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1. Uvod

Anomalie oka kolii zahrnuje komplex symptbnspecifické ©ni vady
postihujici dlouhosrsté a kratkosrsté kolie i v$echjim pibuznd plemena.
Nasledkem této genetické choroby jeitdr cast populace fspostizena postupnou
ztratou zraku, ktera vecétsiné piipadi nebyva ve finalni fazi uplna, ale vede
k snizeni kvality Zivota a wgzeni jedince z kynologickych aktivit. Vzhledem
k naristajicimu vyskytu v celogtovém ngfitku dochazi v poslednich letech zanove
k pokroku v diagnostice i v prevenci této chorolbggfednictvim oftalmologickych
vySeteni i pomoci genetickych tésDNA.

Diplomova prace se zabyva testovaninm pa @ni vadu CEA v ramci chovu
kolii a pibuznych plemen Ceské republice a poskytujeehled o moZnostech
diagnostiky. Znalost problematiky genetickychtntth chorob u chovatelské
verejnosti a dsledny program selekcéqul za&azenim do chovu je jedinou moznou
cestou k vieSeni tohoto zdravotniho handicapu, ktery positaljupinu plemen

jejichZz chov ma \CR prokazatel& rostouci tendenci.



2. Cil prace

Cilem prace je vyhodnoceni vyslédkySeteni @niho pozadi nadi vadu
CEA u kolii a jim gibuznych plemen v rdmci chovuGR a néasledné porovnani
s vysledky odbornik podilejicich se na celodovém vyzkumu v oblasti
genetickych onich vad. Statistické vyhodnoceggtnosti vyskytu by o piinést
poznatky o vlivu negativni selekce na tuténb vadu postupnym w¥gzovanim

nemocnych jedincz chovu.

2.1. Hypotéza

Frekvence vyskytu genetickérd vady CEA se v kontrolovanych chovech

v prib¢hu let snizuje.



3. Literarni reSersSe

3.1. Charakteristika anomalie oka kolii (CEA)

Genetickaami choroba CEA byla poprvé popsarmieem Magranem v USA
vroce 1953, pod ndzvem Collie Eye Anomaly, jakodenitalni neprogresivni
onemockni, které niZze postihovat skléru, cévnatku, sitnici i s cévamidisk
zrakového nervu. Vyskytuje se u vSechitykolii, Seltii, australskych @aki a
nékolika dalSich plemen. Neni vazana na pohlavi &danzni psa. CEA postihuje
ob¢ oci rozdilrg, pouze cca 6 %ifpadi vede k uplnému oslepnuti (Kotman et al.,
2003).

Crispin (2005) obdokinpopisuje CEA jako chorobu, ktera v&tsine piipadi
neni ic¢inou zavazné zrakové indispocize, alesitarych p4, jichZ je még nez
10 % z diagnostikované skupiny, vedeckkiym porucham vize az k uplnému
oslepnuti.

Svoboda et al. (2008) charakterizuje chorolko janilaterélni¢i bilateralni
»syndrom skleralni ektazie kolii.”

Sanders (1991) oz&ge tento ddicny defekt na &nim pozadi jako ,,syndrom
posteriorni ektazie kolii.“ Jedna se o vadu vysjgiuse v Sirokém rozji
celos¥tové populace fis ktera je ¥decky disledrg analyzovana a jeji diagnostika
probihd jiz mnoho let.

Lowe et al. (2003) uvadi, Ze se jedna o choroitypominajici fenotypo¥
choroidalni hypoplazii u lidi, spojenou s vyskytémaniofacialnich¢i renalnich
abnormalit.

¢ni vada CEA je ovSem vyhrag&gldefektem zrakového aparatu, vyskytuje se
v Siroké variabili¢ priznaki a zavaznost postizeni je u kazdeho nalezu velice
raiznoroda (Chang et al., 2010).

Patogeneze choroby sy v poruSe mezodermalniho vyvoje skléry a

ey s

kolem 30. dne embryonalniho vyvoje (Kotman et2003).



3.2. Symptomy genetické &ni vady CEA

Gelatt (2007) zahrnuje do komplexng8ymdromu CEA tytoctyti hlavni
oftalmologické nalezy:
- choroidalni hypoplazie (CH) chorioretinélni hypoplazie (CRH)
- kolobom disku zrakového nervu
- ¢ast&na nebo uplna ablace (odchlipeni) sitnice

- nitroocni krvaceni (hyféma).

3.2.1. Choroidalni hypoplazie (CH) a chorioretinalm hypoplazie (CRH)

Choroidalni hypoplazie (CH) je nejvyzna§iim patognomickym
oftalmoskopickym symptomem CEA. Neaptji je patrna abnormatn vyvinuta
chorioidalni cévni si pri fokalni aplazii nebo hypoplazii tapeta lucidaapétalni
¢asti @niho pozadi. Pokud je nepigmentovana nejen chaagidle i pigmentovy list
sitnice, jde o chorioretinalni hypoplazii (CRH)aB& chorioidalni hypoplazie trhe
byt prekryta zrajicim fundem, zvlaSpak tapetem, a od 7. tydn&kwu psa nemusi byt
jiz znateln&. Tak se @de stat, Ze poz{l vySetrené zvie se ozné jako zdravé (éni
pozadi se jevi jako normalni). Proto je nutné uisgonovanych plemen prowid
prvni vySeteni ged ukorgenim 6. tydne &ku. Jen tak lze odhalit vSechny pozitivni
homozygoty a vkadit je z chovu, a to iipsto, Ze tato zid@ta mohou vigt normalrg
(Kotman, 2003).

Svoboda et al. (2008) popisujgtpmnost bledych, nepigmentovanych skvrn
bilateralré, casto asymetricky lokalizovanych tempogilmd optického disku,
pigmentace sitnice je snizena i v okoliéemDiagnostika CH ritZe ¢init potiZze u p8
s albinotickym ¢i subalbinotickym ©6nim pozadim, zejména u pss ,merle”

zbarvenim z @ivodu absence pigmentdrdho pozadi.
3.2.2. Kolobom disku zrakového nervu
Revazr se jedna o kolobom unilateralni, bilateralni kalobse vyskytuje u

cca 35 % fpadi. Kolobom disku mize byt totalni nebo parcialni. Druhy typ —
kolobom fundu nmZe byt lokalizovan laterathod ainiho disku nebo tak, Zecwi



disk lezi na d& kolobomu. Pescasto velmi alarmujici zemy je zrakova schopnost
zpravidla snizena jen velmi nepatmebo vibec (Kotman, 2003).

Gionfriddo (2000) uvadi, Ze diagnostika kolohobyva mozna u &tat ve
véku 5 — 8 tydih. Poz&ji neni mozno diagnostikovat diky postupujici pigriaei a
starSi psi se tedy mohou jevit jako naprosto zdeabez oftalmologického nalezu.
Kolobom mize byt itomen na jednom ok& u obou @i, liSi se u @iznych zvfat
svou velikosti i hloubkou.

3.2.3. Ablace sitnice a nitro@ni krvaceni

Svoboda et al. (2008) popisuje, Ze ¢asgjSimi pricinami oslepnuti jsou
totalni ablace sitnice a nitréi krvaceniny. Ty mohou mit za nasledek také zvySen
nitroo¢ni tlak.

Crispin (2005) stefntak uvadi, Ze wvodem pro zavazjsi poruchy zraku az
do uUplného oslepnuti jsou nitryd krvaceniny a totalni ablace sitnice. Tyto
komplikace vSak nebyvajiihis ¢asté.

Kotman (2003) popisuje patek ablace sitnice nejprve v okoli kolobomu
jako parcialni ablaci, ktera v této fazi ovliyje zrak pouze nepatfnv pribéhu
nékolika mésiai ovSem dochazi k rozvinuti totalni ablace a k aulép Odtrzena
sitnice klesa strem dofi a visi na disku. Vikledku ruptury cév nebo zvySené
propustnosti cév fundu dochazi ke krvaceni do sk&li@ do fedni @&ni komory, kde
se nachazi trvale nesrazliva krev. A @raento stav mize vést az k rozvinuti
sekundérniho glaukomu. Terapie CEA neni mozn4,jgpedovana plemena je nutné
systematicky vySébvat a pozitivni jedince nepouzivat v chovu.

3.3. Formy genetické @&ni vady CEA

Lehka forma ocni vady CEA jecastym problémem u kolii chovanych
v USA. Lze ji snadno diagnostikovat oftalmologickyuySetenim ve ¥ku Stnat 5
— 8 tydmi. Projevuje se formou lokalizované ,léze" latekalnd optického disku,
kde je zarove redukovany pigment a tak je mozno prosvitit césitii pod nim.

