Analyza genetickych
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Genetické choroby

* Genetické onemocnéni vznika, kdyz mutace ovlivni funkci gend, a
tim dojde k fyzickym nebo funkénim odchylkdam od normalniho
stavu s negativnim dopadem na vitalitu.

* Existuje mnoho typu, véetné monogennich, multifaktorialnich a
chromozomalnich poruch.
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Priciny genetickych onemocnéni

Genetické onemocnéni vznika v disledku mutace a jejiho 11 2
prenosu (~ dédicnosti) na potomky. °0 °0 °o

1.

Monogenni onemocnéni -> mutace v jednom genu (na
jednom nebo obou chromozomech) - napr. cysticka fibroza, Ag adl XY
srpkovita anémie (predevsim metabolické poruchy).

Multifaktorialni dédicné choroby -> kombinace variability

mnoha genuU a prostredi (kvantitativni, komplexni + prostredi
onemocnéni) - srde¢ni choroby, cukrovka, vétsina druht

rakoviny, dysplazie kycelnich kloubU u ps.

Chromozomalni onemocnéni -> zvyseni nebo snizeni poctu
a funkci genll zménou poctu chromozomu nebo
strukturalnimi zménami chromozomu.
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Geneticka podstata domestikovanych kraliku

v » Kralik domaci (Oryctolagus
cuniculus) je jednim z nejnovéjSich
domestikovanych druhi
(pravdépodobné v poslednich 1
500 letech) a vyznacuje se
mimoradné vysokou fenotypovou
rozmanitosti - po celém svéete je
znamo vice nez 200 plemen.
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* Plemena se vyrazné lisi hmotnosti,
stavbou téla, typem srsti, barvou
srsti a délkou usi a tato viditelna
morfologicka variabilita vyrazné

A prevysuje fenotypovou

rozmanitost jejich volné Zijicich

protéjsku.

doi: 10.1093/molbev/msr003
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Kralik jako modelovy organismus pro studium

lidskych onemocnéni

Normalni kralici slouzi jako model pro studium lidskych
onemocnéni, jako jsou hyperlipidémie a souvisejici
choroby, rakovina a diabetes mellitus, tuberkuldza,
papilomavirova infekce, aterosklerdza, obezita a diabetes
II. typu, prionova onemocnéni, morfometrie plic a
dychacich cest....

Kralik se pouziva jako bioreaktor k vyrobé farmaceutickych
proteind - napf. rekombinantni lidsky C1 inhibitor v mléce

Transgenni/ gene edited kralici jsou Siroce vyuzivani jako
modelové organismy pro biomedicinsky vyzkum.

Transgenic/rabbits are widely used as model organisms for
biomedical research (Cysticka fibréza, nachylnost k infekci
HIV-1, patogeneze lidského papilomaviru, kardiovaskularni
onemocnéni, o¢ni onemocnéni, svalova dystrofie)

V poslednim desetileti bylo popsano vice nez padesat
modeld kralikl s genovym knockoutem nebo knock-inem.

nova role kralikl, ktefi slouZi jako specialni nastroje,
zejména jako modely pro zobrazovani organt a tkani in
Situ a in vivo
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Genom kralika

* Genom kralika, RABBIT (OryCun2.0) ma velikost 2,7 Gbp, obsahuje
20612 protein kédujicich gent (Ensembl release 54)

* Poprve byl sekvenovan v roce 2009
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http://www.ensembl.org/Oryctolagus cuniculus/Info/Index
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http://www.ensembl.org/Oryctolagus_cuniculus/Info/Index

Databaze mendelistickych znaku - OMIA

Y e https://www.omia.org

Summary

dog taurine cattle cat pig sheep horse oat Other TOTAL
TOTAL TRAITSIDISORDERS 888 642 415 367 310 268 116 1128 4611
Mendelian trait'disorder 407 300 133 136 122 62 25| 363 1833
ELErPadnEnl:i:}nktr:EEﬁiSmder; likely causal 345 207 106 66 58 49 17 204 1144
Likely causal variants 508 271 178 72 an 106 a0 172 1538
Potential models for human traits 570 330 | 270 207 133 151 54 33 2558
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Autosomalné recesivni onemocneéeni

* Oculocutaneous albinism type | (OCA1), TYR-related
* Gen TYR (tyrozindza), 1. chr.
e 1118C>A substituce vedouci k missense mutaci (Thr>Lys) na kodonu 373

 Abnormal gait, retinal dysplasia, cataracts - narusuje saltatorni
lokomoce

* Gen RORB (RAR-related orphan receptor B), 1. chr.
e s alela - g.61103503G>A (v 5' donorovém misté intronu 9)

