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Wat doet het Centrum voor Genetische Bronnen (CGN)?

A Activiteiten CGN - Dier

A Opbouw en management van
genenbank collecties

A Advisering over genetisch
management van kleine populaties

A Beleidsadvisering

A Onderzoek (genetica en

cryobiologie)
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Inhoud van de lezing

AWat IS er aan de hand?
Alnteelt en verwantschap
AFokprogramma

AFokken van gezonde rashonden

A Aanbevelingen
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Wat is er aan de hand:Rashond onder vuur

A Zembla uitzending:
b Einde van de rashond door inteelt en doorfokken
D Schoonheid boven gezondheid

A NRC artikel
D Rashond een optelsom van erfelijke kwalen

A Sophia Vereeniging L S

b rashonden lijden onder extreem uiterlijk s >
. . X
A Dierenbescherming g -

b Rashond vaak een kat in de zak "f R}
Twee problemen: erfelijke aandoeningen door inteelt en
gezondheidsstoornissen door éeenzijdige  selectie op exterieur
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Twee problemen In de hondenfokkeri

A1: Inteelt (gedwongen ; oorzaak inhet verleden )
A Rassen zijn gevormd uit een (te) beperkt aantal ouderdieren
AHoge inteelt en inteelttoename (en inkruisen i s Anot doneo)

APopuIaire reuen (en teven ) werden (worden ) veel gebruikt

AProbIeem . Erfelike aandoeningen geven ernstige afwijkingen
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Stoomcursus genetica

Ve

A De erfelijke aanleg is vastgelegd op chromosomen in de celkern(DNA)

r

A De chromosomen komen in paren voor: één is afkomstig van vader en één van moeder

Ve

A Stukken DNA vormen een gen > eiwit met een functie

Ve

A Genen in duplo aanwezig: één allel van elke ouder

’

A Bij de vorming van eicellen en zaadcellen splitsen de paren van de chromosomen

A Elke zaadcel / eicel bevat een unieke combinatie van chromosomen van de ouder
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Wat Is inteelt?

Inteelt = paring van verwanten

Ingeteelde dieren krijgen vaker van vader en moeder hetzelfde allel


http://www.drentschepatrijshond.org/upload/fotoboek/StormJasmijnvanBosandoor.jpg
http://www.drentschepatrijshond.org/upload/fotoboek/BrittfantSuydevelt.jpg
http://www.drentschepatrijshond.org/upload/fotoboek/ArthurvdOmringdijk2100874.jpg
http://www.drentschepatrijshond.org/upload/fotoboek/Kayareueig.P.deGruiter.jpg
http://www.drentschepatrijshond.org/upload/fotoboek/HiddeNaldov.Carnisselande.jpg

Inteelt en verwantschap

Verwantschap tussen twee dieren
~ % DNA dat overeenkomt tussen dieren t.g.v. afstamming

g Quder, kind 50%
o Grootouder, kind 25%
o Volle broer, zus 50%
o Neef, Nicht 12,5%

Inteelt van een dier

~ % DNA dat homozygoot is t.g.v. afstamming N

Inteelt = 0.5 * verwantschap tussen de oudersso; inteelt
o Vaderdochter: Inteelt = 0.5 * 50% = 25%
o 25% van het DNA vertoont geen variatie meer.
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http://www.signaturefriesians.com/Naen264.jpg

Individu versus populatie

Individueel

Eendier is ingeteeldals de ouders aanelkaarverwantzijn.
Heeftvrijwelgeen gevolgenvoor diversiteitin de populatie

Populatie
Inelke geslotenpopulatieneemtde inteelt geleidelijktoe.
Hoekleinerhet ras des te snellerde toename
~ Verliesaandiversiteitin de populatie



Inteelt op populatieniveau

Oorzaak
ledereenwordt familievan elkaar.

