PRA, Progressiv Retinal Atrofi, ar en arftlig 6gongukdom som finns inom flera raser,
aven sainom Tibetansk Spaniel. Svensk Specialklubb for Tibetansk Spaniel, SSTS, har i
samarbete med SKK sedan manga ar tillbaka ett halsoprogram mot PRA. Detta har
haft betydelse for det minskade antalet Tibetanska Spaniels som drabbas av PRA.
Under aren 2003 — 2012 har 10 svenska Tibetansk Spaniels fatt diagnosen PRA, Under
dessa 10 &r har det registrerats 3750 tibetansk spaniels. Sammantaget ar det alltsa 3,37
PROMILLE som fatt diagnosen PRA.

Styrelsen har under manga ar aktivt foljt fragan och flera uppfodare har skickat blod
fran drabbade hundar till Animal Health Trust, AHT, i England. Forskningen har
syftat till att hitta den gen som fororsakar PRA. Under varen 2013 kom sa beskedet fran
AHT, att man tagit fram ett DNA-test fér PRA, bendmnt PRA3. Uppfodare har sedan i
sommar haft méjlighet att testa sina hundar. Manga har tagit vara pa den méjligheten.
Styrelsen har valt att avvakta ett besked fran SKKs DNA-grupp vad avser PRA3 testets
tillforlitlighet och majligheten for att fa testet centralt registrerats. Den 21 november
medver kade genetiker Tomas Bergstrom, SLU vid ett telefonméte med styrelsen i syfte
att fa information kring det nya DNA-testet. Med detta i bagaget har sedan styrelsen
sammanstallt ett antal fragor som besvarats av Sofia Malm, Genetisk sakkunnig, pa
SKK.

SST Sfraga;
Anser SKK att det fortsatt finns behov av att for Tibetansk Spaniel ha som krav att 6gonlysa
inom 1 &r infor avel.

Sofia Malms svar;

For att svara pa den fragan behover en dversyn/utvardering goras av halsoprogrammet. Det &r
normalt sett rasklubben som gor en utvéardering av ett befintligt hél soprogram, som underlag
for ett beslut om att eventuellt avsluta programmet. Ansokan om att avsluta ett hal soprogram
skickas av specialklubb till SKKs avelskommitté som tar beslut i fragan.

SST Sfraga;
Hur ménga olika gener kan orsaka att en Tibetansk Spaniel far PRA?

Sofia Malms svar;

Nér det gdller manga arftliga sjukdomar, inte minst de som nedarvs autosomalt recessivt, kan
till synes samma symptom och sjukdomsbild orsakas av vitt skilda mutationer. Det finns med
andra ord olika genetiska orsaker till vad man normalt skulle kallafor en och samma
sjukdom. Det kan galla mellan olika raser men ocksainom en och sammaras.



De studier som genomforts av PRA hos tibetansk spaniel indikerar att det finns &minstone tva
olika genetiska orsaker till PRA i rasen. Den slutsatsen baseras pa att mutationen for PRA3
visat sig forklara endast runt 60 % av de kliniska PRA-fallen i rasen. Resterande 40 % orsakas
sannolikt av en eller flera andra mutationer.

SSTSfréga;

Ar det sant att den funna PRA3 genen bara forklarar 60% av de hundar som fatt diagnosen
PRA? Vad vet vi da om de aterstaende 40%. Hur manga olika sorters PRA finns det inom var
ras?

Sofia Malms svar;

Se svar ovan. (Kommentar: Om symptomen skiljer sig & mellan de olika PRA-varianternai
rasen vet jag inte, det har ni nog i klubben béttre kunskap om. Den fragan bér annars stéllas
till 6gonlysare som sett hundar med de olika PRA-formerna)

SSTSfraga;
Ersétter eller kompletterar det nya PRA 3-testet 6gonlysning?

Sofia Malms svar;

| raser for vilka det finns flera olikaformer av PRA, d v s PRA varianter med olika genetisk
bakgrund, eller andra 6gonsukdomar brukar SKK generellt rekommendera att man fortsétter
med 6gonlysningen, &tminstone under en 6vergangsperiod. Det underlattar ocksa en
validering av det aktuella DNA-testet.

SSTSfraga;
Om vi nu anda maste fortsitta 6gonlysa, varfor dd DNA testa for PRA3?

SofiaMalms svar;

Ogonlysningen fangar inte upp anlagsbérare for PRA3, d v s hundar som &r kliniskt friska
men som genom att de bar den aktuella mutationen i enkel uppséttning (heterozygot form)
riskerar att fora anlaget vidare till sina eventuellaavkommor. Mgjligheten att identifiera
anlagsbérare, via PRAS testet, for 5jukdomar med recessiv nedarvning innebér en stbrre
flexibilitet i avelsarbetet genom att &ven dessa hundar kan anvandasi avel tillsammans med
en fritestad hund, utan risk for att valparnafar den aktuella mutationen i dubbel uppsattning
(homozygot form) och utvecklar PRAS.

Ett DNA-test kan ocksa anvandas for att tidigt i livet fanga upp genetiskt affekterade hundar
som kan forvantas utveckla PRA3 vid hogre dlder.

SSTSfraga;
Det diskuteras hur pass tillforlitligt det nya PRA3-testet egentligen ar. En 6gonveterinér pastar
att testet bara ar tillforlitligt till 75%. Hur till- forlitligt bedomer SKK att PRA3 testet ar?