* Adrenal hyperplasia - V dusledku hypersekrece adrenalinu
zpusobuje smrt hned po porodu

* Gen CYP11A1 (cytochrome P450, family 11, subfamily A, polypeptide 1),
* gh alela — mutace velka delece

* Long hair - regulace rastu chlupt
* Gen - FGF5 (fibroblast growth factor 5), 15. chr. ... " e
* Missense mutace, ¢.571T>C, p.(L191S) :
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Autosomalné neuplné dominantni

* Dwarfism
* Gen HMGAZ2 (high mobility group AT-hook 2), 4. chr.,

* dw alela - delece, ~12.1 kb delece prekryvajici
promotorovou oblast a prvni tri exony genu HMGAZ2, ktera
vede k inaktivaci tohoto genu.
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Cincila (Chinchilla lanigera)

e Cintily jsou hlodavci patfici do €eledi ¢in&ilovitych (Chinchillidae) a
jsou pribuzné morcatim a osmakum degu.

* Existuji dva druhy cincCil, CinCila kratkoocasa, Chinchilla chinchilla, a
cincCila dlouhoocasa, Chinchilla lanigera.

* Genom CinCily — 2n = 64; poprvé byl sekvenovan v roce 2012
Long-tailed chinchilla (ChiLan1.0) s celkovou délkou sekvence 2,39 Gbp
Obsahuje 17809 protein kédujicich gen
http://www.ensembl.org/Chinchilla lanigera/Info/Index
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Zvykani koZesin

* U mnoha cincil chovanych v zajeti dochazi k zvykani srsti. Toto
chovani nema vliv pouze na cenu kozesiny, ale predevsim muze byt
dUsledkem problému welfare zvirat - negativnich fyziologickych a
produkénich dusledkda.

* Odhadovana heritabilita h2=0,16

* Aby se snizil vyskyt tohoto chovani, mély by se zlepsit selekcni a
ridici postupy pouzivané v chovu kozesSinovych zvirat.
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Mocové kameny (Urolitiaza)

* Tvorba mocovych kamenu v mocovych cestach nebo stav spojeny s
pfitomnosti téechto kamenu.

* Neexistuje zadny primy dukaz, ze by se tato porucha u tohoto druhu
dédila. Byla zarazena proto, ze stejna porucha je zcela jisté dedicna
u jinych druht a neni divod se domnivat, Ze se stejna situace
netyka i Cincil.
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Kozni onemocnheéni

* Fur slip: K vypadnuti srsti casto dochazi, kdyz se s CincCilou zachazi hrubeé nebo
kdyz je extrémné stresovana. Ztracena srst doroste, ale muze to néjakou dobu
trvat.

* Fur ring: KozeSinové krouzky se bézné vyskytuji u samcu ¢incil. Kolem penisu
uvnitr predkozky se muze ovinout krouzek srsti. Ten je tfeba odstranit drive, nez
zUzi pratok krve ke konci penisu. Samci, zejména ti v chovnych koloniich nebo
ustajeni s jinymi CinCilami, by méli byt pravidelné kontrolovani.

* Ringworm: Pasovy opar Trichophyton mentagrophytes muze u CincCil zpUsobit
alopecii. Mezi nejcastéji postizena mista patri horni ¢ast nosu a boltce. K [écbé
tohoto stavu lze ¢asto pridat antimykoticky prasek do piskové koupele.
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Neplodnost

* Spatnd reprodukce muzZe byt zplisobena nékterou z nékolika
moznych pricCin: podvyzivou, abnormalnim spermatem, hormonalni
nerovnovahou, infekcnim onemocnénim, nedostatkem zkusenosti a
letalnimi geny z nevhodného krizeni.

* Napriklad je treba se vyvarovat pareni mezi CinCilami se shodnymi geny pro
bilou a sametovou barvu srsti.

 Infekéni a dietetické faktory a Spatna kondice mohou rovnéz zpUsobit
neplodnost u samcu i samic ¢incil.
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This presentation has been supported by the Erasmus+ KA2 Cooperation Partnerships grant no. 2021-1-SK01-KA220-HED-000032068 “Innovation of the structure and content of study programs in the field of
animal genetic and food resources management with the use of digitalisation - Inovdcia obsahu a Struktury Studijnych programov v oblasti manaZmentu ZivoCisnych genetickych a potravinovych zdrojov s vyuZitim
digitalizacie”. The European Commission support for the production of this presentation does not constitute an endorsement of the contents which reflects the views only of the authors, and the Commission
cannot be held responsible for any use which may be made of the information contained therein.
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