Wanteendier heeft

2 ouders

4 grootouders

8 overgrootouders
Hetc.

o]
@]
@]
@]
Gevolg

Inteeltwordt onvermijdelijk (gedwongen)
o OEr bestaatgeenreu die geenfamilieis vanuw teef»

Afnamegenetischediversiteit

tijd



http://images.google.nl/imgres?imgurl=http://www.hondenras.com/encyclopedie/foto/4129_Duitse_Pinscher.jpg&imgrefurl=http://www.hondenras.com/encyclopedie/contact.php?ras_sel=Duitse_Pinscher&usg=__qwEGPXw994MjUiMGc7CqMaHU2Zc=&h=170&w=186&sz=19&hl=nl&start=8&tbnid=paTu4wBorbjnlM:&tbnh=93&tbnw=102&prev=/images?q=duitse+pinscher&gbv=2&hl=nl

Gevolgenvaninteelt

Inteeltdepressie

Algemene achteruitgang van het ras

a Kleiner

o Minder vruchtbaar

o Meer gezondheidsproblemen
o Korter leven

Komt in vrijwel alle zoogdieren en vogels voor.



http://www.devrolijkeviervoeters.org/images/renesse280407cleo_copyr.jpg

Inteeltdepressie in de wolf

Inbreeding Depression in a Captive Wolf (Canis
Iupus) Population

LINDA LAIKRE* Conservation Biology 1991 5: 33-40



http://images.google.nl/imgres?imgurl=http://akvis.com/img/examples/sketch/wolf-sketch/wolf-photo.jpg&imgrefurl=http://akvis.com/en/sketch-tutorial/examples/wolf-sketch.php&usg=__50rqN7jXX-3FPhUOXx5ruWqX3qc=&h=375&w=500&sz=44&hl=nl&start=12&itbs=1&tbnid=-LLnvt_0NSj00M:&tbnh=98&tbnw=130&prev=/images?q=wolf&hl=nl&gbv=2&tbs=isch:1

Ander effectinteelt erfelilke gebreken

Inteeltbrengt bestaanderecessieveerfelijke gebrekenaan
het licht

Oorzaak toenamehomozygoten

Het voorkomen van

erfelijke gebreken is normaal.

(Het A-gen bestaat; dragers hebben

een gezond Areserveo ¢

Inteelt:
Toename fractie dieren met AA Y

ziekte komt meer voor
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Erfelike gebrekenhttp://omia.angis.org.au/home/

THE UNIVERSITY OF
SYDNEY

Summary
) , . Japanese golden

dog cattle cat sheep pig horse chicken goat rabbit quail hamster Other TOTAL
Total traits/disorders 530 397 302 214 214 206 190 12 ot} 41 40| 463 2777
Mendelian trait/disorder 223 145 | 75 a8 45 40 114 13 28 31 28 146 a7a
Mendelian trait/disorder;
key mutation known 104 8 40 32 18 28 36 9 7 kL 3 58 473
FPotential models for 205 147 165 2 77 108 41 28 37 1 14 279 123

human disease




Beperkingvaninteelt

- Individuniveau paringen

- Populatieniveau toenamein verwantschap



Individuniveau paringen

Paringbepaaltinteelt nakomeling

Weinigeffect op populatiegenetischediversiteit
Verwantschapen langetermijn inteelt

Doet Voorkomsterk ingeteeldecombinaties

1. Idealemethode proefparing

Vergelijkverwantschapouders met de gemiddeldeverwantschapvan hetras.
Verwantschapgroter £ beter niet doen

2. Vuistregel
Liefst 3 generatiesgeen familie (Inteelt< ~6.25%)
Betekent 8 verschillendeovergrootoudersvan het tefokkendier
Lievernog minderinteelt



Lokale fokkerijkan veel inteelt geven door paring
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Populatieniveau Verwantschap

Langetermijninteelttoename= 0.5 x toenamevanverwantschap

Kernpunt beperktoenamevan deverwantschapstoename

Gebruikvoldoendeverschillendevaders

RichtliinFAGVN:
InteelttoenamemaximaalO.5 tot 1% per generatie
L Verwantschapstoenamenaximaall tot 2% pergeneratie