V nekterych gipadech je viditelna i skléra. Vesku kolem 3. misial je sitnice



zabarvena jako u do&8gch zvirat a obsahuje standardni pigment. V tétoédiab
nelze oftalmologické vyS&ni povaZzovat za objektivni, protoZzéizmaky CEA
nebyvaji patrné ani u pozitivnichésat. U ps postizenych lehkou formou CEA
dochéazi v dosflosti pouze k zeslabeni cévnatky, ale nejedna aditelné snizeni
zrakové schopnosti. Tito psi mohou ovSetivgzt na s¥t potomky postizené
téZkou formou této genetick&wi choroby. U kolii a plemen ppskde dochazi ke
Slech&ni na zbarveni ,merle" se e vyskytovat specificka anomalie okaiips
.merle* zbarveni, ktera je svymiiiznaky do wité miry podobna chorioidalni
hypoplazii. Ok vady jsou ddi¢né, diagnostikované jako anomalie néaniom

pozadi, ale diferencuji se prokazatelnymi rozdflglénd, 2005).

Tézka forma o¢ni vady CEA postihujeifblizné 25 % ps z celkové skupiny
diagnostikovanych fijpadi a vede casto k zavaznému postizeni zraku i kdyz
pravdpodobnost Uplného oslepnuti je pomE nizka. Kolobomy viditelné
v blizkosti optického nervu mohou veézt k sekund&aiplikaci jakou je parcialni
nebo totalni ablace sitnice a/nebo psbtéini abnormalni cévni &itzpisobujici
v n¢kterych gipadech nitrogni krvaceni. Tato nejiSi forma CEA/CH byva
diagnostikovana u 5 — 10 %ipadi a projevi se fiblizné ve wku dvou let (Acland,
2005).

Obrazek1: &ni pozadi zdravého psa

Obrazek. 2: G:ni pozadi kolii s diagnostikovanou vadou CEA

lehk& forma CEA  hemoragie v oblasti dggipapily kolobom
(Svoboda et al., 2008)
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3.4. Frekvence vyskytu genetickédmi vady CEA

Gellat (2000) uvadi, Ze anomalii oka kolii bylooce 1969 postizeno mezi 75
— 97 % kolii v USA, 64 % v Anglii, vice nez 50 % $védsku a 41 % v Norsku. U
Seltii byl vyskyt choroby také vysoky, ale v jedihgtch zemich znén¢ rozdilny. U
australskych otaki a border kolii bylo procento vyskytu pémé nizke.

Gionfriddo (2000) popisuje studii prové&mbu v USA v letech 1991 — 1999,
do které bylo zahrnuto 19 592 kolii a z nich 15 @30 vyhodnoceno jako CEA
pozitivni (. 77 % p8). U ostatnich plemen bylo procento pozitivnich p&si.

Svoboda et al., (2008) ozhge prevalenci u kolii a Seltii souhmjako
extréemr vysokou - okolo 75 %. U australskych¢aki a border kolii popisuje také
nizky vyskyt. Mezi dalSi plemena u nichZ byla vatlagnostikovana p#t Nova
Scotia Duck Tolling retriever, vipet a Lancashiredter.

Walser-Reinhardt et al. (2009) publikuje svou repektivni studii
provedenou ve Svycarsku, do které zahrnuj vysle@B27 oftalmologickych
vySeteni od Sesti plemen {ps Béhem let 1999 — 2007 byl sledovan vyskyt
pozitivnich naleiz chorioretinalni hypoplazie (CRH), chorioidalni logtazie a
kolobomu a samostatného kolobomu. tppd kratkosrstych kolii bylo nalézCRH
8,9 %, u dlouhosrstych se jednalo o 36,9 %. Ztolawic CRH a kolobom
dohromady byly diagnostikovany u 2,8 % a kolobommastate u 0,38 % ps. U
skupiny Seltii byla CRH objevena u 13,1 %, CRH okom u 1,8 % a samostatny
kolobom u 0,2 % ps Ve skupig border kolii bylo diagnostikovdno pouze 0,7 %
CRH. V ramci australskych ¢akia byl pouze jeden pozitivni nalez — procenticky
zanedbatelny a u Nova Scotia Duck Tolling retrienebyl zaznamenan absolétn
Zadny pozitivni nélez. Statisticky prokazatelnédibznebyly mezi pohlavim sani
v zavislosti na zbarveni srsti.

V ramci finského Kennel klubu bylo préteno 18 146 ps sedmnacti
raznych plemen. éni vada CEA byla vyhodnocena jako jedna ze dvoutaséji se
vyskytujicich @nich vad a to zcela prokazatelnv nejvyssi frekvenci u
dlouhosrstych kolii. Bhem studie, ktera probihala vletech 1988 — 1997 se
prevalence CEA ve Finsku vyrazmvysila. Divodem niize byt i fakt, Ze dosazené

védecké poznatky umddiji diagnostikovat adekvaini lehkou formu CEA. Psi,
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postizeni touto formou, byli v osmdesatych letéakto chybi vyhodnocovani jako
zdravi (Leppénen, Saloniemi, 1998).

V letech 1989 — 1997 bylo ve Svédsku vyged 8204 dlouhosrstych kolii, tj.
76 % celkové populacéistokrevnych kolii registrovanych ve Svédském Keénne
klubu. VSechna 8hata byla testovanared dovrSenim 10 tydnvéku. Selekce byla
zametena na viazeni pozitivnich jeding kde byl diagnostikovan kolobom.
U pozitivnich néle& chorioretinalni dyspalzie (CRD) nebylaédta z chovu
vyiazovana. Prevalence CRD se prokazateltysSila a to z 54,2 % na 68,1 %
(P < 0.001) v prbéhu tohoto testu mezi lety 1989 a 1997, zatimco glece
kolobomu #stala na zhruba stejné drovni z 8,3 % na 8,5 % QR4x Tyto vysledky
vSak nelze povazovat za &mdatné vramci obecného testovani pro cely komplex
o¢ni vady CEA (Wallin-Hakanson, et al., 2000).

Wallin-Hakanson et al. (2000) ve své nasledyféci vztahujici se ke stejné
studii na 8204 koliich Svédského Kennel klubu rézepodrobgjSi vyhodnoceni.
U rodict, z nichZz jeden nebo oba¢hnhdiagnostikovany kolobom bylo pozitivnich
potomki v jednom vrhu prmérné 3,8 zatimco v fipact rodicu, kdy u obou byla
zjisSténa chorioretinalni hypoplazie (CRD) se wperu narodilo 5,2 pozitivnich
potomki v jednom vrhu. V fipadech, kdy byly oba rotk po vySeaeni uznéni
zdravi, se ovSem v pméru narodilo 5,0 potomks diagnostikovanou chorioretinalni
hypoplazii. Prevalence CRD wsat po obou zdravych ratich vSak¢éinila 43 %
oproti atekavanému vysledku 25 %. U rodj kteti byly oba vyhodnoceni CRD
pozitivni, je automaticky &ekavan vysledek 100 % pozitivnich potamk
Diagnostikovano bylo v této studii vS8ak pouze 85n&mocnych &hat. Takovéto
vysledky nejsou odpovidajici pro jednoduSe autozoénéecesivni ddi¢nost, lze
vSak uvazovat nagdicnost polygenni.

Bjerkas (1991) pojednava o vysledcich skupidy kolii vySetenych na
CEA v Norsku. Ztéto skupiny bylo 40,8 % kolii CH#ozitivnich s nejastjSim
nalezem CRD. Kolobom optického disku byl diagnastén u 7,7 % Ppadi,
zatimco 3,5 % fipadi vykazovalo nejzavazsi formu choroby — ablaci sitnice a
nitroocni krvaceni. Vliv pohlavi ani zbarveni srsti kadikt nebyl prokazan. Psi byli
nasledd rozctleni do dvou skupin — dle¢ku pri prvnim vySeteni. Ve skupit
vékove kategorie § prvnim vySeteni 7 tydii — 3 mésice bylo diagnostikovano 48,9
% CEA u druhé skupiny fsstarSich 3 msiai pii prvnim vySeteni se jednalo o 25,6

% CEA pozitivnich. U vSech &tat s diagnostikovanym kolobomem byly zarove
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zjistény pfiznaky CRD, zatimco u do&gch psi mélo 11 z 66 diagnostikovan
kolobom bez CRD. 22 kolii vyd@nych ve &nécim wku s nalezem lehké CRD
bylo v dosglosti znovu vySéeno. 15 z nich nevykazovalo Zadné negativnérgm
na @nim pozadi, 7 kolii bylo vyhodnoceno jako CRD pioni.

Beuing, Erhardt (2002) popisuji studii provedenoNémecku, pi které bylo
oftalmologicky vySatno 1612 Seltii a 2514 kolii zatalem redukce genetickych
oc¢nich chorob v ramci &meckého Kennel klubu. Zde bylo 19,7 % Seltii pomnitch.

U kolii se jednalo o 22,6 % pozitivnich jedind/liv pohlavi ani zbarveni srsti fis
na vyskyt genetickéami vady nebyl prokazan. Voehu deseti let testovani nebyla
zaznamendéna rostouci ani klesajici tendence vysitydwoby. Prokazatelné rozdily
v diagnostice byly prokdzany v korelaci &gm psi. PredevSim kolie vysétné do
10. tydne ¥ku vykazaly vySSi procento vyskytu choroby nez nedistarsi deseti
tydni. Jednoznéné vyrazné rozdily jsou patrné v zavislosti na Uroveterinarni
praxe. Nejniz§i procento vyskytu bylo zaznamenanovy$eteni z Eznych
veterinarnich ambulanci, pimaje na 3,5 % a nejvysSSi vyskyt byl satepze
pozorovan na specializovanych pracovistich - kd@etgni provadi veterinarni
oftalmolog — 34,7 %.

