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Anotace

Bakalatska prace tvofi literarni piehled nejcastéji vyskytujicich se dédi¢nych
onemocnéni U labradorskych retrievert. Popisuje klinické piiznaky, genetické
pozadi, diagnostiku a terapii jednotlivych onemocnéni. Vysvétluje pojmy souvisejici

s dédiénymi onemocnénimi. V zavéru jsou uvedeny doporuceni pro chovatele.

Kli¢ova slova: genetika, dédicna choroba, labradorsky retriever



Annotation

This thesis represents a review of most serious hereditary diseases in
Labrador Retriever. Clinical symptoms, genetic background, diagnosis and treatment
of variol diseases are described. The terms cocluded to hereditary

diseases are explained. In conlusion, some recommendation for breeders are
mentioned.

Keywords: genetics, hereditary disease, Labrador Retriever
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1. Uvod

Psi jsou stale Castéji soucasti lidskych zivoti. Vyuzivame je jako pomocniky
pfi lovu, zachrané zivotd, pfi canisterapil, V n¢kterych statech dokonce i na maso ¢i
kozeSinu. Nejcastéji se snimi dnes setkdme jako s Cleny rodiny. Je to velmi
rozmanita skupina zvifat, kterou tvoii velky pocet plemen. Plemena maji rizna

pocetni zastoupeni a lisi se velikosti, vlastnostmi i dovednostmi.

wewvr

Snaha lidi zdokonalovat plemena pfinesla i sva negativa. Mezi nejzavaznéjsi
negativa této snahy patii vznik a pfenos dédi¢nych chorob. Plati zde pravidlo, ze ¢im
je skupina urcitého plemene pocetnéjsi, tim veétsi je pravdépodobnost prenosu a Sifeni
dédi¢nych chorob, ale tim vét§i mdme moZznost vyberu zdravych jedinct a tim docilit

eliminace dédi¢nych chorob.

Cilem kazdého chovatele by m¢l byt chov pouze zdravych jedinct. Jedinci
s genetickou poruchou by méli byt vyfazeni. Pti dne$ni cenové narocnosti pofizeni
a uchovnéni Ccistokrevného jedince s prikazem ptvodu se tak nékdy nedéje.

PostiZzeny jedinec V chovu zlstava a piendsi defekty dal.

Tato bakalatska prace uvadi nejCastéji se vyskytujici nemoci u labradorskych
retrieverd. V tvodni ¢asti jsou popsany mutace a jejich umisténi v genomu,
mutageny napomahajici vzniku mutaci. V dalsi casti je uveden piehled onemocnéni
vyskytujicich se u tohoto plemene. Je zde uveden geneticky potencial nemoci,
klinické pfiznaky, diagndza a terapie, pokud je nemoc lé¢itelna. Na konci bakalarské

prace budou formulovany chovatelska doporu¢eni s ohledem na zamezeni prenosu a

24



2. Cil prace

Cilem mé bakalaiské prace je zpracovat literarni studii a utvofit piechled

nejzavaznéjsich dédicnych chorob u labradorskych retrievert.

Pozornost bude vénovana klinickym piiznakim, genetickému pozadi,

diagnostice a ptipadné 1¢cb¢ nemoci.
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3. Literarni prehled

Geneticka informace je tvofena geny. Nazyvame tak useky DNA se
specifickou funkei, které jsou schopny tvofit piesné kopie, které se pak pienasi
do dalsich generaci. Ty se u vSech organismua skladdaji z jednotlivych nukleotidii.
Biologicka informace je zapsana pomoci bazi — adeninu, cytosinu, guaninu
a thyminu. VétSinu genu tvoii kratké kodujici tseky DNA, tzv. exony. V genech
prevazuji sekvence nekodujicich ¢asti tzv. introny, které jsou pozdéji vystiiZeny.
Geny mohou mit vice variant, t¢ém fikame alely (Cesky nazev vlohy). Kompletni
soubor celé genetické informace organismu nazyvame genom. Souhrn vSech gent
urcitého jedince se oznacuje jako genotyp. Fenotyp je soubor vSech pozorovatelnych
vlastnosti a znakdl Zivého organismu. Jeho projev ovliviiuje plisobeni genotypu

a vnéjsiho prostiedi[1].
3.1 Mutace

Terminem mutace se oznacuje zména genetického materialu, ale i samotny
proces, pii kterém ke zmén€ dochazi. Organismus se zménénym genotypem

v disledku mutace se nazyva mutant[1].

Mutace se daji délit dle nékolika hledisek. Jedno z hledisek je podle zasazené
¢asti bunéného genomu na jadernou a mimojadernou mutaci. Jadernd mutace
zasahuje DNA ulozenou v jadfe buiiky. Mimojadernd mutace postihuje predevSim
DNA mitochondrii plastidi a plazmidi. DalSim zpisobem déleni muze byt dle
stupné poSkozeni organismu. Vitalni mutace je slucitelnd se Zivotem, alespoil do
reprodukéniho véku. Letalni mutace neni slucitelnd se zivotem. Mezi témito dvéma
stupni se nachdzeji dal$i dva mezistupnég, subletdlni a subvitadlni mutace. Nadale je
déleni dle typu zasaZzenych bunék na somatické a gametické. Somatické bunky jsou
télni bunky s diploidnim poc¢tem chromozomii. Gametické buiky maji haploidni
pocet chromozomd, tzv. pohlavni bunky. Dalsi moznosti je déleni dle vlivu na
evoluci na vyhodné, nevyhodné a neutralni. Vyhodné mutace poskytuji vyhodu
organismu Vv daném prostiedi, nemusi byt vSak udrzitelné pro dal$i generace.
Nevyhodné mutace maji na organismus zpravidla letalni u¢inek. Neutralni mutace
nepfindSeji organismu Zadnou vyhodu ani nevyhodu a postupné vétSinou
z genofondu vymizi[2]. Dal$i moznosti déleni je dle zptisobu vzniku na spontanni

a indukované. Spontanni mutace vznikaji bez zjevné vnéjsi pfiCiny. Mohou byt
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zpusobeny vice procesy. Miuze dochazet k tautomernim presmykim bazi
a naslednému parovani s jinou bazi. Normdln¢ se nevyskytujici baze mohou byt
zabudovany do DNA a vykazovat nejednoznacné komplementarni parovani.
Ke vzniku spontanni mutace dochazi pfi zméné vnitiniho prostiedi bunky.
Indukované mutace vznikaji v organismu po pusobeni latek s mutagennim ucinkem,
takzvanych mutagent[3]. Nadale je mozné déleni dle urovné, které genetickou

informaci ovliviiuji. Dé€leni probiha na genové, chromozomové a genomové trovni.

3.1.2 Mutageny
Jako mutageny oznaCujeme latky, schopné vyvolavat mutace. Déli se

na fyzikalni, chemické a biologické mutagenni latky.

Fyzikélni mutageny predstavuje predevsim UV ¢i ionizujici zafeni. Zvysuji
pravdépodobnost vzniku nékterych nadorovych onemocnéni. UV zafeni zplsobuje
vznik diméri thyminu. Je prokazéano, Ze chronické ozafovani ma mensi mutagenni
ucinek nez jednorazové podani vyssi davky[4]. UV zafeni vnika do tkani jen v malé
mife. lonizujici zafeni vyvoladva prevdzné piestavby chromozomii nebo chromatid.
Ionizujici zéafeni je snadno pohlcovano molekulami purinovych a pyrimidinovych

bazi a tim se tyto molekuly dostavaji do reaktivnéjsiho stavu[1].

Chemickymi mutageny rozumime rizné chemické latky, které 1ze rozdélit dle
puvodu na ptirozené a umélé. Dalsi moznost, jak délit tuto skupinu latek, je dle
ucinku. Do prvni skupiny fadime latky, které vyvolavaji mutaci pii replikaci DNA,
ale i v nereplikujici DNA. Mezi tyto latky fadime alkyla¢ni latky a kyselinu dusitou.
Do druhé skupiny pocitame latky vyvoldvajici mutaci pouze pii replikaci DNA.
Do této skupiny patii analogy purinovych nebo pyrimidinovych bazi a akridinova

barviva[l].

Mezi biologické faktory fadime i faktory genetické, naptiklad poruchy
repara¢nich mechanismti. Mezi biologické mutageny patii rovnéz DNA a RNA viry.
Mezi DNA viry fadime herpesviry, hepdnaviry, papovaviry a adenoviry. Mezi RNA

viry patii retroviry[4].

Mutagenita latek se testuje Amnesovym testem. Pouzivaji se upravené
bakterialni kmeny Salmonella typhimurium, u nichz je vyvolana mutace nékteré ¢asti
histidinového operonu, zodpovidajiciho za syntézu histidinu v bunice. Je-1i latka

mutagenem, dojde u buiiky opét k schopnosti tvofit histidin. Revertanty proto mohou
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rist i na médiu bez histidinu. Kazdy kmen mé urcity pocet kolonii, které jsou
schopné riist na minimalnim médiu bez ovlivnéni mutagenem. Proto vysledny efekt,
tj. pocet kolonii rostoucich na minimalnim mediu po ovlivnéni sledovanou latkou, je

hodnocen vzdy ve vztahu ke kontrole, tj. k po¢tu spontannich revertant[5].

