feomelaninu
E/E (E/e) + kbr/kbr (kbr/ky) + alely lokusu A vyjma a/a

2. GENOMIA
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Zbarveni stafordsSirskych bulteriéru

* Nezadouci jatrové zbarveni zpusobuje genotyp b/b lokusu B
(méni Cerny eumelanin na hnédy)
— nespojovat dva prenasece alely b

* Nezadouci ¢ernopalené zbarveni zpusobuje genotyp at/at
nebo at/a lokusu A — nespojovat dva prenasece alely at
paleni se projevi jen pokus pes nenese KB
paleni se projevi jen pokud pes nese kombinace kbr a ky

* Bila = absence pigmentace, nahodna distribuce
- velké plochy MITF gen — neuplné dominantni:
S/s méne bilé nez s/s
- malé plochy — priCina neznama (porucha pigmentace
v embryonalnim vyvoji?) GENOMIA
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Geneticky profil

Geneticky profil psa je soubor DNA znaku, charakteristicky
vyhradné pro daneého jedince, jeho jednoznacha celozivotni
identifikace.

Geneticky profil = DNA profil = geneticky typ = geneticky otisk
prstu = DNA fingerprint




K cemu slouzi geneticky profil

1 ) Nejspolehlivéjsi identifikace
Trend sméruje k co nejjednoznacnéjsi identifikaci. Tetovani se muze stat
necitelné, Cip se muzZe ztratit nebo prestat fungovat. S pomoci genetického

profilu Ize totoznost psa kdykoliv znovu ovérit - je vhodné profilovat Sténata
po oCipovani. Pri nefunkénim Cipu lze opakovanym testem ovéfrit, ze se jedna

o stejného psa.

2 ) Ovéreni rodicovstvi
- pochybnosti o rodiovstvi
- povinna kontrola u rady chovatelskych klubd
- vicendsobné kryti (zamérné, ndhodné) — vrh mize byt smiseny a ¢ast vrhu je
jednoho otce, ¢ast toho druhého
ENOMIA
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3 ) Urceni otce pfi inseminaci

Umélé oplodnéni nese zvysené riziko, ze otcem muze byt uplné
jiny samec, nez je uvadéno. Darce spermatu by meél mit
stanoveny DNA profil, aby bylo mozné paternitu ovérit — napr.
u hospodarskych zvirat je tato povinnost dana zakonem.

4 ) Populacni studie — diverzita / homozygotnost plemene

Existuje-li databaze DNA profili plemene, Ize z nich zjistit miru
diverzity plemene a miru stejnosti/rozdilnosti jedince vUCi
populaci plemene - vhodny nastroj pri vybéru chovného paru,
ktery pomUze omezit inbreeding. / Z databaze profild Ize zjistit
profil homozygotnosti plemene a miru homozygotnosti jedince
vramci plemene (vétSi mira homozygotnost byva vysledkem
inbreedingu).



Potvrzeni ,clear po rodicich”

Uvadim-li ,clear po rodicich” u dédicné nemoci, mél
bych dolozit ovéreni rodicovstvi. Tvrzeni, ze je Sténé
,Cclear po rodicich”, samo o sobé postrada prukaznost.
Je potreba dukaz, Ze je chovny par skutecné zdravy
(vysledky genetickych testU rodicu) a Ze se opravdu
jedna o rodice sténete (potvrzeni o parentité na
zakladé genetickych profilt rodicl a potomka).