Bedford (1982) jiz ve své studii z 80. let popesstatistické vyhodnoceni
provedené na 2500 psech, jejiz vysledky prokazalypozitivnich nalez u kolii
zarazenych do studie. U Seltii il skupina pozitivnich jediric dokonce 72 %.
Praw v této dol byla potvrzena hypotéza zaloZzena na prvnich vysdaimy USA,
pii kterych bylo prokdzano, Ze ¥ipadd CEA jde jednoznén¢ o autozomal&
recesivig dédicnou chorobu.

Spadiut, Nell (1999) ipchazi s prvni diagnézou CEA u border kolie
v Rakousku. U sedmi é&sicni border kolie s viditelnou poruchou zraku byla
diagnostikovana CEA na obowioh. Pravé oko bylo mikroftalmické, s nalezem
subepitelialni kornealni dysplazie, tmavého zab@Erdehovky oproti levému oku a
ablace sitnice. Zde bylo viditelné i krvaceniregni @ni komade. V levém oku byl
zaznamenan nalez chorioidalni hypoplazie, kolobanalkkového nervu a odchlipeni
sitnice ve fokalni rovie Tento prvni pipad CEA u border kolie zvysil pozornost
rakouskych chovatélborder kolii k problematice genetickyctingch vad.

Bedford (1998) proved! diagnostikwrd vady CEA u plemene Lancashire
Heeler. Vyzkum oni choroby u tohoto plemene byl doken vroce 1996 a

prokazal 13,7 % pozitivnich nakezKlinické (oftalmologické) nalezy ve spojeni
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s analyzou rodokmen prokazaly, Ze lze uvazovat o jednoama pleiomorfré
mendelisticky autozomé&in recesivd dédicné choroB. Alternativni hypotézy
spekuluji o tom, Ze existuji zavazné ,léze" diadikowvané jako CEA, které oviem
vznikly jako vrozena vadaco nesouvisejici s komplexem CEA a majiijsviastni
zpusob ddi¢nosti. Kazdopadf)y kombinace jiz tive zmiovanych ti defekfi —
bilateralni chorioidalni hypoplazie, papilarni a ripapilarni kolobom plus
neuroretinalni ablace potvrzuje, Ze tyth Eze jsou jednozraé individudlni
souasti jedné choroby. Objevcmi vady u plemene, které nenfiljpuzné koliim
ovSem vyZzaduje stanovertdadného pojmenovani choroby a z tohtvatu byl
navrzen pojem ,kongenitalni posteriorni segmentatanomalie.”
chované v USA a poté dlouhosrsté a kratkosrsté kobstatnich zemich. Nasleduje
Seltie, border kolie, australsky &k a Lancaster Heeler.

Nasledujici tabulka zobrazuje vysledky testovarii ms CEA ve Spojenych
statech jiz v 90. letech.

Tabulka ¢. 1. Frekvence vyskytu genetickédmi vady CEA
v USA v letetB91 - 1999

choroidalni

hypoplazie kolobom ablace sitnice
kolie kratkosrsta/ 66,7 % 8,75 % 1,88 %
dlouhosrsta
border kolie 2,12 % 0,57 % 0,06 %
Seltie 0,39 % 0,79 % 0,05 %
australsky owak 0,22 % 0,27 % 0,13 %

(Acland, 2005)

Sharp (2001) poukazuje na problematiku CEA u plemamstralsky o3ék.
CEA u australskych @éki v sotasné dob nepedstavuje nikterak velkou hrozbu,
vzhledem k velmi nizkému ptu pozitivnich nalez. Tento fakt ovSem vede k tomu,
Ze chovatelé stale j@ShepovaZzuji prevenci za opodstatau a to jak v Australii,
kde se toto plemenca:&i velké populary, tak i v USA a v Evrop kde probih&a

intenzivrejSi veterinarni vyzkum.
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3.5. Dédi¢énost anomalie oka kolii

Z hlediska ddi¢nosti byl u @ni vady CEA prokazan autozoméalrecesivni
pienos z rodit na potomky (Kotman et al., 2003). Vlastnosti reaesdédicné jsou
z pohledu chovatele velmi né@gmné a jejich odstr&ni zchovu je prace
dlouhodoba a velmi slozita. Projevit se mohou idstopem #kolika generaci
(Dostal, 1995).

Z psich chorob, u nichz je znamugpb ddi¢nosti, je vice nez 70 %
autozomala recesivnich. Zastoupeni autozongaldominantnich chorob je nizsi
Z divodu snadné eliminace v populaci (Horak, 2005).

O¢ni vada CEA se vyskytuje u skupiny plemenfigath do 1. skupiny
klasifikace FCE — tedy do skupiny &ckych a pasteveckychips/zhledem k faktu,
Ze se jedna o psy pracovni, iktisou vyuzivani k realnému pasteveckému procesu i
k zajmovym kynologickym aktivitAm a pro své chaeaké viohy se&8i velké
oblibé, byl v minulosti nap u border kolii realizovan inbreeding — program
piibuzenské plemenitby - zatélem udrZeni jisté homogenity plemene. Rizikem
tohoto postupu je préwzvySeni homozygotnosti v populaci plemene a sspojené
negativni recesivni exprese genu - jinak nazyvahéedni deprese (Cavalchini et al.
2007).

Tabulka ¢. 2. Fredpokladané vysledky pro CEA (i paieni jedinci s rdznymi

kombinacemi alel

matka/ R/R (zdrava) R/r (zdrava, p‘enasS€ka) r/r (nemocna)
homozygot homozygot
otec dominantni heterozygot recesivni
R/R (zdravy) 100 % zdravi potomc 50 % zdravi potomci 100 @S
homozygot
dominantni 50 % penasSéi
25 % nemocni / 25 % 50 % nemocni
R/r (zdravy, pirenas€) | 50 % zdravi potomci zdravi potomci
heterozygot 50 % genaSeéi 50 % penaséi 50 % enasSéi
r/r (nemocny) 50 % nemocni potomci
homozygot 100 % nemocni
recesivni 100 % pgenaSei 50 % penaséi potomci

(Grandjean et al., 2010)
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Pokraiila znalost geneze choroby v ramcicitého chovu je nezbytna
k identifikaci aradné prevenci v chovatelskych postupech. Kaggni nemocnych
jedinai z chovu Ize vyuzit liniové plemenitby. Ush v kazdé generaci v3ak bude
nizky — pouze &kolik malo procent, vzhledem ktomu, Ze vsSichniifped pri
oftalmologickém vySéeni uznani jako zdravi, ale zarévekryti prenasei choroby,
v chovu ZAistanou. Nasledujici tabulka vyjage, jak vysoké procentorgnasen lze
otekavat v populaci fis zalazenych do chovu po oftalmologickém vysei,
prostednictvim kterého lze selektovat pouze nemocnéngediGrandjean et al.,
2010).

Tabulka ¢. 3. Frekvence heterozygdit pii konkrétnim vyskytu CEA v populaci

frekvence alel| frekvence alel | frekvence alel
rlr R/r R/R
homozygot heterozygot homozygot
recesivni dominantni
0,10 % 6 % 94 %
1% 18 % 81 %
10 % 44 % 46 %

(Grandjean et al., 2010)

Lowe et al. (2003) popisuje objev primarniho lokpsa CEA v regionu
3,9 cM na 37 chromozomu uipsg ramci sestaveni genetické mapy. Jedna se otoblas
korespondujici s oblasti lidského chromozomu 2@anto vysledek poukazuje na
piitomnost vyvojového regutaiho genu dlezitého v procesudmi embryogeneze,
ktery mize byt disledkem i dalSich poruch vaskularizace.

Suriyaphol,(2011) oznauje mutaci CEA jako —ryonhomologous and joining
factor 1 = gen NHEJ1"- na 37. chromozomu u s

Parker et al. (2007) ve své praci provedené na pEmenech [is
charakterizuje genetickou podstattnovady CEA jako homozygotni deleci 7,8 kb
na 4 intronu genu NHEJ 1. Tato delece intraasahuje velice uzésnou oblast,
kterou vazou vyvojo¥ dalezité proteiny. Prace prokazala, Ze pricddmutace CEA
vznika jako porucha projevu genu v jednoduckidiaghosti owackych plemen a
zarover zvyraznila hodnotu komparativni popémd analyzy dlezité v procesu

zuslecliovani chovudchto psi.