SofiaMalms svar;

Det &r svart att ange en procentsats for testets sékerhet. Det gar enligt min mening inte att
bedoma sa exakt utifran tillganglig information. Genom att DNA-testa hundar som &r kliniskt
affekterade av PRA och deras anlagsbérande foraldrar kan testet valideras pasikt. Ju fler
hundar vars fenotyp (kliniska status) och genotyp (affekterad, anlagsbérare eller normal) &
kand desto sékrare kan man bli pa om testet fungerar vl eller inte.

SSTSfraga;
Varfor registrerar inte SKK resultaten av PRAS testerna som utférts av AHT i England?

Sofia Malms svar

Beslut om central registrering av ett DNA-test tas av SKK's avel skommitté efter ansokan fran
speciaklubb. Till sin hjalp for beddmning av testets relevans och tillforlitlighet har kommittén
en arbetsgrupp kallad DNA-gruppen i vilken sdval genetiker som dgonveterinar ingdr.

Innan resultat fran ett DNA-test kan registreras hos SKK &r det flera kriterier som behover
varauppfylldafor att testet ska kunna anses vara kvalitetssakrat, eller validerat. DNA-tester
som inte & vetenskapligt publicerade och inte kan anses vara validerade registrerasinte
SKKs veterindrdataregister.

SKK godkéanner i dagslaget endast tester baserade pa blod. Diskussioner om att infora
registrering av svabbtester fors for nérvarande och ett beslutsunderlag kring detta kommer att
tas fram av DNA-gruppen under 2014. Eftersom AHTS tester baseras pa svabb forutsétter
central registrering saledes att det aktuellatestet for PRA3 kan sttas upp av
Husdjursgenetiska laboratoriet vid SLU, eller att AHT kan taemot blod istéllet for svabb.

SSTSfraga; i
Det nya PRA3-testet kommer att identifiera ett antal bérare. Ar det [dmpligt att anvandaen
hund i avel som &r bérare av PRA 3-genen?

SofiaMalms svar;
Ja, anlagsbérare for PRA3 kan anvandas i avel, dock endast under forutséttning att det andra
forddradjuret & testad normal/fri for denna mutation. | SKKs Grundregler stér foljande:

”2:5 att inte anvanda hund i avel som vid DNA-test visat sig varabérare av dubbla anlag for
alvarlig sukdom med recessiv nedérvning. Hund som visat sig

varabarare av enkelt anlag for allvarlig sjukdom med recessiv nedérvning far anvandasi avel,
men endast i kombination med genetiskt/hereditért friforklarad hund och under forutséttning
att dettainte star i strid

med géllande hélsoprogram.”

Ovanstaende innebér att det alltid strider mot SKKs Grundregler att i avel anvanda "genetisk
affekterad” hund (affected) d v s hund som har eller riskerar att utveckla allvarlig sjukdom.
Det &r inte heller till &tet att

paratva anlagsbéarare (carrier) med varandra.



Tack vare DNA-test kan anlagsbérare fér ukdomar med recessiv nedarvning anvandasii
avel, utan risk for avkommorna att blir §uka, férutsatt att de paras med en hund som inte bér
pa anlaget. Avkommorna fran en sadan parning kan DNA-testas och i néasta generation kan
man véljaatt gavidarei avelsarbetet med de hundar som inte & anlagsbérare. Pa detta sétt
kan man, utan att i onédan behdva utes uta misstanka anlagsbéarare eller begransa avel shasen,
minska férekomsten av sjukdomsgenen i popul ationen.

Det &r viktigt att kommaihag att du alltid &r skyldig att ta hansyn till resultatet fran ett DNA-
test, aven om dettainte blev det forvantade. Ett DNA-test medfor 6kad kunskap infor ett
avelsbeslut, men man riskerar ocksa att fa sitt tilltéankta avelsdjur utslaget.

SSTSfraga;
Om man anvander en barare av PRA3 i avel och parar med PRA3 fri hund, vad hander da om
den friahunden &r bérare av annan sorts PRA?

Sofia Malms svar;

Resultatet fran ett DNA-test visar om hunden bér en mutation i just den specifika gen som
testet avser. DNA-testet visar inte hundens status for andraformer av den aktuella 5jukdomen.
Det innebéar att en hund som genom DNA -test befunnits varafri fran en form av PRA, i detta
fall PRAS, inte kommer att utveckla just PRA3 men kan vara anlagsbérare for eller affekterad
av en annan form av PRA. Med anledning av detta bor betonas att en hund som uppvisar
kliniska symptom pa en sjukdom inte & lamplig for avel, oavsett vad DNA-testet visar. Det
vill s&ga hundens kliniska sjukdomsstatus &r altid 6verordnad den genetiska.

SSTSfraga;

Finns det mdjlighet att fa vara hundar DNA testade mot PRA3 i Sverige?

Kommentar; SKK genom Sofia Malm har stallt fragan till .U om man kan sétta upp ett DNA
test for PRA3 hér i Sverige, via SLUs forsorg. Tomas B svarade positivt under forutsattning
att man kommer forbi patentfragan, dvs. blir 6verens med AHT i England

Sofia Malms svar;

Den fragan stélls [ampligen till Husdjursgenetiska laboratoriet vid SLU. Normalt brukar dock
labbet stélla sig positivatill detta under férutséttning att testet kan anses validerat for den
aktuellarasen och att mutationen inte ar patenterad.
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Det & mycket att fundera dver, det har med DNA-test och dgonlysning...



