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Sanna Knuutinen

Koiran perinnollisten silmasairauksien
geneettiset testit

Genetic tests of canine hereditary ophthalmic diseases

YHTEENVETO

Erilaisten geneettisten testien tarjonta on kasvanut huimasti viime vuosina ja ala on edelleen kiivaan
tutkimuksen kobteena. Koiran perinndllisiin silmdisairauksiin on kirjoitushetkelld saatavilla yli 20 eri
geenitestid yli 60 eri rodulle. Geenitesteistd on apua pubdasrotuisten koirien jalostuksessa varsinkin
sellaisten sairauksien kobdalla, joiden kliiniset oireet tulevat esille vasta myéhemmdilld idlld, jolloin
yhksilod on voitu jo kdyttdcd jalostukseen. Geenitestit paljastavat myds resessiivisesti periytyvien sairauk-
sien kantajat, joita ei voida kliinisesti erottaa geneettisesti tevveistd. Léiheskdidin kaikille perinndlliseksi
oletetuille silmdisairauksille ei vieldi ole geenitestidi tarjolla ja useilla roduilla on useita eri geenimuun-
noksien aibeuttamia silmdsairauksia. Geenitestit tdydentduvdit sddnndllisid kliinisidc silmdtutkimuksia,
mutteivdt korvaa niitd perinndllisten silmdsairauksien vastustamisessa.

SUMMARY

Over the last few years there has been a dramatic increase in availability of different genetic tests and
the field is under intense research. At the time of writing there are over 20 different genetic tests avail-
able for canine ophthalmic diseases for over 60 different breeds. Genetic tests provide a belpful tool in
improving the health of purebred dogs especially in the case of a disease that shows clinical signs later
in life so that the individual bas already been bred. These tests also help to detect carriers of recessively
inberited diseases that can not be differentiated clinically from dogs that are clear of the mutation. Most
of the presumably inberited ophthalmic diseases still lack a genetic test. Many breeds also have many
ophthalmic diseases caused by different gene mutations. The DNA test is complementary to the complete
opbthalmic examination, but it does not substitute it.

YLEISTA GENEETTISISTA
TESTEISTAJA
PERINNOLLISYYDESTA

Geneettisid testejd on saatavilla
monille eri eldinlajeille. DNA-tes-
teilld voidaan tutkia DNA-tunnis-
teita, polveutumista, fenotyyppisii
piirteitd, kuten karvan virid tai
laatua ja perinnollisid sairauksia.
Téssi keskitytddn koiran perinnol-
listen silmisairauksien geneettisiin
testeihin ja niiden kidyttoon jalos-
tuksen apuna.

Koirarotujen geneettinen eris-
tyneisyys on saatu aikaan pitkidin
jatkuneella intensiiviselld jalostus-
yksiloiden valinnalla.’* Menetel-

mit, joilla halutut piirteet on saatu
vakiinnutettua rodussa, kuten
sisdsiitos ja yksittdisten urosten
laajamittainen kiyttd, ovat johta-
neet myos siihen, ettd monet yk-
sinkertaisesti periytyvit geneettiset
sairaudet ovat rikastuneet puhdas-
rotuisissa koirissa.* Geenitestien
avulla niitd sairauksia pyritddn
vastustamaan ja jopa hidvittimain.
Kuitenkin samalla geneettinen mo-
nimuotoisuus tulee sdilyttdd. Sithen
kasvattajat tarvitsevat asiantuntijoi-
den apua.’

Silmisairaudet, joihin on saata-
villa geenitesti, on esitetty taulu-
koissa 1, 2 ja 3. Testeji kehitetddn

YDINKOHDAT:
—

e Koiran perinnollisiin silmisaira-
uksiin on saatavilla yli 20 testid
yli 60 eri rodulle.

e Geneettisilld testeilld erotetaan
kantajat geneettisesti terveistd
ja voidaan paljastaa myohem-
min puhkeavia tauteja ennen
kliinisid oireita.

e Useimmille perinnolliseksi ole-
tetuille silmisairauksille ei ole
tarjolla geenitestii.

e Testit eivit korvaa silmitarkas-
tuksia perinnollisten silmisai-
rauksien vastustamisessa.