Benodigd tenminste25 vadersper generatie

Vuistregelreu: vadervanniet meer dan5% van de pups in deolgendegeneratie



Recessieve ziektes in honden: Franse studie

I VeTernary jrurnal 1A i2uiL) 1A -18L

Contents lists available at ScienceDirect

The Veterinary Journal

journal homepage: www.elsevier.com/locate/tvjl

Review

Genetic diversity, inbreeding and breeding practices in dogs: Results
from pedigree analyses

Grégoire Leroy *

AgroParisTech, UMR 1313, Générigue Animale er Riologle Intégrative, F-75000 Parks, France
IMRA, UME 1313 Géné rigue Andmale er Bologle Intégrarive, F- TRO00 Jouy-en-losas, France

ARTICLE INFO ABSTRACT

Keywards: Pedigree analysis constitutes a classical approach for the study of the evolution of genetic diversity,
L‘.aninze _ genetc structure, history and breeding practices within a given breed. As a consequence of selection
m;fmr:‘:m pressure, management in closed populations and historical bottlenecks, many dog breeds have experi-
Genetic diversity enced considerable inbreeding and show (on the hasis of a pedigree appmach) comparable diversity loss
Ereading compared to other domestc species. This evolution is linked to breeding practices such as the overuse of

popular sires or mating between related animals. The popular sire phenomenaon is the most problematic
breeding practioe, since it has also led to the dissemination of a large number of inherited defects. The
practice should be limited by @aking measures such as restricting the number of litters (or offspring )
per breeding animal.

& 2011 Elsevier Ltd. All rights reserved.

Leroy et al. (2011) The veterinary journal 189: 177-182.

At he popular sire phenomenon 1 s t

practise, since it has |l ed to



De °beste» oplossing

Optimale contributies

Beperk de verwantschapstoename door de bijdrages van vaders te
beperken

Methode berekent het optimaal aantal paringen per vader

Toepassingen
Maximaliseer vooruitgang met beperkte inteelt
a |nvoer: Toelaatbare inteelt, fokwaardes & stamboom
Minimaliseer inteelttoename
g |nvoer: stamboom

Veronderstelt controle over de selectie van ouders (vaders)



5. Monitoring

Watwil je monitorerf?

Demografie
o Tijdigwaarnemendalingin aantallen

Pedigreekwaliteit
o Hoe betrouwbaaris de berekendeverwantschapen inteelt

Verwantschapsen inteelttoename

o Hoegroot is de verwantschapstoename

o Inteelttoenamé

o Risicoerfelijke gebrekenen inteeltdepressi&
g |s er °onnodige>inteeltdoor paring?

Daar zin pr o g r a nvooa dhsvikkeld !




Inteelttoename

Beoordeling ri si coods

Effectieve
populatie -

>1%

0,5% -

0,25%

< 0,25%

1%

- 0,5%

Uitsterven door opeenstapeling
erfelijke gebreken

Erfeliike gebreken gaan vrijwel
zeker voorkomen

Er kunnen erfelijke gebreken
optreden

Kleine kans op erfelijke gebreken

grootte
<50

50-100

100 -200

>200




Twee problemen In de hondenfokkeri

AZ: Sterke selectie op uiterlike  kenmerken

ATe weinig dieren zijn goed genoeg > inteelt R

AUiterIijke kenmerken hebben fysiologische functies :

b Pigment > neurologische functies (oog en oor)

b Vorm vande neus > zuivering

lucht naar longen

b Vorm van het beenwerk > draagvermogen

b Vorm bekken <> vorm pup> geboortegemak

AProbIeem . gezondheid en welzijn
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aangetast , vroege dood



Alle honden stammen af van de wolf

groottevariatie bij honden: Deense dog 107 cm hoog; Chihuahua: 19 cm
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