Doporucuje se wuvadet pouze od generaci, jako
prevence chyby.
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K cemu geneticky profil neslouzi

> neslouzi k posouzeni zdravotnich a vizualnich
dispozic nebo schopnostnich predpokladu

> nelze z néj vycist informaci o pritomnosti Ci
nepritomnosti kauzalnich mutaci dédi¢nych
onemocneéni

GENOMIA




DNA profilovani
Dva metodické pfistupy

- STR (ISAG2006) — stanoveni délek mikrosatelitnich useku
- SNP (ISAG2020) — stanoveni jednobodovych zamén

STR SNP

Marker Genotyp Marker Genotyp Marker Genotyp

AHOJFQR AR AHOJFQS AG AHISDW1 AR
AH1SDWZ AR AH21B26 AR AH21B29 AA
AH3999C AC AHSIBFN AG AHSISFO AA
AHSISFP AG AH704R2 AA AH704R4 AG
AHB92YB cc AHABH35 AG AHBKF99 GG
Jméno lokusu Hodnota Jméno lokusu Hodnota AHBKGAB AA AHBKGAE AG AHCTEGK GG
INRA21 95/101 AHT137 151/151 AHD2CMU AG AHFBAS] AG AHFBASY &6
REN169D01 216/218 AHTh260 244/244 ALY i ARt 4 SR AR
AHHS6SF AR AHHS65H GG AHI15BO o
AHTk253 292/292 INU0OS 132/132 AHKAZHY GG AHUING G AHMSZUB G
REN169018 170/170 INUO55 210/216 AHMSZUD GG AHNTX0K AA AHN1XOL GG
FH2848 240/240 AHTK211 37/87 AHPAVES AG AHPAVGU AA AHQIUCO AG
CXX279 124/124 INU030 144/150 Gtk e S = Sl 3
AHS1QPH AR AHUAOVN GG AHVIMIW AG
Amelogenin XY REN54P11 236/236 AHVIMIX — AHVIMTY AG AHWSK74 AG
AHT121 100/100 FH2054 152/168 AHWSK76 - AHX1JD9 AG AHZAHKM AG
REN162C04 202/202 AHTh171 229/233 Amelogenin XX BICF2G630102146 AA BICF2G630111735 AA
BICF2G630122583 AG BICF2G630133028 AG BICF2G630133994 AG

REN247M23 268/268 AHTH130 125/133
BICF2G630149030 GG BICF2G630159183 GG BICF2G630187658 AR
REN105L03 235/241 REN64E19 147/149 BICF2G630200354 AR BICF2G630209373 GG BICF2G630220326 GG
BICF2G630221287 AR BICF2G630264994 AA BICF2G630271966 AG
BICF2G630274628 AR BICF2G630276039 AG BICF2G630276136 AG
BICF2G630306265 AG BICF2G630307199 e BICF2G630326688 AG
BICF2G630328323 AG BICF2G630340940 GG BICF2G630340944 G
BICF2G630365778 AR BICF2G630409193 AR BICF2G630437783 [es




Srovnani ISAG2006 a ISAG2020

ISAG2006 ISAG2020
21 markert (+ 12) 231 markerl (114 + 117)
STR SNP
3x rychleji mutujici stabilnéjsi
nepokryva vSechny chromozomy rovnomérnéjsi pokryti chromozomu
|ze pouzit pro ovéfovani rodiCovstvi i jinych lze pouzit pro ovérovani rodiCovstvi i jinych
rodinnych vazeb (1. a 2. stupen) rodinnych vazeb (1., 2. a 3. stupen)
vyhodnoceni paternity zvladne pouceny laik |k vyhodnoceni paternity je tfeba software

ENOMIA

geneticlaboratory




ISAG2006 ISAG2020

horSi pouziti pro populacni studie |ze l1épe pouzit pro populacni studie s cilem
kontrolovat inbreeding plemene (kvuli
velkému mnozstvi markeru a lepSimu pokryti
genomu):

geneticka diverzita plemene — jak moc jsou
si jedinci v ramci plemene podobni, ktefi jsou
si podobnéjsi a ktefi jsou geneticky
rozdilngjsi

zjisténi heterozygotnosti plemene a
individualni heterozygotnost jedince (mensi
hetrozygotnost je Casto vysledkem vétSiho
inbreedingu)