3.1.3. Klasifikace mutaci
V této kapitole je uvedeno rozdéleni mutaci z hlediska lokalizace v genomu.
Mutace jsou pricinou genetické riiznorodosti. Mutace mohou byt zmény na Grovni

gend, chromozomu, genomu[4].

3131 Genové mutace

Genové mutace probihaji na konkrétnim genu a zplsobuji zménu
v nukleotidové sekvenci DNA. Mutace se mohou vyskytovat ve strukturnich genech
I v genech kodujicich vznik genovych produkti. Nasledkem mutace téchto gent

muze dojit k nadprodukei, nedostatku nebo Gplnému zastaveni produkce genového

produktu[6].

Existuje nékolik druhti genovych mutaci. Deleci dochazi Kk vynechani
nékolika nukleotiddi. Jsou-li vynechané v ndsobku ¢isla tfi, chybi celd aminokyselina
v polypeptidovém fetézci. Jestlize dojde k ubytku nukleotidti v jiném poctu, nezZ jsou
nasobky Cisla tfi, dochazi k posunuti ctectho rdmce a k pfedasnému vzniku
terminacniho kodonu. Zkraceny protein je nefunkéni[7]. Pii inzerci dochazi
k zatfazeni nadbyte¢nych nukleotidovych part. Pokud jsou zafazeny nukleotidy
Vv nasobcich &isla tfi, dojde k zafazeni aminokyseliny. Vytvoii se jiny polypeptid[2].
Dalsim typem mutace je substituce, ktera vznika chybou pfi transkripci[8]. Probiha
dvéma zpiisoby tranzici a transverzi. Tranzice pfedstavuje vyménu purinove baze za
purinovou (tzn. adenin<>guanin) a pyrimidinové baze za pyrimidinovou
(tzn. cytosine—thymin). Transverze je zplUsobena vymeénnou purinové baze

za pyrimidinovou a naopak (tzn. adenin, guanin< cytosin, thymin)[9].

3.1.3.2 Chromozomové mutace

Patii sem vSechny odchylky ve struktufe chromozomu. Pokud se poruchy
vyskytnou v pribéhu gametogeneze, jsou piedany do dalSich generaci[6]. Zmény
na chromozomech se daji rozdelit na balancované a nebalancované.
U balancovanych je =zachovano plvodni mnozstvi genetické informace,

U nebalancované nikoli.
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Pii deleci chybi ¢ast chromozomu. Deletovan mtze byt konec nebo stied
raménka chromozomu. Deleci zptisobuje nerovnomérnym pribéhem crossing overu.
Pokud dojde k deleci obou ramének chromozomu (telomer), mize se chromozom
sto¢it do kruhu, do tzv. ring chromozomu[2]. Duplikace znamena znasobeni nékteré
¢asti chromozomu. K fragmentaci dochazi pti styku s mutagenem. Chromozom se
stava nestabilnim a rozpadne se na jednotlivé fragmenty. Pfi nestabilité chromozomu
dojde Kk vystépeni ¢asti chromozomu, naslednému pietoCeni a napojeni zpét. Tento
jev se nazyva inverze[8]. Pifi translokaci dochazi k pfemisténi koncové ¢&asti
chromozomu na jiné misto téhoz chromozomu nebo na jiny chromozom. Pii prosté
translokaci dojde k ptesunuti ¢asti chromozomu na jiny. U balancované translokace

dojde k vyméné koncovych ¢asti mezi dvéma chromozomy[10].

3.1.3.3 Genomové mutace

Mezi genomové mutace fadime procesy, pii kterych dochéazi ke zméné
standardniho poctu chromozomt. Pfi aneuploidii dochdzi ke zméné poctu
jednotlivych chromozomt 2n+1; 2n-1. Vznika pfi chybném rozchodu béhem mitozy.
Pii polyploidii dochédzi ke znasobeni standardniho poctu chromozomadlnich sad
2n na 3n (tzv. triploidie), 4n (tzv. tetraplodie), popiipadé na vyssi pocty[11]. Pokud
porovname ecukaryotické organismy, zjistime, Ze jsou znacné rozdily v projevu
polyploidie u Zivoc¢isnych a rostlinnych organismu. Jestlize vezmeme jako piiklad
Clovéka, tak jakdkoli zména v poctu chromozomii vyvolavd chorobné zmény.
U zivocisnych organismu se polyploidie vyuziva u nékrych druhd ryb. U rostlinnych
organismi se polyploidie vyuziva Casto. V zemédé€lstvi se bézné péstuji plodiny
s upravenym poctem chromozomdu, napiiklad triploidni cukrova fepa, tetraploidni
jetel lucni, pohanka. Po zvySeni poctu chromozomu doslo ke zlepseni hospodatsky

vyznamnych vlastnosti plodin[12].
3.2  Dédicnost

Dédi¢nost je schopnost zZivych organisml predavat urcité¢ znaky, vlohy
a schopnosti. Dédicnost jednotlivych znakl zprosttedkovavaji geny a jejich
konkrétni formy[1]. Lze ji délit dle nékolika hledisek. Prvnim hlediskem je déleni dle
poctu zacastnénych geni. Monogenni dédi¢nost je podminéna jednim major genem.
Major genem nazyvame gen velkého ucinku, majici velky ucinek na fenotyp.
Polygenni dédi¢nost je zalozena vice geny, tzv. minorgeny. Minor geny maji maly

ucinek na fenotyp a jsou kodovany mnoha geny a alelami. U multifaktorialni
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dédi¢nosti musime brat v uvahu i vnéjsi faktory. Druhym hlediskem je déleni dle
vztahli mezi geny. Podle toho délime dédicnost na dominantni a recesivni[13].
Tietim je d¢leni dle wulozeni. Autozomdlni dédiCnost je ulozena
na autozomech — somatické chromozomy. Gonozomalni dédi¢nost je ulozena
na gonozomech — pohlavni chromozomy. Mitochondrialni dédi¢nost je spojena
s geny ulozenymi V mitochondriich. Kombinaci druhého a tfetiho typu déleni
vznikaji nésledujici typy d&dicnosti: autozomalné¢ dominantni dédi¢nost,
autozomalné recesivni dédicnost, gonozomaln¢ dominantni dédi¢nost, gonozomalné

recesivni dédi¢nost[14].

Autozomalné¢ dominantni dédi¢nost je zpusobena vlivem dominantni alely
uloZzené¢ na autozomu. Dominantni dédi¢nost mize byt Uplnd nebo neuplna.
V piipadé uplné dédicnosti se alela fenotypové projevi stejné u heterozygota
i dominantniho homozygota. Neuplnd dominantni dédi¢nost se fenotypové lisi.
U dominantniho homozygota je projev silngjsi nez u heterozygota. K ptenosu znaku
dochdzi se 100% pravdépodobnosti u dominantniho homozygota a s50 %

pravdépodobnosti u heterozygota[13].

U autozomalné recesivni dédi¢nosti se mutovany gen nachazi na jednom
z autozoml. Pro projev onemocnéni jsou nutné dvé kopie recesivniho genu,
postizeny je tedy recesivni homozygot. Pokud ma rodi¢ pouze jednu mutovanou
recesivni alelu, je pfenaSeCem onemocnéni. Stava se, Ze doty¢ni ani nevédi
o onemocnéni, dokud nemaji potomky. Pravdépodobnost pienosu onemocnéni

na potomka je 25 %[16].

U gonozomalni dédi¢nosti nesegreguji geny mezi obé pohlavi stejné.
Pohlavni chromozomy X a Y se lis$i malym terminalnim usekem kratkych ramen,
jsou takzvané heterologni. Dominantni dédi¢nost vazana na X-chromozom se mize
vyskytovat u samcu 1 samic. Nemocny samec tak pfenaSi onemocnéni na vSechny
dcery, ale na zadného syna. Nemocnéd matka prendsi mutovany gen na 50 % svych
potomku z dcer i1 syni[17]. X-vazanou recesivni dédi¢nosti jsou postizeni prevazné
muzi. Mutovanou alelu piendseji feny bez fenotypovych projevi choroby,
na polovinu dcer — pienasecky a polovinu syni — nemocni. Alela od nemocnych syni
se pienasi na vSechny jeho dcery na syny ne. Y-vazana dédicnost je jev, kdy se
mutovana alela vyskytuje na sam¢im pohlavnim chromozomu. Pienos probihd z otce

na vSechny syny[18].
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Mitochondrialni dédi¢né choroby jsou zpuisobeny mutaci v mtRNA ulozené

v mitochondriich. D&di se ze samice na potomka, na pohlavi nezalezi[19].