16



Chen et al. (2009)tjchazi se studii zabyvajici se variabilitou struktDNA.
Pes je idedlni savec pro vyzkum této variabilitptpfe giroda vytvdila stovky
plemen, kter4 se diferencovala v projevech chovanimorfologické stave téla.
Kazdé plemeno nese jiné predispozice pro konkrgémietické choroby. Jiz byla
vytvoiena prvni genetickd mapa, ve které jsou zanesé&w pito variability. Jejich
rozsah a takédgkteré geny pro @itd onemoc#ni jsou podobné s geny mysi i
lidskymi. V ramci studie bylo identifikovano mnolgeni specifickych pro uiita
plemena ps coz vede kjisttmu vytveni plemennychiid a také k poznatku
nesourodosti mezi sousedicimi sekvencemi DNA. Jaihle bude postupovat
mapovani celého psiho geonomu, a s nim souvigepgram prevence genetickych
chorob, je nyni fedmétem diskusi sétovych odbornik.

Pfinos vyzkumu é&dicnych onemocéni u jednotlivych drufi organisni je
vzajemny, neb poznatky ziskané u jednoho druhu ve velk&emiispivaji
k rozSfeni znalosti u druhu dalSiho. Pokrok v diagnodiitskych chorob je obvykle
nasledovan identifikaci jejich homolog zvicat. A prav jejich studium poté finasi
neocenitelné informace o patogenézimoznostech kby pro humanni medicinu
(Horak, 2005).

3.6. Moznosti diagnostiky CEA

V sowasné dob existuje metodicky rozpracovany afady plemen jiz v
praxi aplikovany diagnosticky a zaravezdravny program ali¢nych anich vad.
Jde o celou Skalu posloupnych vygei, ktera hodnoti stav rohovky a duhovky, u
n¢kterych plemen tlak nitrami tekutiny, ¢i polohu a transparendiocky i stav
sklivce. NejnaronéjSi praktikou je dkladné vySaeni aniho pozadi, tedy sitnice a
optického disku. Pravtoto oftalmologické vySéeni slouzi k odhaleni vyznamnych
genetickych onich vad, mezi které patpraw Anomalie oka kolii — genetick&oi
choroba postihujici fiedevSim kolie a ifbuzna plemena. Problematiku plemenné
predispozice sleduje &wova organizace CERF (Canine Eye Registry Founadgtio
ktera od roku 1974 mapuje vyskyt geneticky fixovamyatnich onemocEni u
jednotlivych plemen a jejich nastup v zavislostiviiku jedince (Beranek, 2001).
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3.6.1. Oftalmologické vySeteni

Management genetickych¢mich chorob u ps si Zada urgentni pisbu
specializovaného vzthvani veterinarnich |lek& — oftalmolog, ktei se nasledh
prokazuji kvalifikaci v souladu giglusnou organizaci zaloZzenou z&lém ieSeni
problematiky @nich chorob u ps V némecky mluvicich zemich je to organizace
LAKVO" —  Arbeitskreis fur Veterinarophthalmologi€Zde registrovani specialisté
jsou schopni provad vySeteni na genetické ¢oi choroby pomoci technik
mezinarodd uznavanych a vysledkyédhto vySeteni jsou akceptovany dle
mezinarodnich standardVyrazna pozornost jeémovana pra¥ genetickym vadam
na a&nim pozadi — PRA, CEA. Déle jsou pozérsledovany opacity a dislokace
oc¢ni ¢ocky ¢i primarni glaukom. Blezité je dodrzeni pravidel tykajicich séku psi
pii prvnim vySeteni v zavislosti na primarnich symptomech n@im pozadi.
V piipact CEA ¢i katarakty musi vyS&eni prokthnout nejlépe v 5. tydnuéku
Stnat, zatimco u PRA nemusi bytignaky patrné fed 5. rokem &ku (Walde,
Neumann, 1991).

V Ceské republice je oftalmologické vyEsti na ¢ni vadu CEA provétho u
Stenat ve ¥ku 6 — 8 tydii. Chovatelé maji moznost zvolit jednoho z malé skyp
certifikovanych veterinarnich oftalmolég BéZnou praxi je vySéeéni celého vrhu
jes€ pred odstavem. Tim je zajito, Ze novy majitel fgvezme &n¢ spolu
s certifikatem (os&dcenim o vySdeni na genetickécai choroby) a ma tak naprosto
jasnou informaci o vysledku vy$ehi Stnéte na vSech 16 genetickyckrich vad
(Lenské, 2011).

3.6.2. Geneticky test DNA

MozZnost testovani fisna CEA prosednictvim analyzy DNA poskytuje
v Evrop nékolik specializovanych laboratio K vySeteni je teba gedepsanym
zpisobem odebrany vzorek krve (krevniho séra), ktedgbere informovany
veterinarni 1ék&na @zné veterinarni klinice.iiPdodrzeni instrukci k odiou vzorku
a transportu je zaji& zdarny pitbéh celého procesu albem rekolika tydni zna
chovatel (majitel) fesny genotyp svého psa. Labotafiptigen stanovuje vysledky
testu na zakladizolace genetické mutace na 37. chromozomu am®siap uéitosti

detekuje vSechnyfit moznosti genotypu — nemocné (homozygoty recekgivni
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pienaSeée (heterozygoty) a zdravé psy (homozygoty domirantfysledek testu je
platny po celou dobu Zivota psa a je mozné ho mtovéakémkoliv ¥ku (anon,
2010).

Dostal et al. (2010) popisuje metodu genetickétstute DNA ps, ktera je
v soutasné dob dostupna a otestovana iCeské republice. &licnost @ni vady
CEA je jiz dikladre prozkoumana a je tedy mozné detekovat homozygleteci 7,8
kb na NHEJ 1 genu. Genetickému testu bylo podrob&r® ps nasledujicich
plemen: dlouhosrsta a kratkosrsta kolie, Seltiedéokolie, australsky @ak, Nova
Scottia Duck Tolling Retriever. VSichni psi pochkzed c¢eskych chovatél
Jednoducha metoda PCR vyuziva tzv. Piko(TM) terrklecyktery pracuje fimo se
ziskanymi vzorky krve a fpdchozi izolace DNA zthto vzorki je tedy
eliminovana. Tatataso¥ Usporna metoda vykazuje excelentni vysledky. &jist
frekvence recesivnich alel pra@ro vadu CEA byly nasledujici: australskycéak
0,045, border kolie, 0,194, dlouhosrsta kolie, @, 7#&atkosrsta kolie, 0,367, Seltie
0,429 a NSDTR 0,244. Vyuziti metody PCR pro testévia CEA v rdmciCeské
republiky je v sotiasné dob mozné, ale chovatelskouiegnosti stale jeStv malé

mife vyuzivaneé.
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4. Material a metodika

4.1. Sledovana skupina pé

V letech 2005 — 2010 bylo na specializovanych weéenich pracovistich v
CR vy3eteno na genetickou ¢oi vadu CEA celkem 1769 dlouhosrstych i
kratkosrstych kolii, Seltii, border kolii a ausstalch oaki. Pouze #kolik jedinal
bylo podrobeno genetickému testu DNA. Chovateldkbykvyse uvedenych plemen
psi se VCR stale porsrné lidi ve stanovenych podminkach kélehi chovnosti
zvirat. Podrobeni psa genetickému testu DNA je ve sd&tpE dobrovolné a zalezi
na kazdém chovateli, pro kterytgmb vySeteni na genetickoucai vadu CEA se
rozhodne.

Statisticky soubor dat, ziskany proely diplomové prace, se skladal ze 155
dlouhosrstych kolii, 115 kratkosrstych kolii, 51&It8, 744 border kolii a 244
australskych otaka. VSichni psi, zéazeni do studie, byli vy&§eni MVDr. Lenskou
nebo MVDr. Berankem pomoci oftalmologického vyset.

4.2. Prostiedi specializovaného veterinarniho pracovist

Oftalmologické vySéeni na oni pozadi podloZené certifikovanym vysledkem
je schopen provét pouze adekvatnvzdlany veterinarni oftalmolog vlastnici
oficialni opraveni k této cinnosti na zakla#l slozené zkousky, jejiz pravidla
sestavuje mezinarodni organizaceC&ské republice je toto opraumi podlozené
vysledkem zkousSkyied odbornou mezinarodni komisi a nasteddsleno Komorou
veterinarnich 1ékid. VySeteni, provadna MVDr. Barbarou Lenskou na veterinarni
klinice Vetcentrum Duchek s.r.o., probihaji ve sgkex za‘izené ordinaci s moznosti
dostaténého zatemini, které je pro zdarny fibéh oftalmoskopie éniho pozadi
nezbytné. V ordinaci je stabdrumistna potebna pistrojova technika a zaji&to
optimalni zadzemi pro nawsty chovatel s celymi vrhy Stnat.
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4.3.Testovani p&i na genetickou @&ni vadu CEA pomoci

oftalmologického vySeteni

VySeteni aniho pozadi na tuto specifickowrd vadu se \Ceské republice
provadi u Stat ve ¥ku 6 — 8 tydii. Objektivita vysledku ve vySSimgku nemize
byt zajiS€na vzhledem k postupujici pigmentaci nmion pozadi, kterd znemozni
fadné posouzeni (Kotman, 2003).