Artikkeli on saatu toimitukseen
10.7.2012.
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jatkuvasti lisdd, kun uusia geeni-
mutaatioita loytyy.! MyOs tieto
mutaatioiden merkityksestd jalos-
tuksessa lisdidntyy, ja timin myotia
osa testeistd voi paljastua turhiksi
tai kdyttokelvottomiksi. Jatkuva
tietojen pdivittdminen testeistd ja
niiden merkityksesti on valttimi-
tontd. Osa laboratorioista tarjoaa
samaa testida useammalle rodulle
kuin muut. Viimeisimmit tiedot
testeistd, niihin tarvittavista ndyt-
teistd, ndytteiden lahettAmisestd ja
muista lisdtiedoista kannattaa var-
mistaa testin tarjoajalta (taulukko
4). Kaikkiin perinnollisiksi oletet-
tuihin silmisairauksiin ei siis edel-
leenkdin ole geenitestid. Muun
muassa verkkokalvon dysplasia
(retinal dysplasia, RD), korne-
adystrofia, useat eri kaihimuodot,
sikivaikaisten rakenteiden jaimét
(persistent pupillary membranes;
PPM, persistent hyperplastic tunica
vasculosa lentis; PHTVL, persistent
hyperplastic primary vitreous;
PHPV), silmidluomien rakenteel-
liset viat (entropium, ektropium,
distichiasis) ja muutamat muut
silmédn rakenteelliset viat (papillan
hypoplasia, mikroftalmia) ovat
oletettavasti perinnoéllisid vikoja,
mutta niitd ei pystytd testaamaan.

Useimmat silmisairaudet, joihin
nykydin on saatavilla geenitesti,
periytyvit autosomaalisesti reses-
siivisesti. Sairastuakseen yksilo
siis tarvitsee kaksi kopiota gee-
nivirheesti, eli sen tulee olla ho-
motsygootti geenivirheen suhteen.
Kantajalla eli heterotsygootilla on
yksi viallinen ja yksi terve versio
geenistd. Kantaja ei itse sairastu,
mutta periyttdd geenivirhettd jal-
keliisilleen. Resessiivisesti periyty-
vien tautien geenitestien tulokset
ilmoitetaan yleensi muodossa
normaali (ei geenivirhettd), kantaja
(yksi normaaligeeni, yksi virheelli-
nen geeni) tai sairas (kaksi virheel-
listd geenid).! Jalostukseen voidaan
periaatteessa kayttad kaikkia koiria
genotyypistd riippumatta, kunhan
sekid uros ettd narttu ovat testattuja
ja kantajia ja geenivirheen suhteen

TAULUKKO 1 TABLE

Kevdidilld 2012 saatavilla olleet koiran perinndllisten silmdsairauksien
geneeltiset testit, muut kuin verkkokalvon sairaudet.

Genetic lests of canine bereditary ophthalmic diseases except retinal

diseases, available in spring of 2012.

maly, choroidal
hypoplasia,
CEA,CH/CRD

Sairaus Aiheuttava | Rotu/rodut (voivat vaih- Testin tarjoaja
geeni della eri laboratorioilla)
Collie eye ano- | NHEJ1 australianpaimenkoira, Optigen

bordercollie, lancashiren-
karjakoira, collie (pk ja
1k), shetlanninlammas-
koira, novascotiannoutaja

Primary lens ADAMTS17 | useita

luxation, PLL

OFA, UMCCUM,
AHT, VetGen, Anta-
gene, Genoscoper,
Laboklin, Movet

Kaihi; Juvenile | HSF4
hereditary/early
onset cataracts

bostoninterrieri, staf-
fordshirenbullterrieri,
ranskanbulldoggi

Animal Genetics,
AHT, VetGen,
Genindexe

Kaihi; Juveni- HSF4-A
le hereditary

cataract

australianpaimenkoira

Animal Genetics,
AHT, Antagene,
Genoscoper

homotsygootteja kidytetdin vain
geneettisesti terveiden eli normaa-
ligeenin suhteen homotsygootin
koiran kanssa.! Jos my0s kantajat
suljetaan jalostuksesta, on vaarana
geenipoolin liiallinen kaventumi-
nen, varsinkin jos geenimuutos on
rodussa laajalle levinnyt.!