Podil genetického zékladu na rozvoji dédi¢né choroby je udavan koeficientem
heritability(h?). Hodnota h?> se pohybuje Vvrozmezi 0 - 1,0. Piicemz
hodnota 0 poukazuje na nedédicné onemocnéni, kdyzto hodnota 1,0 na onemocnéni

dédicné, neovlivnitelné vnéjsimi faktory[15].
3.3  Plemenitba

Plemenitbou myslime cilevédomou a zdmérnou reprodukci zvitat zatfazenych
do chovu vramci daného plemene[9]. Dulezitou soucasti plemenitby je selekce.
Selekei rozumime vhodny vybér pst a fen do dalsi reprodukce a vyfazeni vSech
jedinct, jejichz vlastnosti a znaky standardu neodpovidaji nebo jsou nezédouci.
Pokud dojde ke spravnému vyselektovani nezadoucich znak, je generace potomstva
lepsi a kvalitnéj$i nez generace rodic¢t a tim dochazi i ke zkvalitnéni trovné celé
populace. Abychom doséhli pozadovaného cile, musime znat dédi¢nost jednotlivych
znakl a vlastnosti, stav plemene a jeho pocetnost. DalSim faktorem ovliviiujicim

uspésnost a rychlost selekce je mnozstvi zvolenych znaki. Cim mén¢ znaka zvolime,

vvvvv

RozliSujeme nékolik variant plemenitby.

a) Volny vybér

b) Kf¥izeni

¢) Cistokrevna plemenitba

Volny vybér se vyskytuje u volné Zijicich psovitych Selem. Teoreticky se
kazdé dosp€lé zvife mize mnozit dale a Sifit svllj geneticky potencidl. Tim je
zabezpecen Siroky a neptibuzny genofond. K selekci zadoucich znakl a vlastnosti

dochazi prirozenym vybérem[9].

Ktizenim rozumime vzajemné paieni dvou jedinci, ktefi nepatii do stejného
plemene. Tato metoda se u psi vyuziva pouze v ojedinélych ptipadech. Jednim
zmoznosti je regenerace puvodnich plemen, pii které vybereme jedince
odpovidajicitho ptivodnimu typu a zuSlechtujeme ho. Druhou moznosti kiizeni je
priliti krve, se kterym se setkavame, pokud dochazi k nizké variabilité genotypu.
Stava se tak ¢asto u malo pocetnych plemen. Dal§im zplisobem je pievodné kiizeni,
které se u psi téméf nevyuziva. S uzitkovym k#izenim se muzeme setkat
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u pracovnich plemen, kde se vyuzivd heter6zniho efektu. Poslednim vyuzitim je

tvorba nového plemene[15].

Cistokrevna plemenitba je nejéastéji pouZivanou metodou u pstt v ramci
jednoho plemene. Za Cistokrevného jedince se povazuje jedinec zafazeny
do plemenné knihy v zemi Clenské, asociované nebo ptidruzené do federace FCI
(Federation cynologique internationale) a majici uznany prikaz pavodu. Tim je
zaruceno dodrzeni standardu. AvSak snizenim pfirozeného vybéru dochazi

Kk zuzovani variability znakd a tim k problémim s riznymi genetickymi chorobami.
Metody Cistokrevné plemenitby.

1) Nepribuzenska plemenitba
2) Piibuzenska plemenitba (inbreeding)
a) Inbredni linie
b) Liniova plemenitba
3) Cizoroda plemenitba
a) Kiizeni inbrednich linii téhoZ plemene mezi sebou — topcross
b) Ptipafovani samct inbredni linie na neinbredni samice téhoz plemene
— topincross
c) Pfipafovani samci inbredni linie a samice jiného plemene — top

crossbreed[15]

U nepiibuzenské plemenitby pafime dva jedince stejného plemene, ktefi
nemaji do 5. generace spolecného predka. Pii nepiibuzenské plemenitbé je

zachovana geneticka variabilita[9].

O pribuzenské plemenitbé¢ hovofime pouze tehdy, pokud se vyskytuje jeden
nebo vice spolecnych predkli na matetské i otcovské strané¢ do 5. generace.
Zakladnim  vyuzitim inbreedingu je zvySeni pravdé€podobnosti  vzniku
homozygotnosti u dal$i generace potomkli. Homozygotnost zajiStuje vyrovnanost ve
znacich i vlastnostech. Nevyhodou kterou tato metoda nese je tzv inbredni deprese.
Kt¢ dochazi pifi opakované piibuzenské plemenitbé a nese negativni jevy jako
pokles plodnosti, sniZzend zivotaschopnost a mens$i odolnost proti nemocem. Aby
k takovym problémim nedochazelo, musime znat genetické zasady a musi dojit

k vhodnému vybéru predka s dobrymi vlastnostmi[15].

17



Ptibuzenska plemenitba se d€li na tfi stupné - uzkou, blizkou, vzdalenou.
Uzka plemenitba je pafeni dvou jedinct v piibuzenském vztahu otec/dcera,
matka/syn nebo dva sourozenci z jedné generace. Pfi blizké plemenitbé pfipafujeme
synovce na tetu nebo sourozence z druhého pokoleni. Pii vzdalené ptibuzenské
plemenitb¢ se pafi bratranci a sestienice na prarodice ve 4. generaci. Bez ptibuzenské

plemenitby by nebyl mozny vznik novych plemen ani jeho dalsi §lechténi[9].

Liniova plemenitba vede pii spravném pouziti k rychlym a Zzadoucim
vysledkiim s menSimi riziky nez klasicka ptfibuzenska plemenitba. Principem této
metody je vytvofeni jedné linie potomkd po vynikajicim piedkovi, ktery ma
vynikajici genotyp a je schopny pfenosu zdravého genotypu V nékolika po sobé
jdoucich generacich. Pokud tato linie ponese pozadované znaky a vlastnosti, miizeme
mluvit o chovné linii. Chovna linie je pak rozSifovana a tim je dosahovano
vyrovnanosti znakG a vlastnosti. Pfi liniové plemenitbé rovnéz zmifujeme
genealogickou linii[15]. Genealogicka linie zahrnuje vSechny samci potomky
od zakladatele linie az k poslednimu saméimu potomkovi vyuzivanému v reprodukci.
Zakladatel linie musi splitovat vynikajici plemennou hodnotu, kterou pfedd na své
potomstvo[9]. Obdobou genealogické linie je rodina. Rodina je tvofena
zakladatelkou, jejimi dcerami a vnuckami. Dcery maji stejny pivod po otci
a vykazuji podobné znaky a vlastnosti jako otcova linie. Rodiny netrvaji vice
generaci, za¢nou se odliSovat a tim vzniknou rodiny nové. Genealogicka rodina ndm

slouzi jako pomicka pii sledovani vzdalenosti a vétveni linie.

Pti cizorodé plemenitbé se vhodné kombinuji vlastnosti a znaky jedné
inbredni linie s jinou inbredni linii. Je to kratkodoba metoda a ne moc vyuZivana.

Z Cistokrevnych metod pfi ni vznikaji nejméné Casto dédicné choroby[15].
3.4  Labradorsky retriever

Historie labradorského retrievera saha vice nez 200 let do minulosti. Pfedek
plemene, pes St. John pouzivany na pfinaSeni zvéfe na pevniné i ve vodé, se
vyskytoval v Newfoudlandu v Kanadé[21]. Do Anglie byl poprvé dovezen v roce
1800 hrabétem z Malmesbury. Druhym hrabétem z Malmesbury byla zaloZena prvni
chovna stanice a dochazelo ke Slechténi ptiléhavé, husté, vodu odpudivé srsti[23].
Do nasi republiky byl labrador ptfivezen v 60. letech 19. stoleti panem J. Bradleym,

ktery daroval panu Kucerovi z Litovle tii pary tohoto plemene[24].

18



Nézev plemene ma vice moznosti vzniku. Prvni moznosti bylo
z geografického umisténi Labradorského proudu, ktery se nachazi severozapadné
od mésta Newfoundlandu. Druha moznost byla z portugalského slova labradores, coz
v piekladu znamena délnik[20]. Oficialniho uznani se labradorsky retriever dockal v

roce 1903 britskym Kennel Clubem[22].

Labradorsky retriever ma pevnou konstituci. Ma Sirokou hlavu a ¢enich. Usi
by mély byt dozadu posazené, stiedn¢ velké visici doli. Hrudni koS je hluboky.
Hrudni koncetiny by mély byt rovné a pevné. Horni linie hibetu mé byt v roviné.
Ocas je stiedné¢ dlouhy, u kofene Siroky a pokryty kratkou hustou srsti.

Na koncetinach maji vyvinuté plovaci blany[25].

Uznanymi zbarvenimi u labradorskych retrieverti jsou cerna, Cokoladova
a Zluta. Pokud se vyskytuje mala bila skvrna na hrudi, je pfipustna, avSak nezadouci.
Jiné zbarveni neni uznané. Cerné zbarveni je u labradorskych retrieverti netiplné
dominantni. Homozygotnost se projevi ¢ernym zbarvenim (BB), heterozygotnost
tohoto znaku se projevi Sokoladovym zbarvenim (Bb). Zluté zbarveni je podminéno
jinym genem. Pokud se v genotypu vyskytuje tato alela v dominantni homozygotni
form¢ (EE) Zluté zbarveni se nevyskytuje. U heterozygotnosti (Ee) pes mize prenést
alelu na dalsi generace, ale sam je ¢erny nebo ¢okoladovy. Recesivni homozygot (ee)
ma Zluté zbarveni[26]. Zluté zbarveni se tedy projevi pouze za predpokladu vyskytu
lokusu E v recesivni homozygotnosti. Vysledné zbarveni je tedy dano genotypem

ve dvou genech a jejich vzajemnym plisobenim viz. tab. ¢. 1[15].