Stsnata vysetvana MVDr. Lenskou podstupuji tzv.ifmou oftalmoskopii
oéniho pozadi, fed kterou je nutné dosazeni mydriazy — h@8i @ni zornice.
Ktomuto ®&elu je pouzivano kratkodeébpasobici mydriatikum — @i kapky
Unitropic 1% (Tropicamidum 10 mg/ml)fiBlizné 15 minut po aplikaci mydriatika
do obou ¢i je moZzné zahdjit oftalmologické vygeni. V gipact nedostaténé
mydriazy je nutné aplikaci opakovat.

Pristrojova technika zde pouzivana k tomuto g@tse sestava zesgiinové

lampy Kowa — Slit Lamp SL 15 a funduskamery Kowan€ss.

Obréazek. 4: Strbinovéa lampa SL 15 (vlevo) a fundus kamera (vpyavo

(Duchkova, 2009)

4.4, Veterinarni osvédéeni

Na zaklad vysledku oftalmologického vySeni vystavi veterinarni
oftalmolog pro kazdé &bé certifikat (os¥déeni) o vySdaeni na genetické ¢ai

choroby. VSechna &tata, vyhodnocena jako negativni (prosta vSech gyeh
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ocnich vad) jsou stimto certifikdtemigg@ana novému majiteli ggdpokladem

za‘azeni do chovu.
4.5. Statistické vypaity

Statistické vyhodnoceni bylo provedeno pomocistiakého programu
MATLAB verze 2010b.
Pro pehledny popis analyzovanych dat byly stanovefggnosti jednotlivych
proménnych a nasledn vyjadieny prostednictvim kontingegnich tabulek
absolutnich a relativniaktetnosti.
K vyhodnoceni zavislosti sledovanych zdkyl zvolen Chi-kvadrat test — zakladni

test pouzivany k zji®vani vzdjemné souvislosti dvou kategorialnich #Znak
. ”i i P;—p, Py )’
J
Rezankova, 2007).
Déle byl statisticky soubor dat vyhodnocen ponjednofaktorové analyzy
rozptylu (ANOVA) a pfibéh sledovanych zavislosti vyjgh prostednictvim
linearni regrese. Statisticka nenulovost koeficirgrese byla @fena t-testem.

4.6. Sledované zavislosti

Pro ely statistického vyhodnoceni byli psi r@&#ehi dle plemenné
piislusnosti a dle pohlavi. Sledovany byly absolwnfelativni ¢cetnosti vyskytu
onemocgni vramci kazdého plemeneéhem celého obdobi od zahajeni
oftalmologickych vySéeni v roce 2005 do 31.12.2010 (tj. 6 let).

Pro znazogmi pribéhu relativnichéetnosti bylo pouzito grafické vyjéehi
vystupu lineérni regrese. Vyhodnoceny byly relstisetnosti vyskytu genetické
ocni vady v ramci celé sledované skupiny, v zavisloat pohlavi p8 a nakonec

individualne u kazdého kontrolovaného plemene.
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5. Vysledky

5.1. Struktura kontrolované skupiny psi

Do studie bylo zZiazeno 1769 pspéti plemen, u kterych je Anomalie oka kolii
specifickou genetickoudni vadou, pravidekhtestovanou u &iat ve ¥ku 6 — 8 tydii.
Vysledky oftalmologickych vySé&tni byly zpracovany pomoci kontingerich
tabulek.

Prehled vSech zkratek pouzitych ptatistickém vyhodnoceni:

dlouhosrsta kolief, CR
kratkosrsta kolie| CS
Seltie SH
border kolie BC
australsky ovak | AS
fena F

pes M

Patet vySeteni u konkrétnich plemen c¢etre zastoupeni obou pohlavi
v pribéhu let 2005 — 2010 podrobznazotiuje tabulkas. 4.

Tabulka¢. 4: Podrobné rozloZeni sledované skupiny ps

ROK | CELKEM F M BC CR CS AS SH
2005 100 57 43 42 20 0 12 26
2006 173 91 82 /1 14 8 14 66
2007 192 94 98 118 7 0 37 30
2008 517 274 243 213 47 22 104 | 131
2009 444 260 184 176 42 46 48 132
2010 343 187 156 124 25 39 29 126
> 1769 963 806 744 155 115 244| 511

(vlastni vypdty, 2012)

Na zaklad vysledki vySeteni této skupiny gs byla provedena statisticka

analyza a vyhodnoceni absolutnich a relativiétimosti vyskytu genetick&oi vady
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CEA, v zavislosti na plemennéiglusnosti, v pib¢hu let od zaatku testovani v roce
2005 az do konce roku 2010. Zohledn byly také ¢etnosti vyskytu choroby dle
pohlavi ps.

5.2. Absolutniéetnosti vyskytu CEA u kontrolované skupiny ps

Tabulka¢. 5. Absolutniéetnosti vyskytu genetick&ni vady CEA

ROK | CELKEM F M BC CR CS AS SH

2005 11 5 6 1 6 0 0 4
2006 18 10 8 2 6 3 0 7
2007 9 4 5 3 5 0 0 1
2008 57 30 27 2 25 0 0 30
2009 34 23 11 0 9 1 0 24
2010 25 9 16 0 3 0 0 22
> 154 81 73 8 54 4 0 88

(vlastni vypdaty, 2012)

Z vySe uvedenych dat vyplyva, Ze v celé sledovém@ise bylo zaznamenano
celkem 154 pozitivnich naléz NejvysSi poet byl zastoupen u plemene Seltie a
nasledg u dlouhosrsté kolie. Pouzetkolik nalezi bylo zjiS€no u border kolii a

kratkosrstych kolii. Mezi australskymi &8ky nebyl Zzadny pozitivni nélez.

Absolutni ¢etnosti vyskytu CEA v zavislosti na pohlavi ipgnazoiiuje
nasledujici tabulka. 6. a tabulk&. 7.

Tabulka&. 6. Absolutnicetnosti vyskytu genetick&ni vady CEA u fen

ROK | BC CR CS AS SH
2005 0 2 0 0 3
2006 0 2 3 0 5
2007 0 3 0 0 1
2008 2 13 0 0 15
2009 0 6 1 0 16
2010 0 0 0 0 9
Y 2 26 4 0 49

(vlastni vypty, 2012)
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Tabulka¢. 7. : Absolutnicetnosti vyskytu genetick&ni vady CEA u p&

ROK BC CR CS AS SH
2005 1 4 0 0 1
2006 2 4 0 0 2
2007 3 2 0 0 0
2008 0 12 0 0 15
2009 0 3 0 0 8
2010 0 3 0 0 13
> 6 28 0 0 39

(vlastni vypéty, 2012)

V prabéhu Sesti sledovanych let bylo vy&io 963 fen a 806 fis Paet

pozitivnich néle# byl u fen stanoven na 81 a uipg 73 z celé skupiny Zéit.

Procentické vyjéigeni relativnichcetnosti vyskytu anomalie oka kolii za celé
obdobi u sledované skupiny ipw zavislosti na plemennéfiplusnosti znazauje

nasledujici graf 1.

Graf 1. Relativnicetnosti vyskytu genetické ¢oi vady CEA [v %] dle
plemenné fislusnosti za celé sledované obdobi

34,84%
35,00% -
30,00% - .
relativni 25,00%
cgtnost 20,00% -
vyskytu
CEA [%] 15,00% - 346 %
10,00% -| 1,08%
. , ’I
0,00%
BC CR cs AS o
plemeno
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Graf 1. vypovida o ni¢ zatizeni jednotlivych plemen tpgenetickou oni
vadou CEA. V nejvySSi e jsou chorobou postizeny dlouhosrsté kolie. Vyyazn
vyskyt je zaznamenan nésleédnSeltii oproti kratkosrstym koliim, kde je vipghu let
zachycena velmi nizka relativéétnost nalez. U border kolii je choroba zaznamenana

ojedirgle a mezi australskymi ¢aky je vyskyt CEA v satasné dob nulovy.

Relativni ¢etnosti vyskytu genetickééni vady CEA v [%] u jednotlivych

plemen p8 v zavislosti na pohlavi znazmije graf 2.

Graf 2. Relativntetnosti genetickéami vady CEA dle pohlavi [%)]

SH

AS

s I a female

@ male
CR
—__I

0,00% 5,00% 10,00%  15,00%  20,00%  25,00%  30,00%  35,00%  40,00%

plemeno

relativni €éetnost vyskytu CEA v %

Z grafu 2. je jmé, Ze v fipact plemen nejvice zatizenych genetickainio
vadou CEA - dlouhosrstych kolii a Seltii - je relat ¢etnost pozitivnich nalézvyssi
u pgi nez u fen. Rozdil je vSak statisticky zanedbateBorder kolie jsou plemenem
S nizkym zatizenim genetickou vadou, ale i zde @ pozitivnich nalez u psi.
Naopak u plemene kratkosrsta kolie byla CEA diatkogana pouze udkolika fen.
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5.3. Statistické vyhodnoceni relativnichéetnosti vyskytu genetické
o¢ni vady CEA

Tabulka¢. 8. Relativnicetnosti vyskytu genetické&ni vady CEA v pitbéhu let — dle

plemenné fislusnosti a pohlavi js

ROK |[CELKEM F M BC CR CS AS |SH
2005 0,11 0,088 0,1395 0,024 0,3 0 0/, 0,301
2006 0,104 0,1099 0,098 0,023 0,423 0,375 0| 0,203
2007 0,047 0,043 0,051 0,025 0,714 0 0/ 0,077
2008 0,110 0,109 0,111} 0,009 0,532 0 0, 0,535
2009 0,077 0,088, 0,0598 0/ 0,214 0,022 0| 0,357
2010 0,0723 0,048 0,103 0 0,12 0 0, 0,357

(vlastni vypoty, 2012)

Tabulka¢. 9. a tabulka&. 10. vyjaduji relativni¢etnosti vyskytu genetick&ni

vady CEA u jednotlivych plemen dle pohlaviipsramci Sesti sledovanych let.