Muita tunnettuja silmisairauk-
sien periytymistapoja ovat au-
tosomaali-dominantti, X-kromo-
somiin liittyva ja epitdydellinen
penetranssi. Autosomaali-domi-
nantissa periytymistavassa ei ole
kantajia, vaan kaikki yksilot, joilla
on yksikin virheellinen geeni pe-
rimdssddn, sairastuvat tautiin.?
Sukupuolikromosomeihin liittyvat
taudit voivat periytyd joko vallit-
sevasti tai peittyvisti. Samojedin-
koiralla ja siperiahuskylla esiintyvi
mutaatio RPGR-geenissd periytyy
peittyvisti X-kromosomiin liitty-
en.*> Tamin vuoksi se aiheuttaa
etenevii verkkokalvon rappeumaa
(progressive retinal atrophy, PRA)
enemman uroksilla kuin nartuilla,
koska uroksilla on vain yksi X-kro-
mosomi ja nartut tarvitsevat kaksi

virheellistd geeniversiota sairas-
tuakseen.*> Penetranssista puhut-
taessa tarkoitetaan niiden tiettyi
genotyyppid edustavien eldinten
osuutta, jotka ilmentdvit ulko-
asussaan (fenotyyppi) ominaisuut-
ta, joka yleensi liitetiin samaan
genotyyppiin.? Jos penetranssi on
alle 100 %, sen sanotaan olevan
epatdydellistd.? Epitdydellisessi
penetranssissa alttius sairastua voi
siis olla erilainen yksiloiden vilill4,
vaikka niilld olisi sama genotyyppi
tietyn geenimuunnoksen suhteen.?
Niiden sairauksien puhkeamiseen
vaikuttavat jo loydetyn geenivir-
heen lisiksi muut geenit tai ym-
piristotekijit.?

Kaikki tdlld hetkelld tarjolla
olevat silmisairauksien geenites-
tit ovat mutaatiotestejd, eli niissid
testataan varsinaista sairauden ai-
heuttavaa geenimutaatiota. Joskus
on mahdollista kehittdd geenitesti
jo ennen kuin sairautta aiheuttava
varsinainen geenimutaatio tunne-
taan. Niissd niin sanotuissa mark-
keritesteissd testataan geenid, joka
on lihelld varsinaista sairauden
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TAULUKKO 2 TABLE

Kevdidilld 2012 saatavilla olleet koiran perinndllisten silmdsairauksien
geneettiset testit, verkkokalvon dysplasiat.

Genetic lests of canine bereditary ophthalmic diseases, available in
spring of 2012: retinal dysplacia tests.

Sairaus Aiheuttava geeni Rotu/rodut Testin tarjoaja
Rod cone PDEGB punainen AHT, Antagene,
dysplasia irlanninsetteri, HealthGene,
Type 1, rcdl punavalkoinen Optigen, Laboklin,

irlanninsetteri VetGen, Movet
Rod cone PDEOGB (sama sloughi Optigen, Antagene
dysplasia Type | geeni kuin
la, rcdla irlanninsetterill4,

eri virhe)
Rod-cone RD3 collie Optigen, Laboklin,
dysplasia Movet
2, rcd2
Rod cone PDEGA welsh corgi Optigen, Antagene,
dysplasia cardigan HealthGene,
Type 3, rcd3 Laboklin,
VetGen, Movet

Rod cone Ei mainittu irlanninsetteri, AHT, OFA
dysplasia gordoninsetteri
Type 4, rcd4
Photoreceptors | PDC kadpiosnautseri Optigen, Genindexe
dysplasia,
tyyppi A-PRA
Retinal COL9A labradorinnou- Optigen
dysplasia/ taja (COL9A3),
oculoskeletal samojedinkoira
dyspl (COL9A2)

aiheuttavaa mutaatiota ja esiintyy
yleensi yhdessd sen kanssa.® Mu-
taatiotestit ovat luotettavampia,
mutta koska ne paljastavat vain
juuri tietyn mutaation tietyssd gee-
nissd, niiden kayttd vaatii tietoa
rotukohtaisesti esiintyvisti mu-
taatioista eikd niitd voida suoraan
soveltaa rodusta toiseen.’