EB Eb eB Eb
EB Cerné zbarveni
Eb EEbb Eebb Zluté zbarveni
eB eeBB |eeBb Cokoladové zbarveni
eb Eebb |eeBb |eebb

Tabulka ¢. 1 Dédi¢nost zbarveni u labradorského retrievera
Zdroj: [29]
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Labradorsky retriever se vyznacuje vyrovnanou, pratelskou a dobrosrde¢nou
povahou. Je velmi spolecensky. Toto plemeno se vyznacuje inteligenci a oddanosti
pro svého pana, obvykle je dobfe ovladatelny. Labrador dospiva ve dvou letech, coz
se vyznaCuje béhem této doby znacnou hravosti abouflivosti po celou dobu
dospivani. V dospélosti se neprojevuje zadnd agresivita vici lidem a vétSinou ani ve
vztahu proti ostatnim psum. K ostatnim zvifatim bez problému pfilne, zna-li je  od
mala. Diky své spoleCenské povaze je Casto vyhledavanym rodinnym psem. Kvili

této vlastnosti neni vhodnym psem do kotce[27].

V minulosti se toto plemeno pouzivalo vyhradné pro lovecké ucely a to
pievazné pro noseni divokych kachen. V dne$ni dob¢é ma Sirsi vyuziti. Pouzivaji se
jako zachranafi, lavinovi psi, i jako psi vyhledavajici. Pro svou vsSestrannost Se
uplatituji jako asistenéni psi nebo vodici psi. Labradofi jsou také vyuzivani pii

canisterapii.

Vzhledem k masové oblibé labradorského retrievera jsou do chovu casto
zafazovani psi, ktefi standardu neodpovidaji jak chovanim, tak fyzickymi
vlastnostmi. Neni tedy vyjimkou, Ze se Vv souCasné¢ dobé setkdvame se psy, ktefi

neodpovidaji charakteristice labradora. S velkym rozsifenim souvisi 1 dal$i negativni

dopad na toto plemeno. Timto dopadem jsou dédi¢né choroby[28].

3.5  Nejvyznamnéjsi dédi¢né choroby

Vznikaji na zadkladé¢ mutace genu (tzn. zm&€ny DNA nesouci genetickou
informaci). Mutace se miZe projevit v prenatalnim obdobi a zplsobit odumieni
plodu. Muze také dojit k trvalému poskozeni plodu, s nimz se jedinec narodi. Pokud
je jedinec schopny piezit a mnozit se, pak toto onemocnéni pfenasi do svych
pohlavnich bunék a tim dochazi k pfenosu na potomky[19].

vvvvvv

u labradorskych retrieverii. Mezi tyto onemocnéni patii dysplazie kycelniho kloubu,
centronuklearni myopatie, syndrom vycvikové intolerance a progresivni retinalni

atrofie.

3.5.1 Dysplazie kycelniho kloubu (DKK)

Dysplazii kycelniho kloubu (DKK) fadime mezi dédi¢na vyvojova
onemocnéni pohybového aparatu. Vyvojové onemocnéni se na rozdil od vrozeného

vyznacuje tim, ze se Sténata rodi se zdravymi klouby a az pfti dal§im rastu dochazi
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k individudlnim zménam a vzniku DKK[31]. DKK se vyznacuje se chybnym
utvafenim kycelni jamky, hlavice stehenni kosti a kapilarniho vazu. Dochazi
k volnosti ky¢elniho kloubu, se sklonem Kk subluxaci (netiplné vykloubeni, kloubni
plosky se castecné dotykaji, coz se u uplného vykloubeni nedéje) a rozvoji

artr6zy[32]. Jednotlivé faze lze vidét na obr. 1.

Severe
Dysplasia
& Arthritis

Obr. €. 1 Zména v kloubu pii DKK
Zdroj: [30]

3.5.1.1 Klinické priznaky

Mezi klinické pfiznaky patii kulhani na péanevni koncetiny, pievazné
po zatézi, bolestivost pii natazeni koncetin dozadu. To se projevuje zkracenim kroku.
Typickym ptiznakem je tzv. bunny hopping, coz se projevuje soucasnym skdkanim
obou zadnich nohou najednou. Bolest se projevuje pii vstavani, chuizi do schodil
nebo do kopce. Jedinci postizeni touto nemoci se Casto zvedaji vzepfenim na
hrudnich koncetindch. Tim dochdzi k vla€eni zadni ¢asti téla za sebou. Pti
dlouhodobém trvani dochazi k mohutnéj§imu osvaleni ptedni casti té€la. K projevu
nemoci dochézi nejcastéji mezi 5. a 13. mésicem veéku. Pokud dojde k odhaleni DKK

v ¢asném stadiu, je mozné rozvoj nemoci eliminovat[33].
3.5.1.2 Geneticka predispozice

Dysplazii kycelniho kloubu fadime mezi nemoci s polygenni dédi¢nosti.
V psim genomu jsou obsazeny geny ovliviiujici vlastnosti kyc¢elniho kloubu. Jejich
genotyp nasledné ovlivituje vznik DKK. Ptidruzené¢ SNP pro DKK jsou lokalizovany

na 3., 11. a 30. chromozomu[34]. Geny podilejici se na utvafeni tvaru kycle se déli
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na pozitivni a negativni. Pozitivni utvaieji tvar kloubni jamky a hlavice stehenni
kosti. Negativni geny zptisobuji rozvolnéni kloubni jamky a tim se podili na vzniku
onemocnéni. Geny se vzajemné ovlivituji. Maji mensi €1 vEtsi vyznam na utvaieni
ky¢li a tim i na projev onemocnéni[32]. Dédi¢nost dysplazie kycelniho kloubu se 1isi
dle plemene. U labradorského retrievera se uvadi koeficient heritability u DKK
VvV rozmezi 0,35 - 0,57[15].

3.5.1.3 Faktory ovliviiujici projev DKK

Na projev dysplazie kycelniho kloubu maji velky podil vnéjsi faktory,
zejména v obdobi do tii mésicti véku Sténéte. Jednim z faktord je vyziva. Bylo
prokazano, Ze obezita zhorSuje vznik artrézy, pokud je pfitomnd geneticka
predispozice. ZvySeny vyskyt je zndmy 1 u Stéflat s rychlym ristem ve véku
3 - 10 mésici, proto neni doporucovano piidavat preparaty S vysokym obsahem
vapniku[33]. Dalsim faktorem je fyzicka zatéz. Dochazi-li kK nadmérnému zatézovani
pohybového apardtu v dob¢ rastu, mize to mit negativni disledky na jedince
v dospclosti. Jednd se hlavné o dlouhé prochézky, ptekondvéani schodl a trénovani
preskokt[35]. Dalsim faktorem je pomér délky téla k jeho vysce (délka L / vyska H).
Dle vyzkumu bylo urceno, Ze nizky pomér L/H je spojeny s nizkym vyskytem DKK.
Pfi vysledném poméru nad 1,06 se vyskytuje DKK casté&ji[32]. Jako dalsi faktor se
uvadi vliv hormonti. Nadmérna produkce estrogentt miize zpusobit plossi jamky a
mensi hlavice stehenni kosti. K jejich nadmérné produkci mize dochazet pii poruse
metabolismu nebo nadprodukci placentou béhem téhotenstvi. Vliv na dysplazii
kycelniho kloubu ma také vliv nadmérné produkce somatotropniho hormonu

(STH — ristovy hormon)[36].
3.5.1.4 Diagnostika

Jako manualni casna diagnostika kycelniho kloubu se pouziva Ortolaniho
test. Ten se provadi ve véku 3 - 4 mésicii. Rentgenové vySetfeni v tomto véku nema
vyznam, protoZze muze v dobé rustu dojit ke zhorSeni nebo zlepSeni onemocnéni.
Toto vySetieni se v lateralni poloze provadi u zvitete v sedaci nebo celkové anestezii,
aby doslo k Gplnému uvolnéni svalii. Pii uplném uvolnéni smétuji koncetiny kolmo
ke stolu a kolenni klouby jsou ohnuté o 90°. Rukou se zatlac¢i na kolenni kloub
smérem ke stolu, u postizenych pacientt dojde k subluxaci hlavice stehenni kosti

z kycelni jamky, tzv. pozitivni Barlowlv pfiznak (viz obr. ¢. 2, vlevo). Dale je
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zkouseno, zda pii vytoCeni kolena vnéj$im smérem dochazi znovu K zaskoceni
hlavice do jamky. Casto je slySet typické loupnuti, tzv. pozitivni Ortolaniho piiznak
(viz obr. ¢. 2, vpravo)[37].