Tabulka¢. 9. Relativnicetnosti vyskytu u fen

feny |BC CR CS AS SH
2005 0 0,182 0 0 0,158
2006 0 0,286 0,5 0 0,132
2007 0 0,75 0 0 0,077
2008, 0,017 0,5 0 0 0,231
2009 0 0,3 0,04 0 0,190
2010 0 0 0 0 0,132

(vlastni vypdty, 2012)

Tabulka¢. 10. Relativnetnosti vyskytu u ps

psi BC CR CS AS SH
2005 0,048 0,444 0 0 0,143
2006 0,051 0,571 0 0 0,071
2007 0,049 0,667 0 0 0
2008 0 0,571 0 0 0,227
2009 0 0,136 0 0 0,167
2010 0 0,214 0 0 0,224

Tabulky relativnichéetnosti slouzi k vyhodnoceni pomoci nésledujicich

statistickych tesi
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5.4. Vysledky statistickych tesi

Vzhledem k naprosto nulovému vyskytu genetickéniovady u plemene
australsky ovak, nebylo toto plemeno zahrnuto do zZadného zéstithkfch test.
Vysledky testovanityt ostatnich plemen vyjadji nasledujici tabulky. 11 — 13.
VSechny testy byly provedeny na hlaglinyznamnosti 5%cad( = 0,05).

Tabulka¢. 11. Vysledky statistické analyzy priinictvim Chi-kvadrat testu

CHI - KVADRAT TEST
HO: rozdéleni vyskytu choroby je pro vSechny roky stejné

CELKEM f m BC CR CS SH
test
value 12,813 9,718 7,988 8,384 20,776 30,588 9,201
p value 0,026 0,084 0,157 0,136 0,001 0 0,101
HO zamitdme | nezamitAmenezamitdme| nezamitameamitdme| zamitameezamitame

(vlastni vypdty, 2012)

Prostednictvim Chi-kvadrat testu byl potvrzen statisticky vyznammogdil
strednich hodnot s 95 % prajgbdobnosti v ramci celé sledované skupiny. f€nto
test ovSem nepotvrdil pkazny rozdil sednich hodnot v fibéhu let ¥ rozdéleni
skupiny na feny a psy.

Vysledky testovani pikaznosti rozdilu $ednich hodnot v @béhu let u
jednotlivych plemen byly shodné jako u nasledygdnofaktorové analyzy rozptylu.

V piipact dlouhosrstych kolii a kratkosrstych kolii byly namenéany
statisticky ptikazné rozdily sednich hodnot vyskytu choroby wihu let s 95 %

pravdEpodobnosti, u border kolii a Seltii nebyl statisfigyznamny rozdil potvrzen.
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Tabulka. 12. Vysledky jednofaktorové analyzy rozptylu

ANOVA
HO: rovnost strednich hodnot

CELKEM f m BC CR CS SH
p value 0,02 0,08 0,157 0,136 0,001 0 0,101
F-test
value 2,576 1,955 1,605 1,684 4,643 7,926 1,856
df 1 5 5 5 5 5 5 5
df 2 1521 832 683 738 149 111 505
HO zamitdme | zamitdme nezamitame nezamitame zamitammitdwee | nezamitam

(vlastni vypdty, 2012)

Pomoci jednofaktorové analyzy rozptylu (ANOVA) bydookazano, Ze &dni
hodnoty relativnicttetnosti vyskytu genetick&ni vady CEA, v ramci celé sledované
skupiny, se v pib¢hu let prokazateklisi s 95 % pravébodobnosti.

Pri testovani relativnicltetnosti vyskytu CEA dle pohlavi byl u fen rozdil
strednich hodnot potvrzen, utpse ho timto testem potvrdit nepoita

Z hlediska testovani jednotlivych plemen byl statiy prikazny rozdil
strednich hodnot s 95 % praygbdobnosti potvrzen u plemen dlouhosrstd kolie a
kratkosrsta kolie. Vfipact border kolii a Seltii nebyl statisticky vyznamngzdil

strednich hodnot potvrzen.
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Tabulka¢. 13. Vysledky statistické analyzy vyjahé linearni regresi

LINEARNI REGRESE
t - test HO: koef. regrese je roven 0, t.j., Zadngekonstantni trend v zavis. na letech

neexistuje
CELKEM f m BC CR CS SH
t test value -0,851 -0,687 -0,808, -4,279 -0,932 -0,806 0,905
p value 0,4431 0,5297 0,464 0,013 0,404 0,465 0,417
b -0,006 -0,006 -0,008| -0,006 -0,043 -0,030 0,015
HO nezamitime| nezamitine nezamitime zamitame nezanjithezamitime nezamitame
relativni
vyskyt pokles pokles pokles X pokles pokles ushr

Statistickd analyza pomoci

t-testu v rdmci

\lastni vypdgty, 2012

linearrdgrese finesla

nejzajima¥jSi vysledky. PestoZze relativni vyskyt genetick&md vady CEA gl

v poslednich letech sledovani v ramci celé skupiyBetenych pé klesajici tendenci,

nebyl t-testem tento fakt potvrzen jako statistigk§kazny s 95 % pravgbodobnosti

v ramci celé sledované skupiny aiii zdleni dle pohlavi na feny a psy.

Pri testovani jednotlivych plemen je tendence pokleslativnich ¢etnosti

genetické oni vady viditelna u dlouhosrstych a kratkosrstyohiiku Seltii je dokonce

tendence k nastu ¢etnosti @ni vady v ptib¢hu let. Border kolie se zdaji byt jedinym

plemenem, u kterého by mohl byt statistickyik@azny rozdil potvrzen, ale vzhledem

k ojedirelym néleZiim pouze v ufitych letech nelze toto hodnoceni povaZovat za

objektivni.
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Tabulka¢. 14. Linearni regrese pro vyskyt CEA ve sledovangire psi

CELKEM
rok rel. éetnost fitted values
2005 0,1236 0,1155
2006 0,1132 0,1092
2007 0,0577 0,1028
2008 0,1380 0,0965
2009 0,0859 0,0902
2010 0,0796 0,0838

(vlastni vypéty, 2012)

Graf 3. Vyjadeni linearni regrese vigsehu let pro celou sledovanou skupinu
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Z grafu 3. je Fejmé, Zetetnost vyskytu Anomalie oka koliidla v rdmci celé

sledované skupiny psod roku 2005 do roku 2006 klesajici tendenci,cerda007 byl

pokles nejvyrazgjsi a poté, v roce 2008, doslo naopak k &sSjwnu nabistu gipad

onemocgni. Od tohoto bodu vyskyt onemagn v roce 2009 ofi vyrazre klesl a v

roce 2010 zaznamendvame stale enlkidesajici tendenci.
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Graf 4. Vyjadeni linearni regrese virehu let

Tabulka¢. 15. Linearni regrese pro vyskyt CEA v zavislostipohlavi pé

DLE POHLAVI
rok |[female male
fitted fitted
rel. ¢etnost values rel.éetnost | values

2005 0,0962 0,1074 0,1622 0,1283
2006 0,1205 0,1014 0,1053 0,1204
2007 0,0541 0,0956 0,0609 0,1124
2008 0,1351 0,0897 0,1414 0,1045
2009 0,0979 0,0838 0,0683 0,0966
2010 0,0523 0,0779 0,1127 0,0886

u fen

(vlastni vypdty, 2012)

Graf 5. Vyjaigni linearni regrese vigiehu let
udps
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Pomoci lineérni regrese byla vyféda tendence vyskytuwi vady CEA u

vSech vySdgenych fen. Jak je patrné z grafu 4., mezi roky 28@®06 je zaznamenan

narist pozitivnich nale¥ od roku 2006 do roku 2007 naopak vyrazny poklespst

v roce 2008 nejmarkanyj$i nafist onemocéni. Od tohoto bodu az po rok 2010 je

tendence vyskytu CEA klesajici.

V grafu 5. je znazokma linearni regrese pro vyskyt CEA u vSech Jgstch

psi (samd). Zde naopak od roku 2005 az do roku 2007 doSigr&znému poklesu a
poté v roce 2008 @b k newtSimu naiistu pozitivnich nalez V roce 2009 vyskyt

choroby poklesl, ale k roku 2010 sesbpvysil.