COLLIE EYE ANOMALY

Collie eye anomaly (CEA) on
silmin takaosan kudosten ke-
hityshiiri6.” Kliinisesti todetaan
eriasteisia muutoksia kovakalvolla,
suonikalvolla, verkkokalvolla ja
nikohermossa.” Kaikilla CEA-sai-
railla koirilla on nikéhermonpiin
vieressid lateraalisesti suonikalvon
vajaakehitysalue (choroidal hypo-

plasia, CH tai chorioretinal dyspla-
sia, CRD), joka voidaan tutkia of-
talmoskooppisesti 5-6 viikon idsti
alkaen.” Osalla koirista pigmentaa-
tio peittid muutokset 12-14 viikon
ikdin mennessi.” Niitd niin sanot-
tuja go-normal yksiloitd ei voida
tamin jilkeen enii fenotyyppinsi
perusteella erottaa genotyyppisesti
terveistid koirista.” Noin 30 %:lla
CRD-koirista on nikéhermonpiin
tai sen lihiympiriston koloboo-
ma,’ joka aiheutuu sikitaikaisen
nikohalkion epitiydellisestd sul-
keutumisesta.® Muita kliinisesti
merkittdvid oireita ovat silminsisii-
set verenvuodot ja verkkokalvon
irtoaminen, joka voi olla joko
osittainen tai tdydellinen.? Nima
muutokset ovat kuitenkin huomat-
tavasti harvinaisempia; verkkokal-

von irtoamista esiintyy noin 6 %:lla
ja silminsisiisid verenvuotoja noin
1 %:lla CEA-koirista.” Tdydellinen
verkkokalvon irtoaminen aiheuttaa
sokeuden ja osittainen irtoaminen
tai nikohermonpiin kolobooma
aiheuttavat nikopuutoksia.® Pelkka
CRD-muutos ei kuitenkaan vai-
kuta nikokykyyn, minkid vuoksi
osa kasvattajista vihittelee CEA:n
merkitystd.?

CEA:n genetiikkaa on tutkittu
1960-luvulta saakka.” CRD ehdo-
tettiin periytyviksi autosomaalisesti
resessiivisesti ja kolobooman aihe-
uttajaksi epdiltiin erillistd geenii,
joka vaatii CRD:n ilmentyikseen.’
Myohemmissi tutkimuksissa on
esitetty polygeenistd periytymis-
4.1 Useamman geenin vaikutusta
tukevat myos tiedot jalostuksen
vaikutuksesta CEA:n esiintymiseen:
Ruotsissa vuosien 1989 ja 1997
vilisenid aikana CRD yleistyi, kun
taas kolobooman suhteellinen
osuus pieneni, kun jalostuksessa
viltettiin kolobooma-yksiléiden
kayttdoda, mutta CRD-koiria kiy-
tettiin ilman rajoituksia.'’ Saman-
suuntaisia tuloksia on saatu myos
Suomessa.'? Vuonna 2007 Parker
ym.? kartoittivat CRD:n taustalla
olevan mutaation kromosomissa
numero 37 sijaitsevaan geeniin
NHEJ1. Kyseinen geeni loytyy
kaikkien toistaiseksi kartoitettu-
jen nisdkislajien perimistd, ja
sen sditelemi proteiini on tirkeid
silmin sikivdaikaisessa kehitykses-
sd.? Kaikilla CEA-sairailla koirilla
muutos on homotsygootti.> Gee-
nitesti auttaa erottamaan kantajat,
joita ei fenotyyppinsi perusteella
voida erottaa terveistd yksiloisti.
Lisiksi se auttaa tunnistamaan
sairaat yksilot, joita ei ole pentuna
silmitarkastettu (go-normal) tai
joiden diagnoosi on esimerkiksi
silmidnpohjan virityksen vuoksi
vaikea asettaa varmaksi pelkis-
tddn oftalmoskooppisesti (erdit
merleviriset koirat). Geenitesti ei
kuitenkaan erottele vakavampia
muutoksia pelkisti CRD:sti.
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PERINNOLLISET
VERKKOKALVON
SAIRAUDET