Obr. &. 2 Casna diagnostika DKK
Zdroj: [38]

Cast&ji vyuzivanou a duleZitdjsi je rentgenova diagnostika. Ta se provadi
u psu starSich 12. 15. nebo 18. mésict podle doby dovrseni ristu u riznych plemen.
Rentgenovy snimek pro posouzeni kycelnich kloubl se provadi ve ventrodorzalni
poloze panve s panevnimi koncetinami natazenymi dozadu. Tato metoda se pouziva
pro zjisténi stupné artrézy. Pro spravné zjisténi laxity kloubu se vyuziva poloha
na zadech ve fixacnim liZku s ventrodorzalni projekci, mezi nohy pacienta je vlozen
predmét, ktery pusobi jako paka tzv. distrakéni snimek (viz obr. ¢. 3). Z takto
vyhotoveného snimku lze riznymi zplsoby vycist stupen DKK. Dle FCI
rozdélujeme pét stupiit zadvaznosti onemocnéni. Mezi kritéria hodnoceni se tadi
Norberg-Olsontiv (NO) thel. Hodnota oznacuje thel, ktery je sviran piimkou
spojujici stfed hlavy stehenni kosti s pfimkou spojujici stfed hlavy a kranidlni okraj

kyc¢elniho kloubu[32].

Obr. ¢. 3 Rentgenova diagnostika DKK
Zdroj [32]
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Obr. €. 4 Rentgenova diagnostika DKK — bez ptiznakt
Zdroj [32]
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Obr. €. 5 Rentgenova diagnostika DKK — vysoky stupen
Zdroj [32]

Jednotlivé stupné jsou nasledujici:

A — bez ptiznaki DKK, NO uhel okolo 105° (viz obr. ¢. 4)

B — tém¢f bez ptiznakdt DKK, NO uhel okolo 105°

C — mirny stupen DKK, NO thel okolo 100°

D — stfedni stupeit DKK, NO uhel v rozmezi 90-100°

E — vysoky stupenn DKK, NO tihel méné nez 90°(viz obr. ¢. 5)[15].

Jako dal$i moznosti vyhodnoceni snimku miZeme spocitat distrakéni index
(DI). Distrakéni index udava pomér vzdalenosti stfedu hlavice a stfedu jamky

k poloméru hlavice stehenni kosti[31]. Hodnota indexu se pohybuje od 0 do 1.

24



Hodnota 0 znaci pevny kloub, bez laxity. Hodnota 1 znaci uplné vykloubeni. Pokud
je vysledek DI vyssi nez 0,3, hodnoti se jako zvySena laxita kloubu[38].

Dalsi moznosti diagnostiky dysplazie kycelniho kloubu jsou molekularné-
genetické metody. Tyto metody se v praxi nevyuzivaji kvuli vysokym nakladim

a narocnosti tohoto vySetteni.
3.5.15 Lécba

Zpusoby lécby dysplazie kycCelniho kloubu dé€lime na konzervativni
a chirurgické. Ddle délime chirurgické metody na preventivni a zachovné.
Preventivni zamezuji a zpomaluji vyvoj artrézy, jsou vyuzivany u pacientl
s nedokon¢enym rastem, u kterych jest¢ nedoSlo k degenerativnim zménam
v kloubu. Zachovné metody zmirnuji bolest v kloubu, vyuzivaji se u starSich pst

s pokroc¢ilou artr6zou a velkou bolestivosti[37].

Mezi preventivni chirurgické metody fadime trojitou osteotomii panve (TPO)
a juvenilni pubickou symfiziodézu (JPS). Metoda TPO se vyuziva u psi mladsich
deseti mésicl, u kterych se jiz vraném véku prokaze vysokd luxace v kycelnim
kloubu. Dochazi k poruseni panevni kosti a nové utvofeni hlavice stehenni kosti
a obnoveni povrchu ky¢elniho kloubu. Uspé&snost této metody je velmi vysoka[39].
Béhem zakroku JPS dochézi k tpraveé pubické symfyzy (chrupavka spojujici pravou
a levou polovinu panve ve stydké oblasti, ménici se s vékem v kost). Vlivem tohoto
zakroku je zastaven rust této chrupavky. Tim dochazi k rlstu panve pouze v horni
¢asti a lep$imu zakloubeni hlavice stehenni kosti. Tato metoda se provadi ve véku

4-5 mésica[40].

Jako zachovné chirurgické metody jsou uvadény DARtroplastika a totalni
endoprotéza kycelniho kloubu. Principem DARtoplastiky je transplantace
spongidznich S§tépl z kiidla péanevni kosti do horniho okraje kloubni jamky.
Po zahojeni $téptli, dochazi k prodlouZeni oblouku a tim zamezeni vykloubeni hlavice
stehenni kosti[40]. Totalni endoprotéza je uréena pro pacienty se silnou artrozou.
Jedinec by mél byt jiz dospé€ly, aby nedochazelo jiz ke zménam kostry. Principem je
nahrada kloubu protézou zoceli nebo titanu. Uspé$nost operace je podminéna

ptisnym zamezenim infekce[32].

Konzervativni 1écba se snazi ptedejit nebo alespoit zpomalit rozvoj artrozy

a zmirnéni klinickych ptiznakd. Mezi omezeni se fadi vyvarovat se nadmérné zatezi,
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redukce hmotnosti. Dals§i prevenci a moznosti ulevy od bolesti je fyzioterapie
a rehabilitace. Proti zanétu v kloubu mohou byt podévany glukosaminy, kyselina
hyaluronova a nesteroidni antiflogistika. Dale jsou podavany analgetika, 1éky proti

artroze a degenerativnim zménam v kloubu[31].

3.5.2 Centronuklearni myopatie (CNM)

Centronuklearni myopatipatie, nebo také HMLR(Hereditary myopathy of
Labrador retrievers) jsou nazvy pouzivajici se pro totéz onemocnéni. Jde o dédicné
onemocnéni zpusobujici defekt ve vyvoji kosterni svaloviny. Toto onemocnéni se
projevuje slabosti v dusledku nedostatku svalovych vlaken II typu. CNM bylo
objeveno vroce 1970 vyzkumnym tymem doktora Larenta Tireta[41]. Toto
onemocnéni se vyskytuje u pracovnich i vystavnich linii labradorskych retrievert

v Evropé, USA, Kanadé¢ i Australii[42].
3.5.2.1 Klinické priznaky

Narozena Sténata s centronukledrni myopatii se nelisi od zdravych jedinct.
Avsak jiz od 2 tydnt veku dochézi k viditelnému zaostavani oproti zdravym
jedinciim. Ve v€ku 4 - 5 tydni dochazi ke snizeni prahu citlivosti a zvySeni svalové
odpoveédi, tzv. Slachové reflexy. Od 4 - 6 mé&sict véku §ténéte dochazi ke zhorSeni

piiznakt. Zac¢iname pozorovat rozvijejici se svalovou atrofii (viz obr. ¢ 6).

Obr. €. 6 Labradorsky retrivc s CNM
Zdroj: [44]

Ptiznaky atrofie se projevuji strnulym, vratkym postojem, néktefi psi
nezvladaji ani vstat. DalSim projevem je snizend tolerance zatéze, spojena se
svalovou slabosti. Svalova atrofie postihuje i polykaci svalstvo, pficemz muze dojit
az K zaduSeni potravou, které je zpisobené Spatnou funkci svali okolo jicnu.

Vyskytuje se zanét plic nebo mize dochazet az k poklesu hlavy nebo ¢elisti. Dal§im
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pfiznakem muze byt i tfas svalll, coZ mé za nasledek Spatnou snasenlivost chladu.

Tresem muze dojit az k celkovému kolapsu[43].
3.5.2.2 Genetické pozadi CNM

U centronukledrni myopatie se jednd o autozomalné recesivni dédiCnost.
K jeho plnému rozvinuti tedy dochdzi za ptredpokladu ptenosu zmutované alely
od obou rodici. Lokus pro toto onemocnéni se nachdzi na 2. psim chromozomu.
V tomto misté dochazi k vlozeni SINE vexonu 2 genu PTPLA. Pii vyzkumu
experimentalni populace byly zpozorovany dvé mutované kopie segregovanych gent
PTPLA g. 9459-9460ins238, které zpusobuji nedostate¢né tvoteni svalovych vldken
Il typu. [45].

3.5.2.3 Diagnostika

Jednou z moznosti diagnostiky centronuklearni myopatie je genetické
vySetfeni. Toto vySetfeni se provadi jako prevence u chovnych zvirat. Chovatelé se
tak snazi vyvarovat Sifeni takto prenosnych nemoci. Doporucuje se tento test
provadét alesponi u jednoho z rodict. VySetfeni mlize byt také pouzito u Sténat jako
kontrola genotypu, pokud nebyly testy provedeny u rodi¢l. Jako geneticky material
k vySetfeni miize byt pouzita krev nebo stér bun&k z dutiny ustni[41]. Pro Ceskou
republiku provadi toto vysetieni némecka firma Laboklin. Pro zobrazeni vysledkt
vysetfeni se pouziva vizualizace na gelu. Dva méné ostré pruhy znaci pfenasSece
(carrier). Dva pruhy v dolni ¢asti gelu, pficemz jeden je ostry a druhy méné ostry,
ukazuji na zdravého jedince (cleared) a ostry pruh uprostied gelu zna¢i nemocného
jedince (affected), viz obr. ¢ 7[45].

s &8 F
S & & ¢

Obr. ¢. 7 CNM lokus
Zdroj: [41]
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U nemocného jedince dochdzi k projevu prvnich klinickych ptiznaka jiz
v raném véku. Pfi diagnostice se bere v potaz vék pifi vyskytu prvnich klinickych
pfiznak. Jednou ze soucasti diagnostiky je zkouSka Slachovych reflexti. Zkouska se
provadi tak, Ze postizeného jedince Stipneme mezi prsty U natazené zadni koncCetiny
a zkousime, zda dojde ke skrceni. U priznakd se provadi taktéz genetické vySetteni,

jde vSak pouze o potvrzeni diagndzy stanovené veterinarem.