ENOMIA
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ISAG2006

ISAG2020

levnéjSi metoda

drazsSi metoda

cena analyzy se s mnozstvim vzorkd neméni,
naopak roste pracnost

cena analyzy klesa s poctem testovanych
vzorku pfi stejné pracnosti

v jednom Case se zméfi 4-16 vzorku (dle
velikosti analyzatoru)

velka vykonnost — ‘{ednom case zmeri
mnoho marker $23 markert SNP profilu) u
mnoha vzorkl (stovky)

|ze zméfit STR profil vzorku za jeden den

sekvenovani jednoho az stovek vzorku
probiha minimalné tfi dny

analyza probiha Castéji (zatim)

vzorky se do anal?; y sbiraji, analyzy probihaji
Y deIS|ch Ccasovych interva ech (zatim

OXGENOMIA
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ISAG2006

ISAG2020

vysoka narocnost na odbornost personalu pro
vyhodnoceni naméfenych dat

automatizace vyhodnocovani namérenych dat

vyhodnoceni dat a vydani vysledku dat dobré
kvality trva cca 20 min (vyhodnoceni dat
vzorku Spatné kvality trva i 60 min)

vyhodnoceni dat a vydani vysledku dat dobré
kvality trva cca 5 min (vyhodnoceni dat vzorku
Spatné kvality trva i 60 min)

dostacCuje bézna kancelarska pocitacova
vybavenost

nutné vykonné pocitacCe a velka uloziste dat

servis kapilarniho sekvenatoru stoji deseti
tisice ro¢né (do 50tis K¢)

servis sekvenatoru MPS stoji sta tisice rocné
(kolem 250tis K¢)

trend méfit hodné znaku u hodné vzorku
najednou za malo hand-on Casu s potfebou
mensSiho mnozstvi vysoce Skolenych
odborniku

pristup preferuji velkeé laboratore, investuji do
automatizace

omezeni dostupnosti pfistroju, které umi
analyzovat mikrosatelity

pristup podporuji biotechnologické firmy




Diverzita populace plemene z SNP

PC2

PC1

o Miniature Poodle

PC2

PC1

o Belgian Malinois

pPcC2

PC1

o Cavalier King Charles Spaniel

PC2

o German Shepherd Dog

PC1
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Diverzita SBT z SNP
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Homozygotnost populace plemene z SNP

Daisy ety
@ Miniature Poodle @ Bernese Mountain Dog
40% 50% 60% 70% 80% 90% 100% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
@ Beagl
Eagle e
) Beagle (UK Show)
Haruki © Beagle (US Field)
@
@ Border Collie Bmeng R (30w

40% 70% 80% 90% 100%
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Heterozygotnost SBT z SNP

Graf ¢etnosti hodnot heterozygotnosti (%)
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Prechod z ISAG2006 na ISAG2020

Metody pobézi dlouhou dobu paralelné vedle sebe (jisté 5 let, mozna
az 10 let). Bohuzel, nékteri psi budou mit zmérené oba profily -
vicenaklad :-(

Vzorky testované na STR jsou témeér vzdy archivovany - v budoucnu
bude mozné rodice porovnat s potomkem, ktery bude mit SNP -
dotestuje se rodiCi SNP z ulozeného vzorku.

Existujici databdze STR profild neni k nicemu — |ze kontrolovat existujici
linie, ale hlavné jiz existuje databdze DNA vzorkl, se kterou lze
pracovat - podklad pro vyzkum nemoci plemene, podklad pro
populacni studie.

OAGENOMIA
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Praktickeé informace

Vzorky pro genetickeé testovani — viz pozadavky klubu

- testy z krve v EDTA nebo stéru sliznice ustni dutiny (suchy!)
- overeni mikrocCipu pfi odbéru

- béznou/doporucenou postou, EMS, Messenger (zdarma od 3000 K¢)

Vysledky za 1-3 tydny

GENOMIA
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Dékuji Vam za pozornost

Genomia tym :-)

ne laboratory
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