32



Tabulka®. 16. Linearni regrese pro vyskyt CEA

u plemene border kolie

BORDER KOLIE
rok rel. ¢etnost | fitted values
2005 0,0238 0,0302
2006 0,0282 0,0239
2007 0,0254 0,0176
2008 0,0094 0,0113
2009 0 0,0051]
2010 0 0,0012

(vlastni vypdty, 2012)

Graf 6. Pitbéh linearni regrese u border kolii
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Border kolie pai mezi plemena podstatmrmeéreé zatizena genetickoucoi
vadou CEA v porovnani s dlouhosrstou kolii a Selid@k znazaiuje graf 6, relativni
cetnost vyskytu onemoeéni se u tohoto plemene zvySila od roku 2005 do 12006.

V roce 2007 se relativriietnost pozitivnich nalézsnizila a od tohoto roku se nadéle

shizuje az do roku 2009, kdy nebyl zaznamenan Zadaitivni nalez. Tak je tomu i

v roce 2010.
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Tabulkag. 17. Linearni regrese pro vyskyt CEA
u plemene dlouhosrsta kolie

DLOUHOSRSTA KOLIE

rok | rel. ¢etnost | fitted values
2005 0,3 0,5081
2006 0,4286 0,4588
2007 0,7143 0,4095
2008 0,5319 0,3602
2009 0,2143 0,3109
2010 0,12 0,2616

(vlastni vypoty, 2012)

Graf. 7. Piib¢h lineérni regrese u dlouhosrstych kolii
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Dlouhosrst4 kolie je plemeno nejvyr&jinzatizené genetickou ¢ai vadou
CEA. Z grafu 7 je patrné, Ze od¢zaku diagnostiky v roce 2005 seded pozitivnich
nalezi zvySoval k roku 2006, poté byl v roce 2007 zaznamenejvyraz§Si vyskyt,
ale od tohoto roku méetnost vyskytu onemoéni v letech 2008 - 2010 postupn

klesajici tendenci.
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Tabulka¢. 18. Linearni regrese pro vyskyt CEA
u plemene kratkosrsta kolie

KRATKOSRSTA KOLIE
rok |rel. éetnost| fitted values
2005 0 0,1418
2006 0,375 0,1115
2007 0 0,0813
2008 0 0,0509
2009 0,0217 0,0207
2010 0 0,0096

(vlastni vypdaty, 2012)

Graf 8. Pib¢h linearni regrese kratkosrstych kolii
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Kratkosrsté kolie jsou genetickodro vadou CEA zatiZeny v podstatmensi
mite nez dlouhosrsté kolie. Vzhledem k malémutpagozitivnich nalei, které byly
diagnostikovany, pouze \&kterych letech sledovaného obdobi se linearni segevi
jako vyrazr stoupajici od roku 2005, kdy nebyl diagnostikovaidny pipad
onemockni, do roku 2006 a naslegie zde stejny pokles k roku 2007, kdy bykeb
piipadi opst nulovy. Tak tomu bylo i vroce 2008. Poté, od uoR009 bylo
zaznamenanoghkolik pripadi vyskytu choroby a v roce 2010 &etnost znovu mirh
shizuje.
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Tabulka¢. 19. Lineérni regrese pro vyskyt CEA u plemengesel

SELTIE
rok |rel. ¢etnost | fitted values
2005 0,1538 0,1088
2006 0,1061 0,1239
2007 0,0333 0,1389
2008 0,2290 0,1539
2009 0,1818 0,1690
2010 0,1746 0,1841

(vlastni vypoty, 2012)

Graf 9. Péib¢h linearni regrese u Seltii
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Plemeno Seltie vykazuje z hlediska vyskytu genétiakni vady CEA

s

od roku 2005 do roku 2006 a nasledwroku 2007 vyraz&isnizuje. Poté, v roce 2008
zaznamenavame nejvyragsi nafist onemoceni, v roce 2009 mirny pokles a do roku

2010 je vyskyt choroby pouze méranizeny nez vigdchozim roce.
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6. Diskuse

Predmeétem této studie bylo podrobné zpracovani a naslsthtisticke
vyhodnoceni frekvence vyskytu genetickéniovady Anomalie oka kolii (CEA)
v ramci chovu ps v Ceské republice. Z celkového ¢to 1769 vySeenych pé
(tabulkac.4) bylo diagnostikovano 154 pozitivnich nalé2to genetické @i vady
(tabulka ¢.5). Relativnicetnosti vyskytu CEA byly vyhodnoceny v zavislosa n
plemenné fislusnosti a pohlavi js

V piipact border kolii bylo zji&tno 1,08 % pozitivnich naléz Tento vysledek
je ténmef srovnatelny s autory, Kieprovadli obdobné studie.

Walser-Reinhardt et al., (2009) stanovili vysledelativni cetnosti vyskytu CEA
v rdmci studie provedené ve Svycarsku u bordef kali0,7 %.

U dlouhosrstych kolii, které jsou cel@oveé plemenem nejvice zatizenym
genetickou 6ni vadou CEA se jednalo o 34,84 % pozitivnich néléZ tomto
piipadt se vysledek zrmé iSi od studii provaghych v letech fedchozich, kdy
v roce 1969 bylo zjigho, Ze genetickoudni vadou CEA je postizeno 75 — 97 %
kolii v USA, 64 % v Anglii, vice nez 50 % ve Své&dsa 41 % v Norsku
(Gellat, 2000). V ramci vyzkumu provedeného v USketech 1991 — 1999 bylo
Zjisténo jiz presre 77 % pozitivnich nalaz(Gionfriddo, 2000).

Taktéz Bedford (1982) publikuje vysledek své pracg0. let a to 64 %.
Naopak v novodao§Si studii provedené v &necku byl vysledek podstatmizsi,
stanoveny na 22,6 % (Beuing, Erhardt, 2002). \ged#tenaSi prace se nejvice blizi
zawru, ke kterému dosliadci ve Svycarsku v letech 1999 — 2007, kde bylSizjo
36,9 % pozitivnich naléz (Walser-Reinhardt et al., 2009). &hto poznatk Ize
usuzovat na pra¥godobnost postugrse snizujici frekvence vyskytu Anomalie oka
kolii u plemene, pro které chorobgegstavuje negtsi hrozbu.

Kratkosrsté kolie jsou plemenem fiaim vCR k pon&rné now se
rozSkujicim a pravdpodobré z toho divodu zde byla relativnietnost vyskytu CEA
stanovena pouze na 3,48 %, coz je vysledek podstéfSi oproti vySe uvamé
studii ze Svycarska v letech 1999 — 2007, kde byiagnostikovano 8,9 %
pozitivnich nale#t (Walser-Reinhardt et al., 2009). Vzhledem k todmikratkosrsté

kolie zaazené do nami zpracovaného statistického soubdywpgeteny gevazree
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v letech 2008 — 2010, je velmi praymbdobné, Ze se jednd o potomky jiz
provéienych rodiu.

Plemeno Seltie sé¢adi na druhou pozici tad plemen p& zatizenych
genetickou oni vadou CEA. Zde byla relativiétnost vyskytu stanovena na
17,22 %, coz se velmi blizi vysledkémeckych ¥dci, kteri ve své zemi stanovili
relativni¢etnost 19,7 % pozitivnich nalegBeuing, Erhardt, 2002). Prace provedena
ve Svycarsku v letech 1999 — 20Gihpsla vysledek je&nizsi a to 13,1 %
(Walser-Reinhardt et al., 2009). U Seltii se tedhativni ¢cetnost vyskytu CEA
v poslednim desetileti také vyra&zmnizila oproti vysledkm zjiS&nym v letech
minulych. Bedford (1982) stanovil ve svém vyzkum@Qz let relativni¢etnost
vyskytu CEA u tohoto plemene na 72 % pozitivhiclenéa

Australsky o¢ék je plemeno ¥R chované také relati¥nkratce. V pébéhu
Sesti let zde nebyl zaznamenan zadny pozitivnizndleéoto zjiSéni je ve shod
s ostatnimi autory zabyvajicimi se problematikomeagiekych @nich vad u ps
nag. (Sharp, 2001).

Na zaklad statistického vyhodnoceni frekvenci vyskytu v ststi na pohlavi
bylo zjiS&no, Ze v pipact dlouhosrstych kolii, Seltii i border kolii, byhelativni
cetnosti vyskytu vzdy vysSi u psu kratkosrstych kolii byla genetick&ro vada
CEA diagnostikovana pouze u fen (graf 2). Rozd#etnostech je vSak natolik
nizky, Zze ho nelze statisticky prokazat. | totoS&fii je v naprostém souladu
s dalSimi autory (Walser-Reinhardt et al., 200Bjeikas, 1991).

K vyhodnoceni zavislosti sledovanych ztdlyl zvolen Chi-kvadrat test, ktery
prokazal statisticky fikazny rozdil sednich hodnot relativnictetnosti vyskytu
genetické oni vady CEA s 95 % pra¥godobnosti, jak v ramci celého statistického
souboru Bhem Sesti sledovanych let, tak u dvou testovanjemen — dlouhosrsta a
kratkosrsta kolie. U plemen border kolie a Seltebyl pomoci chi-kvadrat testu
statisticky vyznamny rozdil igdnich hodnot potvrzen. TaktéZ se nepibaldimto
testem potvrdit rozdil &dnich hodnotip rozdileni skupiny pé dle pohlavi
(tabulka.c. 11).