Dalsi moznosti diagnostiky, ktera se provadi pouze pro vyzkumné tucely, je
histologické vySetfeni svalové tkané. Vyzkumy ukézaly, ze pfenase¢i onemocnéni
nemaji zaddnou zménu ve stavbé svalovych vlaken. V histologickém fezu se
pti onemocnéni vyskytuji rizné veliké myofibrily s pfevahou vlaken I typu. Na obr.
¢. 8 jsou viditelné rozdily mezi zdravou svalovou tkani (na obrazku vlevo) a tkani

postizenou centronuklearni myopatii (na obrazku vpravo)[46].

Obr. ¢ 8 Histologicky tez bicepsem Labradorského retrivra
Zdroj: [46]
3.5.24 Lécba

Lécba tohoto onemocnéni se pii dneSnich moznostech veterinarni mediciny
nevyskytuje. Neni ani metoda, ktera by zpomalila proces ubytku svalovych vlaken.
Z toho vyplyva, ze toto onemocnéni je celozivotni a u kazdého jedince se projevuje

S jinou intenzitou. Castym feSenim pfi zji$téni tohoto onemocnéni je eutanazie.

Pokud se majitel rozhodne si psa nechat, existuje n€kolik doporuceni, jak
psovi s CNM pomahat pii kazdodennim Zzivoté. Potravu umistujeme do Grovné
vysky hlavy psa, je pak mensSi pravdépodobnost zaskoCeni sousta. DalSim
doporudenim je v chladném podasi psa teple oblékat. Uroven aktivity by méla byt
pfizpisobena zdravotnimu stavu jedince. N&kteti jsou schopni ujit nékolik set metri
po malych krickach, jini pouze nékolik metri. Pokud je jedinec schopny plavat,

doporucuje se plavani ve vlazné vodé.
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V dnesni dob¢ probiha vyzkum, ktery by v budoucnu mohl pomoci pti 1é¢bé
tohoto onemocnéni. Mezi tyto metody fadime transplantaci kmenovych bunék,

transplantaci kostni dfené nebo genova terapie[41].

3.5.3 Syndrom vycvikové intolerance (EIC)

Syndrom vycvikové intolerance a kolapsu u labradorskych retrieveri je
dédi¢na porucha projevujici se u dospivajicich psti. VEk projevu se shoduje s dobou,
kdy je pes zatazen do narocného vycviku. Zda se onemocnéni projevi nebo ne, zavisi
na temperamentu a zpuisobu zivota psa. Jedinci, uvadéni jako nemocni, jsou obvykle
popisovani v plné kondici, osvaleni a S vysokou energetickou zatézi. Nejcastéji se
onemocnéni vyskytuje u pracovnich a loveckych linii labradorskych rerivru[47].
Vétsina jedinct miize vést normalni Zivot jako rodinni piislusnici[48].

3.5.3.1 Kilinické priznaky

Klinické ptfiznaky syndromu se casto objevuji béhem 5 az 15 minut
intenzivniho cvi¢eni. U nékterych psi mize ke kolapsu dojit vzdy pii zatézi, u jinych
k nému dochazi spise vyjimecné. Prvnim projevujicim se ptiznakem je houpava
chiize. Tu zplisobuji oslabené zadni koncetiny, které nejsou schopné unést vahu
jedince. Postizeni psi Casto pokracuji v behu a zadni koncetiny za sebou tdhnou. EIC
provéazi nekoordinovany pohyb. U nékterych pst dochdzi ke slabosti 1 pfednich
koncetin. Mtize dochazet az k celkové neschopnosti pohybu[49]. V dalsich pfipadech
muze dojit ke ztraté rovnovahy. Vétsina jedinci zlstava pii kolapsu v plném védomi,
a proto maji snahu béZet stale dal. Pouze 25 % psii upada do bezvédomi. BéZn¢ se
pfiznaky do 5 minut po skonceni vycviku zhorSuji[50]. Vyssi télesna teplota se
vyskytuje béhem vycviku u vsech labradord, jak bylo experimentalné¢ dokazano.
Teplota téla miize dosdhnout az 41,5°C a predpoklada se, ze u jedinct s EIC mulze
hrat urcitou roli. U vétSiny jedincti ptechazi kolaps béhem 5 - 20minut. Psi

nevykazuji Zadnou bolestivost béhem zachvatu ani po ném[51].
3.5.3.2 Genetické pozadi

Syndrom EIC fadime mezi onemocnéni s autozomalné recesivni dédi¢nosti.
Experimentalné bylo prokazano, Ze toto onemocnéni neni vazané na zbarveni
jedince, avSak z praxe vime, Ze se nejcastéji Se vyskytuje u erné zbarvenych samctl.
Lokus pro toto onemocnéni se nachdzi na 9. psim chromozomu. Onemocnéni je

wrwe

zapri¢inéno bodovou mutaci na nukleové kyselingé ¢. 767 v genu pro dynamin 1
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(DNM1)[59]. Dynamin 1 je protein, ktery je nezbytny pro uskuteénéni
nervosvalového prenosu. Vyzkumy uvadéji, ze pocet prenasecti u labradorskych
retrieverd se pohybuje v rozmezi 30 - 40 %, pocet nemocnych zvitat zaujima 3 - 5 %

v populaci[48].
3.5.3.3 Faktory ovliviiujici projev EIC

Vyskytuji se rtizné faktory, které pftispivaji ke kolapsu. Jednim z faktori
ovlivitujici projev EIC, je teplota okoli. Pokud se teplota a vlhkost pohybuje
ve vysSich hodnotach, nez je pes zvykly, pravdépodobnost kolapsu se zvysuje.
Pti plavani je pravdépodobnost projeveni EIC mensi nez pii zat€zi na sousi. Ke
kolapsu muze dojit i pii velmi nizkych teplotach, naptiklad pii Soku, kdyz se
propadne led. Dal§im z faktord muze byt vzruseni. Psi s EIC se ¢asto vyznacuji tim,
ze se snadno rozrusi. Tento faktor se nejcastéji projevuje u téZce postizenych jedinct.
Ke zhrouceni dochdzi pfi ¢innostech, pfi kterych dochazi ke vzruseni nebo ke stresu.
Mezi takové Cinnosti patii napiiklad dohledavani ptaki nebo trénink s elektrickym

obojkem[49].
3.5.3.4 Diagnostika

Jednoznac¢nou moznosti, jak diagnostikovat EIC, je genetické vySetieni. Toto
vysetieni provadi pro Ceskou republiku némecka laboratot Laboklin. Diagnostiku lze
provést z plné krve, kterd je odebrana do EDTA zkumavky nebo z bunék ziskanych

stérem dutiny Gstni[50].

Mezi dal§i moZnosti diagnostiky EIC fadime diagnostiku dle klinickych
pfiznakt. Pfi tomto vySetfeni mize dojit k zdmén€ s jinymi nemocemi. Mezi tato
onemocnéni patii prehrati, maligni hypertermie, CNM, kardiologickd onemocnéni
a idiopaticka epilepsie. K odliseni téchto onemocnéni se vyuzivaji rtizné laboratorni

metody[48].

3.5.3.5 Lécba

o 24

pocasi jedince chladit ruénikem namocenym ve studené vodé. VétSina psu se béhem
5 az 25 minut zotavi bez zbytkové slabosti nebo ztuhlosti. Po kolapsu neni u pst
ziejma zadnd bolestivost. Pro rychlejs$i zotaveni po kolapsu muize byt provadéna
masaz[51]. Pokud nedojde k pteruseni fyzické zatéze u postizeného jedince, muize

dojit az k exitu psa.
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vyvolavajici kolaps. Nejcastéji to znamend vytazeni psa z pracovniho vycviku
a vyhybani se stresovym a fyzicky ndrocnym situacim. U takto postizenych psii se
doporucuje kastrace. Bylo zjisténo, ze po tomto zakroku dochazi ke snizeni Cetnosti
klinickych pfiznakii. U jedinch s cCasto se opakujicimi kolapsy se predepisuje

medikace fenobarbitalem v davce 2mg/kg.z. hm 1 - 2x denné[48].