Kaikkia perinnollisid verkkokalvon
rappeumasairauksia on vanhas-
taan nimitetty yhteiselld nimik-
keelld PRA (progressive retinal
atrophy).® Tdmi laaja midritelma
sisdltdd kuitenkin suuren joukon
sairauksia, jotka eroavat toisistaan
alkamisidn, rodun, ensisijaisesti
rappeutuvan solutyypin, periyty-
mistavan ja geneettisen ja mole-
kulaarisen patogeneesin suhteen.?
Tilannetta monimutkaistaa myos
se, ettd PRA-tyyppien luokittelu ja
jaottelu jatkuvat ja muuttuvat sitd
mukaa, kun yksityiskohtaisia ge-
neettisid, elektronimikroskooppisia
ja elektroretinografisia tutkimustu-

loksia saadaan eri sairauksista eri
roduilla.®

Periaatteessa kaikki perinnolli-
set verkkokalvosairaudet voidaan
luokitella joko kehityshdirioiksi
(dysplasia) tai rappeumasairauk-
siksi (atrofia). Sauva-tappisolu-
dysplasioissa (rod-cone dysplasia,
rcd) valoreseptorisolut surkastuvat,
ennen kuin ne ovat lopullisesti
kehittyneet. Tauti ilmenee siis
jo hyvin nuorena (early-onset).?
Irlanninsetterin tyyppi 1:n rcd:ssi
(rcdl) retina ja valoreseptorisolut
kehittyvit normaalisti 13 vuo-
rokauden ikddn asti, minkd jil-
keen niiden kehitys pysidhtyy."?
Sauvasolujen rappeuma voidaan
niahdi noin kuukauden ikiiselld, ja
vuoden ikdin mennessi myos tap-
pisolut ovat surkastuneet.” Syyni

TAULUKKO 3 TABLE

tihdn on yksittidisen emisparin
muutos geenissd, joka koodaa
syklisen GMP-fosfodiesteraasin
p-alayksikkod. ' Mutaation vuoksi
sauvojen ulko-osissa tapahtuva
fototransduktioon liittyvd bioke-
miallinen prosessi hiiriintyy. Lo-
pulta cGMP:n lijallinen kertyminen
johtaa solukuolemaan.’® Saman-
laisia, joskin eri geenimutaation
aiheuttamia sairauksia, ovat myos
collieiden rcd2' ja welsh corgi
cardiganien rcd3.b

Verkkokalvon rappeumasaira-
uksissa (degenerative retinopathy)
valoreseptorisolujen atrofia alkaa
sen jilkeen, kun ne ovat ensin ke-
hittyneet normaalisti (late-onset).?
Oireiden alkamisidssd on kuitenkin
runsaasti vaihtelua rotujen vililla.?
Karkeakarvaisella miyrikoiralla

Kevdidilld 2012 saatavilla olleet koiran perinndllisten silmdsairauksien geneettiset testit, verkkokalvon sairau-

det, muut kuin dysplasiat.

Genetic lests of canine bereditary ophthalmic diseases available in spring of 2012: other diseases of retina.

Sairaus Aiheuttava geeni Rotu/rodut Testin tarjoaja
Cone rod RPGRIP1 englanninspringerspanieli, miyrikoira AHT, Animal
dystrophy, cordl (kaikki karvanlaadut), kddpiomayrikoira Genetics, UMCCVM,
HUOM! Testid ei ny- (kaikki karvanlaadut), papillon, phalene VetGen, Finnzymes,
kytietimyksen mukaan Genoscoper, Laboklin,
tulisi endd kayttdd Movet
Cone rod NPHP4 karkeakarvainen miyrikoira, kar- AHT
dystrophy, crd2 keakarvainen kididpiomiyrikoira
Progressive rod-cone PRCD useita (yli 20 kpD Optigen, Laboklin,
degeneration, pred Genindexe, Movet
X-Linked Progres- RPGR samojedinkoira, siperianhusky Optigen, Antagene
sive Retinal At-
rophy, XLPRA1
GR_PRA1 SLC4A3 kultainennoutaja AHT, Optigen
Cone degeneration, cd | CNGB3 lyhytkarvainen saksanseisoja, alaskan- Optigen

malamuutti, australianpaimenkoira
Cone-rod dystrophy ADAM9 glen of imaalinterrieri Optigen
3, crd3
Dominant progressi- RHO mastiffi, bullmastiffi Optigen, Laboklin,
ve retinal atrophy Antagene, Genindexe
Canine multifocal VMD2 australianpaimenkoira, cane corso, mastiffi, | Optigen
retinopathy, CMR bullmastitfi, coton de tulear, pyreneitten-

koira, bordeauxindoggi, lapinporokoira
Congenital stationary RPE65 briardi Optigen, AHT, Laboklin,
night blindness, CSNB Genindexe, HealthGene