Pomoci jednofaktorové analyzy rozptylu (ANOVA) bprokadzan rozdil
sttednich hodnot relativnickietnosti vyskytu s 95 % prasgodobnosti u celé
sledované skupiny afiprozcleni dle pohlavi také u skupiny testovanych fen.
V piipact testovanych psnebyl tento rozdil pomoci ANOVY potvrzen. Dale byl
prokazan rozdil s¢dnich hodnot relativniatetnosti vyskytu CEA u plemen
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dlouhosrsta a kratkosrsta kolie. U border koliiedtiis nebyl statisticky vyznamny
rozdil stednich hodnot pomoci ANOVY potvrzen (tabutkd 2).

Pribéh sledovanych zavislosti byl vyj@h prostednictvim lineérni regrese a
statisticka nenulovost koeficientu regrese nasledwiena t-testem. #edpoklad
klesajici tendence v ramci testovani celé skupipy tozcleni dle pohlavi na feny a
psy, vSak nebyl t-testem potvrzen jako statistipkikazny s 95 % pravgbodobnosti
(tabulkac. 13).

Pti hodnoceni celé sledované skupinglanrelativnicetnost vyskytu CEA od
roku 2005 do roku 2006 klesajici tendenci, v ro6@72byl pokles nejvyrazjsi a
poté, v roce 2008, doSlo naopak k k&imu naiistu gipadi onemocani. Od tohoto
bodu vyskyt onemocmi vroce 2009 afi vyrazré klesl a v roce 2010 byla
zaznamenana stale mirklesajici tendence vyskytu CEA (graf 3).

U skupiny vySaenych fen je patrné, Ze mezi roky 2005 a 2006 byl
zaznamendn nast relativnic¢etnosti pozitivnich naléz od roku 2006 do roku 2007
naopak vyrazny pokles a &pv roce 2008 nejmarkanfj§i nafist onemoce#ni. Od
tohoto bodu az po rok 2010 byla tendence vyskytA €lesajici (graf 4).

Ve skupi psi (samd@) naopak od roku 2005 az do roku 2007 doSlo
k vyraznému poklesu a poté v roce 200&tdpnewtSimu naiistu relativnicetnosti
pozitivnich naled. V roce 2009 vyskyt choroby poklesl, ale k rokd@&e opt zvysil
(graf 5).

Vyhodnoceni pomoci linearni regrese u jednotlivgtdmen pineslo zajimave
vysledky. Relativni¢etnost vyskytu onemoeni u border kolii se zvysila od roku
2005 do roku 2006. V roce 2007 doSlo k poklesu @obdto roku se nadale relativni
cetnost snizovala az do roku 2009, kdy nebyl zazmame&adny pozitivni nalez. Tak
je tomu i v roce 2010 (graf 6).

U plemene dlouhosrsta kolie se odkk&#iu diagnostiky v roce 2005 et
pozitivnich néle# zvySoval kroku 2006, poté byl vroce 2007 zaznzéme
nejvyrazigjSi vyskyt, ale od tohoto roku &a relativni cetnost vyskytu onemoéni
postupr klesajici tendenci (graf 7).

V piipact kratkosrstych kolii se linearni regrese jevilagalrazré stoupajici
od roku 2005, kdy nebyl diagnostikovan Zadrjpad onemoani, k roku 2006 a
nasledd byl zaznamenan stejny pokles k roku 2007, kdy g# jednalo o nulovy
pocet ipadi. Tak tomu bylo i v roce 2008. Poté, od roku 200@p zaznamenano
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nekolik pripadi vyskytu CEA a v roce 2010 se relativ@tnost znovu mimsnizila
(graf 8).

U Seltii relativni ¢etnost pozitivnich nalézod roku 2005 do roku 2006 a
nasledg kroku 2007 vyrazh klesla. Poté, vroce 2008 byl zaznamenan
nejvyrazigjSi nagst onemoceéni, vroce 2009 mirny pokles a do roku 2010 byl
vyskyt choroby pouze miésnizeny nez viedchozim roce (graf 9).

PrestoZze grafické vyj&dni linearni regrese znadsaje v poslednich letech
klesajici tendenci v relativniagletnostech vyskytu genetickéro vady CEA v ramci
celé sledované skupinyigsu dvou vysoce zastoupenych plemen (dlouhosrdia ko
a border kolie) a taktéz u skupiny vy&etych fen @ rozdileni dle pohlavi, nebyl
tento trend f pouZiti t-testu statisticky prokazan.

Stanovena hypotéza ,frekvence vyskytu genetiokgi vady CEA se v
kontrolovanych chovech v fib¢hu let snizuje,” tudiz nebyla potvrzena.

Takovy vysledek e byt podmidén raiznymi faktory. V teorii se pro pouziti
t-testu pedpoklada normalni roztbni nahodné veliny. To u zde zpracovaného
statistického souboru dat neni mozné. Kazdé plenmenoastoupeno variabilnim
poétem psi v riznych letech. Bvodem toho je s nefSi prav@podobnosti vySe
popularity utitych plemen, chovatelsky zajem a informovanostrobfematice
genetickych onich vad. Délka sledovar@sovérady je také powrné kratka. Tento
fakt v kombinaci s relativh vysokym rozptylem relativnich¢etnosti vyskytu
genetické oni vady, zjsobili vysoké odchylky pozorovanych a regresi
vypacitanych hodnot, coz #igobuje nizkou testovou hodnotu a vede k nezamitnuti

hypotézy nulovosti regresniho koeficientu.
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7. Zavér

Problematika genetickychéoich vad v chovu fisse vCeské republice stala
v poslednich letech statastji diskutovanym tématem. Tato diplomova prace byla
zamétena na genetickouéni vadu ,Anomalie oka kolii," kterA& ma sva spedifik
v diagnostice i vazbna plemennouifslusnost p§, které postihuje.

Na zaklad vysledki oftalmologickych vySéeni, probihajicich v letech 2005 —
2010, byly stanoveny relatividetnosti vyskytu CEA u &i testovanych plemen, které
se ukazaly byt v dobré shod vysledky gkterych studii provathych v poslednich
letech s¢¥tovymi odborniky u dlouhosrstych kolii, border Kpl$eltii i australskych
ov¢aki. Mirna odliSnost byla zaznamenana u plemene dséska kolie.

PrestoZze nami stanovend hypotéza o snizujici se drelkwyskytu genetické
o¢ni vady CEA v kontrolovanych chovech nebyla predhictvim statistickych test
potvrzena, z vysledk relativnich ¢etnosti vyjagienych pomoci linearni regrese je
patrné, Ze v poslednich dvou letech dosléegh afektovanych plemen k viditelnému
poklesu ve frekvenci pozitivnich nate2Vyjimkou je ogt plemeno kratkosrsta kolie,
které méa \CR relativreé krat$i chovatelskou tradici a @ vySetenych jediné je ve
statistickém souboru v fiochu Sesti sledovanych let velice nerovréony. Frekvence
vyskytu genetické @i vady u tohoto plemene byla nizSi v porovnanysedky
studii provadnych v dalSich evropskych zemich.

Vyznam selekce [is s pozitivnim nalezem a jejich ¥gzeni z chovu
prostednictvim oftalmologického vyseni je vSak z této studigggmy. K zvysSeni
pravdépodobnosti potvrzeni nami stanovené hypotézy, byo biyeba vyrazs
prodlouZzit dobu sledovani a tim také rég&tatisticky soubor vySagnych jeding.

Tento zjisob postupné eliminace ,Anomalie oka kolii“ z chgvsh je vSak
¢aso¥ narany, protoZe viazuje pouze vadou postizené jedince. Psifikte
neonemocni, ale jsoudgnasei CEA, budou po této selekci do chovu staleazavani.
Stanoveni relativnichéetnosti vyskytu $nasi jasnou fedstavu o zastoupeni
heterozygai v populaci jednotlivych plemen, kdy na kazdé 1 eipvnich nélea
(homozygot recesivnich) fipada 18 % heterozygot- prenaséd. V pripad kazdych
10 % pozitivnich nalazjde jiz o 44 % heterozygbtv populaci plemene
(Grandjean et al., 2010). Oftalmologické vysef kazdého psa se nikdy nevyrovna

zcela jasnému stanoveni genotypu pgeasbtictvim testu DNA. Ten je ovSem

viN 7
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stejny pro vSechna afektovana plemena, dle kteb§hohovatel byl povinen nechat
kazdé své 8h¢ vySefit jednou ¢i druhou metodou. Podminky jednotlivych
chovatelskych klub jsou velice individualni a v pbéhu ¢asu se také #mi. Reseni
problematiky se tedy nabiziiggevsim ve sjednoceni pravidel uchavani ps na
zaklad selekce na genetickouwrd vadu CEA. Vzhledem k ekonomické némosti
testu DNA a teprve postuprse roz§iujici oswté v problematice genetickychtmich
vad, ma oftalmologické vySeni své vyrazné opodstétn, a na zaklatdtéto studie

piinasi i své vysledky.
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