3.5.4 Progresivni retinalni atrofie (prcd-PRA)

Progresivni retinalni atrofii fadime mezi dédicné onemocnéni oci. Toto
onemocnéni se projevuje degeneraci o¢ni sitnice. Béhem vyvoje tohoto defektu
dochdzi k odumirani svétloCivnych bunék sitnice z diivodu Spatného prokrvovani.
Degenerace sitnice nejdiive probihd po obvodu sitnice a postupuje do centralni ¢asti.
Sitnice se skladad ze dvou typl bunck fotoreceptor. Prvnim typem jsou tyc¢inky
a druhym ¢&ipky. Ty¢inky umoziuji vidéni za $era. Cipky naopak zprosttedkovavaji
barevné vidéni. Existuje né¢kolik typli progresivni retinalni atrofie. U labradorskych
retrieveri se vyskytuje typ prcd-PRA (progresivni degenerace tyCinek a cCipki).
Dalsimi plemeny, u kterych se tento typ vyskytuje, jsou mini pudlové, anglicti

a ameri¢ti kokr$panélé[52].
3.5.4.1 Klinické priznaky

Prvnim klinickym pfiznakem tohoto onemocnéni je degenerace tycCinek.
V disledku této degenerace se projevuje Seroslepost. V dalsi fazi dochazi
k degeneraci ¢ipku a tim postupné ztraté zraku béhem dne. Ve véku 4 - 6let byva
jedinec jiz uplné slepy. V disledku zuzenych cév mohou malé arterioly zcela

vymizet, opticky disk je bledy, nezfetelné ohraniceny, atrofuje[53].
3.5.4.2 Genetické pozadi

Progresivni degeneraci tyCinek a Ccipki fadime mezi onemocnéni
s autozomaln¢ recesivni dédi¢nosti. Gen PRCD byl mapovan na centromerické
oblasti 9. psiho chromozomu (CFA9). K onemocnéni dochazi homologni mutaci
(TGC > TAC), ktera byla identifikovana i u dalSich 18 riznych plemen. Hodnota
frekvence mutace tohoto onemocnéni u labradorskych retrievert je 0,07. Tato
hodnota byla vypoéitina po vyzkumu z celkem 58 jedinci labradorského

retrievera[54].
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3.5.4.3 Diagnostika

Jednou z moznosti diagnostiky je oftalmoskopicky. Oftalmoskopie je metoda
hodnotici stupné degenerace sitnice za pomoci tzv. oftalmoskopu. Tento pfistroj
vyuziva svételného paprsku, ktery pronikd do oka a umoznuje jeho prohlédnuti.
Pfi vySetfeni Ize sledovat zmény na cévach o¢niho pozadi[55]. Pii vySetfeni tohoto
onemocnéni se vyuziva pfimé oftalmoskopie, kterda musi byt provadéna v temné
mistnosti. Nevyhodou piimé oftalmoskopie je uzky zorny uhel a tim dochazi
K nutnosti delsi doby vySetieni. U labradorskych retrieverti se uvadi zjisténi touto

metodou ve véku kolem 3 let[56].

Jako dalsi moznost diagnostiky vyuzivime metodu nazyvanou
elektroretinografie. Pfi tomto vySetfeni se vyuziva zlutého a modrého svétla, které
pfi dopadu na sitnici vyvolaji jeji odezvu v podobé elektrického potencialu.
Vysledkem tohoto vySetieni je elektroretinograf, coz je graf podobny vysetfeni EKG.
Diagnostika touto metodou odhali degeneraci sitnice difive nez oftalmoskopicky.
U labradorského retrievera se uvadi zjiSténi progresivni retinalni atrofie

elektroretinografem jiz v 18 mésicich[56].

V dnes$ni dobé vyhledavanou moznosti diagnostiky tohoto onemocnéni je
genetické vySetfeni tzv. prcdtest. Toto vySetieni Ize provadét z krve nebo ze stéru
z dutiny ustni. Pro Ceskou republiku tento test provadi bud’ némecka laboratof
Laboklin nebo slovenska pobocka laboratofe Genomia. Pro zobrazeni postiZeného
genu se vyuziva vizualizace na gelu. Dva méné viditelné pruhy znaci ptenaSece.
Jeden pruh na gelu vys$ znaci zdravého jedince a pruh nize na gelu znac¢i nemocného

jedince, viz obr. ¢. 9[54].

Obr. ¢ 9 PCR progresivni retinalni atrofie

Zdroj: [54]
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3.54.4 Lécbha

Zatim nebyl nalezen zptisob, jak toto onemocnéni vylécit. Neni ani moznost

jak zpomalit projevy nemaoci.
3.6  DalSi dédi¢né nemoci u labradorskych retrieveri

3.6.1 Maligni hypertermie (MH)
Maligni hypertermii fadime mezi farmakogenetické onemocnéni
kosterniho svalstva. SpousSté¢em tohoto onemocnéni jsou nejcastéji inhalacni
anestetika, ale u nckterych jedincii to mohou byt i1 léky ovliviiujici nervovou nebo

svalovou soustavu, zvySena aktivita nebo stres[57].

Pii projevu maligni hypertermie dochazi ke zvySeni tepové frekvence,
zvySeni dechové frekvence a télesné teploty, ktera je zvysena o 1 - 2°C. Pokud dojde
k t&zké hypertermii (coz je teplota vy$si nez 44°C), miize dochazet k vy$s§imu obsahu
oxidu uhli¢itého v krvi, coz se projevuje modranim sliznic. V dalsi fazi dochazi
k zachvatim, které se projevuji zaSkuby a celkovou ztuhlosti svalt. V poslednich
stadiich mize dochazet ke Spatné srazlivosti krve, selhanim ledvin a maze koncit az

smrti. Klinické pfiznaky mohou nastoupit ihned pifi anestezii nebo az

do 24 hodin[58].

Maligni hypertermii fadime mezi onemocnéni s autozomalné¢ dominantni
dédicnosti. Mutace se vyskytuje na 1. psim chromozomu, pii které dochazi
k substituci cytosinu za thymin. Tim dojde ke vzniku alaninu misto valinu v mist¢
547. Mutace se nachazi na ryanodinovém receptoru (RYR1 gen). Tento receptor je
soucasti kalcium uvolnujiciho kanalu v sarkoplazmatickém retikulu. Pfi postiZeni
touto mutaci a stfetem s vyvolavajici latkou dochazi k nekontrolovatelnému
vyplavovani kationtd  Ca®* do krve a kporuse zp&ného vychytavani iontd.

Nedostate¢nym vstiebavanim Ca** dochazi k nadmérné spotiebé kysliku[59].

Casna diagnostika maligni hypertermie je mozna pouze molekuldrné
genetickymi testy. Test se provadi z plné krve s EDTA. Tato diagnostika se provadi
hlavné u chovnych jedinci, aby nedochéazelo k ptenosu mutace. Pti v€asném zjisténi
se da zvolenim spravné premedikace a anestezie projevu onemocnéni piedejit.

Dalsim zpiisobem je diagnostika dle klinickych pfiznakd.

Pokud dojde Kk projevim maligni hypertermie béhem anestezie, je nutné jiz

pfi prvnich pfiznacich anestezii prerusit. Nadale musi byt jedinec ochlazovéan a v co
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nejkratsi dobé by méla byt podana antibiotika, kterd snizuji svalové napéti.

Pfi nepferuSeni anemie muze dojit az k exitu[58].

3.6.2 Degenerativni myelopatie

Degenerativni myelopatie je neurodegenerativni onemocnéni, které se
objevuje u starSich pst, vétSinou kolem osmého roku véku psa. Toto onemocnéni
postihuje nervy v okoli patete, které postupné ztraceji schopnost pienaset impulzy.
Degenerace nervu zacina uprostied zad a odsud se $iii ke kréni i bederni patefi[60].
Myelinovy obal, ktery chrani miSni neurony, se zac¢ne rozpadat. Tim dochazi
k odhaleni zakladnich nervovych vlaken a Spatné komunikaci mezi mozkem

a michou[61].

Onemocnéni se zacina projevovat nebolestivosti a ztratou koordinace zadnich
koncetin. Psim se podlamuji zadni koncetiny v kolenou nebo miize dochazet az
k tahani koncetin za sebou. Obvykle se ptiznaky projevuji nejdiive u jedné koncetiny
a pak se postupné prenasi i na druhou koncetinu. Prvni pfiznaky se projevuji Sest az
dvanact mésict, nez dojde k celkovému ochrnuti. U nékterych ptipadti dochazi
Kk neschopnosti ovladat mocovy méchyt. Pes postizeny degenerativni myelopatii je

vyobrazen na obr. ¢ 10[61].
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Obr €. 10 Pes postizeny degenerativni myelopatii

Zdroj: [60]

Degenerativni myelopatie fadime mezi onemocnéni s autozomalné recesivni
dédicnosti. Z toho vyplyva, Ze toto onemocnéni se projevuje u jedinci, ktefi zd&di
mutované alely od obou rodic. Tato nemoc se vSak raritné projevuje
i u heterozygoti. Objevuji se vSak i pfipady, kdy se jedinci vySly v testu jako DM

pozitivni, av§ak onemocnéni u nich nikdy nepropuklo. To lze vysvétlit bud’ amrtim

34



pfed projevenim nemoci, nebo vyskytem gent, které symptomy ovliviiyji. Pfi¢inou
této choroby je mutace v genu superoxidismutaza 1 (SOD1). V této kodujici oblasti
dochazi k zaméné nukletidu G za nukleotid A. V sekvencich tak vznikne nesmysiny
kodon. Tim nedojde ke spravnému piepisu genu a nevznikne pozadovany protein
superoxiddismutasa 1. Dle vyzkumu byla vypocitana frekvence tohoto onemocnéni
0,07[62].