10
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esiintyvi tappi- ja sauvasolujen
rappeuma (cone rod dystrophy,
crd2) voidaan todeta 10 kuukau-
den ja 3 ikdvuoden vililld,'* kun
taas useilla eri roduilla esiintyvi
etenevi sauva- ja tappisolujen
rappeuma (progressive rod-cone
degeneration, prcd) diagnosoidaan
tyypillisimmin, kun koira on yli
3-vuotias, joskin osalla vasta huo-
mattavasti vanhempana.®"

Perinnolliset verkkokalvosai-
raudet voivat aluksi vaurioittaa
sauvasoluja, tappisoluja tai verkko-
kalvon pigmenttikerroksen soluja
(RPE, retinal pigment epithelium).?
Sairauden nimi viittaa yleensi
soluun, jota se ensisijaisesti vauri-
oittaa.® Irlanninsettereiden rcd1- ja
useiden eri rotujen prcd-sairauksis-
sa sauvasolut tuhoutuvat ensin ja
ensioire onkin himirisokeus.'>!”
Vihitellen myos tappisolut sur-
kastuvat ja koira sokeutuu ko-
konaan."' Alaskanmalamuuttien
ja lyhytkarvaisten saksanseisojien
cone degeneration -taudissa vain
tappisolut vaurioituvat sauvojen
toimiessa normaalisti, jolloin oiree-
na on sokeus kirkkaassa valossa,
kun taas himirissi ja pimedssi
sairaat yksilot nikevit normaalis-
ti."® Karkeakarvaisten miyrikoirien
cone rod dystrophy (crd) aiheut-
taa aluksi tappien surkastumisen,
jota seuraa sauvojen rappeuma.'®
Canine multifocal retinopathy
(CMR) on sairaus, jossa verkko-
kalvon pigmenttikerroksen solujen
muutokset aiheuttavat verkkokal-
von irtaumia."*

PRA:n geenitestit helpottavat
sairauden vastustamista varsinkin
niissd tapauksissa, joissa sairauden
oireet ovat kliinisesti nidhtdvissi
vasta myohemmailld iill4, jolloin
yksilod on jo voitu kiyttdd jalos-
tukseen. Samalla rodulla voi kui-
tenkin esiintyd useampaa PRA:n
muotoa, joten yksi geenitesti ei
valttamattd riitd. Kultaisillanouta-
jilla on saatavilla kaksi geenitestid
PRA:n varalta (pred ja gr_pral),
mutta niiden lisiksi niilld esiintyy
vield ainakin yksi verkkokalvon

rappeumasairaus, jolle ei ole saa-
tavissa geenitestid.?!

LINSSILUKSAATIO

Silmin linssid pitdvit paikoillaan
pupillan takana sidekehin sormi-
maisista ulokkeista lihtevit ripus-
tinsidikeet.”? Niiden siikeiden ja
sidekehin lihaksen avulla linssin
muoto pystyy muuttumaan ja koh-
teiden tarkastelu eri etdisyyksiltd
mahdollistuu.?? Ripustinsiikeiden
venyminen tai repeytyminen johtaa
linssin luksoitumiseen paikaltaan.
Sekundaarisessa linssiluksaatiossa
taustalla on trauma tai muu tila,
jossa normaali silminsisiinen ana-
tomia muuttuu, kuten glaukooma
eli silmidnpainetauti tai silmin
sisdiset kasvaimet.”??* Primaarinen
linssiluksaatio (PLL) on kivulias
ja sokeuttava perinnéllinen sai-
raus, joka on ollut tunnettu yli
75 vuotta. Sitd esiintyy ainakin
45 rodulla, joista useimmat ovat
terriereitd tai niiden sukuisia.?®
Useimmiten tauti diagnosoidaan
vasta, kun linssi on siirtynyt pai-
kaltaan.® Luksoituessaan linssi voi
siirtyd joko etukammioon, jolloin
se aiheuttaa sarveiskalvon same-
nemista, kipua ja mahdollisesti
silmidnpaineen nousun, tai se voi
vajota taaksepdin lasiaisen vihe-
tessd.?* Anteriorinen linssiluksaatio
vaatii pikaista hoitoa, jos silmi
halutaan pelastaa.*