Diagnostika se provadi na zakladé klinickych piiznaki. Jedinym moznym
zpusobem, jak s jistotou uré¢it DM, jsou molekularn¢ genetickymi testy. Pokud je
nafizena pitva, jsou vidét kolem patefe degenerativni zmény na myelinovém obalu,

coz se u jinych onemocnéni nevyskytuje[60].

V 1écbé zatim nebyly nalezeny léky, které by pfi terapii DM pomohly.
Pfi projevu onemocnéni je doporucena podpurna 1é¢ba ve formé rehabilitaci. Pokud
dojde k Gplnému ochrnuti pacienta, musi mu byt zajisténo pohodli, aby nedochazelo

Kk prolezeninam[61].

3.6.3 Deficit pyruvatkinazy (PK)

Deficit pyruvatkinazy zplisobuje dédicné hemolytické onemocnéni.
Pyruvatkinaza je enzym podilejici se na aerobni glykolyze. Pokud dojde k malé
produkci tohoto enzymu, dochézi k nizké produkci ATP. Tento deficit se projevuje
lyzou erytrocytll, ktery se projevuje chudokrevnosti. Zivotnost ¢ervenych krvinek je
u zdravého psa kolem jednoho mésice, u psa postizeného deficitem pyruvatkinazy se

tato doba zkracuje pouze na nékolik dni[63].

Klinické ptiznaky se zalinaji projevovat kolem 4. mésice véku Sténcte.
Hlavnim =z pfiznakti je chudokrevnost, kterd se projevuje bledymi sliznicemi,
sniZzenou aktivitou, spojenou se svalovou slabosti. Vyjime¢né mulze dochazet ke
zvySeni srdecni frekvence a projevu Zloutenky. Postupné dochdzi ke Spatné funkci

jater a jedinci poté umiraji ve véku 1 - 4 roku véku[64].

Hemolytické onemocnéni, které vyvolava deficit pyruvatkinazy, je
autozomalné recesivni onemocnéni. Mutace pro toto onemocnéni vznika v genu PK-
LR, ktery se vyskytuje v exonu 7. Pfi mutaci dochazi k zamén¢ cysteinu za thymin.
To zpiisobi zménu glutaminu na STOP kodonu, coz vede ke zkraceni potifebného

proteinu z 574 aminokyselin pouze na 267 aminokyselin[65].
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Ptiznaky tohoto hemolytické onemocnéni jsou snadno zameénitelné s piiznaky
jinych onemocnéni. Proto jedinou moznosti jak s jistotou urcit toto onemocnéni jsou
molekularné genetické testy. Pro diagnostiku se pouziva metoda PCR a vizualizace

na polyakrylamidovém gelu.

Zatim neni 1éCba, ktera by byla pouzivana v praxi. Experimentaln¢ byla
vyzkouSena transplantace kostni diené. Prokdzalo se, ze transplantace snizuje projev
klinickych piiznakii. Nicméné tato metoda by byla nakladna a velmi riskantni, proto

potiebuje nadale studovat[64].

3.6.4 Trpasli¢i vzrast (dwarfismus)
Dwarfismus, nebo také skeletalni dysplazie 2, je onemocnéni postihujici
kosterni soustavu. Dochazi kristovym a vyvojovym abnormalitam kosti

i chrupavek, coz vede k jejich deformaci.

Mezi klinické ptiznaky tohoto onemocnéni patii zvétSend lebka a ptedkus.
Jednim z hlavnich ptiznakt jsou zkricené piedni i zadni konletiny. Casto byvaji
predni koncetiny krat$i nez zadni koncetiny. Mohou se vyskytovat i problémy
s reprodukci. Nekdy muze dochazet k dychacim obtizim. U jedinci se objevuje
bolest zad, kvili zkracenym koncetindAm a nezménéné velikosti téla. Na obrazku
¢. 11 jsou vyobrazeni tii jedinci. Pes vyobrazeny vlevo je zdravy samec, uprostied je

vyobrazena zdrava fena a vpravo postizeny pes[66].

Obr. ¢ 11 Pes postizeny dwarfismem
Zdroj: [77]

Trpasli¢i vzrist fadime mezi onemocnéni s autozomalné recesivni dédi€nosti.
Chorobu zptsobuje mutace v genu COL11A2. Pti mutaci dojde k zaméné guaninu

za cytosin, tim dochdzi k zdménég argininu za prolin. Tato mutace ma vliv na funkci
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COL11A2 exprimované¢ho kolagenu XI, coz vysvétluje piiznivy vliv na fenotyp.

v

Diagnostika tohoto onemocnéni je provadéna na zaklad¢ klinickych ptiznak.
Pro potvrzeni diagnozy pouzivame molekularné genetické testy. Pro vizualizaci

vysledkt se vyuziva polyakrylamidovy gel.

Lécba tohoto onemocnéni neni zatim mozna. Mohou byt podavany pouze

1éky na zmirnéni bolesti[66].

3.6.5 Hereditarni nasalni parakeratéza (HNPK)
Hereditarni nasalni paraketéozu fadime mezi kozni dédicné onemocnéni,

pti kterém dochazi k tvorbé krust a prasklin na nose.

Prvni pfiznaky se zacinaji objevovat v6 - 12 mésicich veéku psa.
U postizenych jedinch se objevuji suché, drsné az hnéd¢ zbarvené krusty. Vzacné se
suché krusty objevuji v srsti v okoli nosu. Mohou vnikat i bolestivé praskliny
na nose. Nos postizen¢ho psa je nachylny k bakteridlnim infekcim, coz Casto vede
K tvorbé skvrn na Cenichu. Jiné pfiznaky se u tohoto onemocnéni nevyskytuji [68].

Nos postizeného jedince je na obr. ¢ 12.

Obr. ¢ 12 Pes postizeny HNPK
Zdroj: [71]

Heredialni nasdlni paraketéoza je onemocnéni s autozomalné recesivnim
onemocnénim. Mutace pro toto onemocnéni se vyskytuje na 2. psim chromozomu.
Dochazi k zdméné tyminu za guanin v genu SUV39H, coz zpiisobuje vysychani nosni
sliznice a néasledné chronické podrazdéni. Neékteré zdroje uvadéji, ze az 10 % jedinct
nese alespon jednu mutovanou alelu[69].

Diagnostika se provadi na zéklad¢ klinickych ptiznakl. Po projevu klinickych
priznaki se prevazné u chovnych zvitat provadi molekuldrné genetické testy. Provadi

se PCR a pro vizualizaci se vyuziva polyakrylamidového gelu.
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U tohoto onemocnéni se vyuziva Konzervativni zptsob 1é¢by. Pouziva se
lokalni aplikace 1€kti. Nos se omyva roztokem propylenglykolu nebo se nosni

sliznice maze bilou vazelinou, coZz zmiriiuje vyskyt 1ézi[70].
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4. Zavér

Bakalarska prace je veénovana nejvyznamnéjSim dédicnym chorobam
u labradorskych retrieverd. Kvili genetickému zalozeni je vétSina téchto nemoci
nevylécCitelnd. Pfi diagnostice téchto onemocnéni hraji velkou roli molekularné

genetické testy, diky kterym jsme schopni vysvétlit vznik jednotlivych onemocnéni.

Vcasna diagnostika dédicnych onemocnéni u labradorskych retrievert je
dalezita z nékolika hledisek. Vzhledem k masové oblibé tohoto plemene je dulezity
vybér hodnotnych zdravych psti. Takovymi jedinci jsou mysleni nejen jedinci
s dobrym exteriérem, ale predevsim jedinci s pevnym zdravim. Pravé molekularné
genetické testy umoznuji spolehlivé odhaleni pfenaSeCe dédicnych onemocnéni

a jeho vCasné vyfazeni z chovu.

39



5. Zkratky
ATP — adenosintrifosfat
CNM - centronuklearni myopatie
DKK — dysplazie kyc¢elniho kloubu
DM - degenerativni myelopatie
DNA — deoxyribonukleova kyselina
EDTA - kyselina ethylendiamintetraoctova
EIC — syndrom vycvikové intolerance
EKG — zakladni vySetfovaci metoda v kardiologii
FCI — Mezinarodni kynologicka federace (Fédération Cynologique Internationale)
JPS — juvenilni pubicka symfiziodéza
h? — heritabita, dédivost
HNPK — heredialni nasalni paraket6za
MH — maligni hypertermie
NO uhel — Norberg-Olsontiv thel
PCR — polymeréazova fetézova reakce
PK — deficit pyruvatkinazy
Prcd-PRA — progresivni retinalni atrofie
RNA — ribonukleova kyselina

SINE — short interspersed nuclear elements, samy nekoduji zadné geny a zneuZivaji
pouze urcité bunécné proteiny. Pouze se piepisuji v RNA a nasledné

pomoci reverznich transkriptdz zpét na n¢jaké misto do DNA.

SNP — polymorfizmus jediného nukleotidu, ptedstavuje nejCastéji vyskytujici se

formu polymorfizmu.
TPO — trojita osteotomie panve

UV zafeni — ultrafialové zareni
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