Farias ym.? kartoittivat pri-
maarisen linssiluksaation taus-
talla olevan mutaation geenissi
ADAMTS17 jackrusselinterriereilld,
lancashirenkarjakoirilla ja kaa-
piobullterriereilli. Geeni liittyy
ripustinsidikeiden kehittymiseen ja
yllipitoon.?* Seuraavana vuonna
Gould ym.* havaitsivat mutaation
olevan laajalle levinnyt ja esiin-
tyvan edelld mainittujen lisaksi
ainakin 14 muussa rodussa. Kui-
tenkin on myOs rotuja, joilla esiin-
tyy primaarista linssiluksaatiota,
vaikkei niilld ole kyseessi olevaa
mutaatiota ADAMTS17-geenissd, ja
yksiloitd, jotka ovat heterotsygoot-

teja kyseessid olevan mutaation
suhteen ja silti sairastuvat.® To-
dennikoisesti on samassa geenissi
tai muissa geeneissd olemassa
muita mutaatioita, jotka vaikuttavat
sairauden esiintymiseen.?® Tassi-
kin sairaudessa geenitesti auttaa
jalostusta, koska kantajat saadaan
selville. Koska mutaatio on useis-
sa roduissa laajalle levinnyt,® sen
vihentimisen tiytyy tapahtua
vihitellen useiden sukupolvien
aikana, jotta viltytidn geenipoolin
lijalliselta kaventumiselta.

KAIHI

Kaihilla tarkoitetaan silmisaira-
uksia, joille yhteisti on linssin
tai linssikapselin ldpinikyvyyden
hiiriintyminen.?® Kaihi on yksi
yleisimmistd silminsisdisistd sai-
rauksista ja yleisin syy sokeutu-
miseen koiralla.?*# Kaihi voidaan
luokitella aiheuttajan, anatomisen
sijainnin, alkamisiin, etenemisen
tai muiden yhtd aikaa esiintyvien
silmidsairauksien perusteella.?*?
Perinnollistd kaihia on kuvattu ai-
nakin 97 rodulla. Joillain roduilla,
kuten bostoninterrierilld ja cava-
lierkingcharlesinspanielilla esiintyy
useampaa kuin yhtd perinnollistd
kaihin muotoa.”

Mellersh ym.? 10ysivit geenissi
HSF4-mutaatioita, jotka aiheuttavat
perinnollistd kaihia bostoninterrie-
reilld, staffordshirenterriereilld ja
australianpaimenkoirilla. Kyseinen
geeni liittyy tietyn linssiproteiinin
tuotantoon.? Bostoninterriereilld
ja staffordshirenterriereilld muutos
periytyy resessiivisesti, kun taas
australianpaimenkoirilla muutos
on dominantti.?® Bostoninterrierilld
geenimuutos aiheuttaa hyvin nuo-
rella idlla (8-12 viikon ikdisend)
alkavan kaihin, joka ei kuitenkaan
ole synnynniinen.” Rodulla esiin-
tyy myos 3—6-vuotiaana alkavaa
kaihimuotoa, jota 16ydetty geeni-
mutaatio ei selitd.” Australianpai-
menkoiralla geenimuutos 17-ker-
taistaa riskin sairastua kaihiin ja
lisaksi rodulla on todennikoisesti
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muita kaihin kehittymiseen vai-
kuttavia geenimuutoksia.*® Kaihin
taustalla vaikuttavista geneettisti
tekijoistd tiedetddn vield hyvin
vahin.

POHDINTA

Lemmikkien geenitestausta ei sii-
delld. Kun mutaatio julkaistaan
tieteellisessd julkaisussa, mikdin ei
estd yksityisid, voittoa tavoittelevia
yrityksid tarjoamasta geenitestii
julkaisun perusteella riippumatta
siitd, mitd mieltd mutaation loytdjd
asiasta on.! Potentiaaliset asiakkaat
voivat arvioida geenitestin arvoa
muun muassa vertaisarvioitujen
tieteellisten julkaisujen perusteella,
mutta usein vertailevat tutkimuk-
set, joita kannattaa julkaista, eivit
anna tietoa, jota koiranomistaja tar-
vitsisi paitellikseen, kannattaako
testid kiyttad ja miten sen tuloksiin
tulisi suhtautua.! Puhdasrotuiset
koirapopulaatiot ovat geneettisesti
haastavassa tilanteessa, ja niista
monilla on yksiselitteisesti tarve
maksimoida monimuotoisuus.!

Kasvattajat joutuvat tasapainoi-
lemaan haitallisten mutaatioiden
valttimisen ja geneettisen moni-
muotoisuuden siilyttimisen vililla.
Niin ollen on kova tarve tiydel-
liselle ja lipindkyville, maallikko-
termein kirjoitetulle tiedolle, josta
kay ilmi mutaation periytymismalli,
tietyn genotyypin sairastuvuusriski,
kunkin mutaation levinneisyys ro-
dussa ja rodut, jotka ovat aidosti
vaarassa, jotta koiria ei turhaan
rajata jalostuskdyton ulkopuolel-
16.1’31

Se, ettd geenitesti on kaupal-
lisesti tarjolla, ei vield tarkoita
sitd, ettd se olisi hyodyllinen apu
jalostuksessa. Hyvi esimerkKki siit4,
ettd tutkimustuloksia tulee jatku-
vasti paivittid, on pitkdkarvaisen
kiaidpiomiyrikoiran tappi- ja sau-
vasolujen rappeuma (cord1). Alun
perin tauti kuvattiin autosomaa-
lisesti resessiivisesti periytyviksi
verkkokalvon rappeumaksi, jossa
kaikilla sisdsiittoisen tutkimusyh-
dyskunnan sairastuneilla koirilla
havaittiin oftalmoskooppisia muu-
toksia verkkokalvolla 25 viikon

TAULUKKO 4 TABLE

Laboratorioiden yhteystiedot.

Laboratories conducting genetic tests of canine bereditary ophthalmic

diseases.
AHT, Animal Health Trust UK www.aht.org.uk
Animal Genetics USA www.animalgenetics.us
Antagene Ranska | www.antagene.com
Finnzymes Suomi | www.finnzymes.fi
Genindexe Ranska | www.genindexe.com
Genoscoper Suomi | www.genoskoper.com
HealthGene Kanada | www.healthgene.com
Laboklin Saksa www.laboklin.fi
Movet Suomi | www.movet.fi
OFA, Orthopedic Foundation USA www.offa.org/dnatesting
for Animals
Optigen USA wWww.optigen.com
UMCCVM, University of Missouri, | USA www.caninegeneticdiseases.net
Gollege of Veterinary Medicine
VetGen USA www.vetgen.com
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ikddn mennessi ja 2 vuoden ikdin
mennessi koirat olivat sokeita.'?!3
Vuonna 2006 Mellersh ym.*? 16y-
siviat saman tutkimusyhdyskun-
nan koiria kdyttien mutaation
RPGRIP1-geenissd. Sairastunei-
den koirien genotyyppi (mutaatio
RPGRIP1-geenissi) ja fenotyyppi
(cordl-sairaus) korreloivat tiysin.
Kuitenkin kun tutkittiin lemmik-
keind pidettidvid pitkdkarvaisia
kadpiomayrikoiria, huomattiin,
ettd sairauden alkamisidssd oli
suurta vaihtelua (4 kuukautta — 15
vuotta) ja 16 % terveistd koirista
oli homotsygootteja muutoksen
suhteen, kun taas 20 % sairastu-
neista ei ollut homotsygootteja.?
Tamin hetkinen kisitys on, ettei
kyseinen geenimutaatio tai edes
RPGRIP1-geeni vaikuta sairauden
kehittymiseen, eikd geenitestid
titen tulisi kidyttdd lainkaan.®® On
siis hyvin tirkedd, ettd testejd tar-
joava laboratorio piivittdd tietojaan
ja tarjoaa sitd ymmirrettdvissd
muodossa asiakkailleen.
Geenitestien etuja ovat niyt-
teenoton ja kisittelyn helppous,
absoluuttinen spesifisyys ja luo-
tettavuus. Testi voidaan tehdi
missd idssd tahansa ja sen avulla
voidaan sdilyttda jalostuspopu-
laatiossa kaikki genotyypit, jottei
geneettinen monimuotoisuus kir-
sisi.®* Markkinoilla olevien testien
lisddntyessd tarvitaan kuitenkin jat-
kuvaa piivittimisti niiden tulosten
merkittdvyydestd jalostuskaytossi.
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