Louisiana Catahoula - neni merle jako merle

Béhem roku 2018 doslo v oblasti vyzkumu merle genu k velkému posunu nasich znalosti. Po letech ml¢eni
se témér ve stejnou dobu objevily na toto téma tfi zasadni ¢lanky ve védeckych casopisech, aby se pokusily
ptinést dlouho ocekavané odpovédi na nékteré otazky, co stale trapi chovatele plemen, nesoucich merle
gen. Autofi téchto clanka pochazeji z rtiznych laboratofi; nezavisle na sobé se viak vice ¢i méné védomé
pokusili reagovat na iniciativu Mary Langevin, ktera od r. 2015 obnovila $iroké testovani merle genu (a také
gent pro dalsi barvy ¢i lokusy ovliviwujici barvy) u louisianského leopardiho psa. Vysledky svého vyzkumu
zvetejnila ve své e-knize ,Genetika barev catahouly — Malujeme portrét®, kterd vysla v r. 2016 (nyni se
pracuje na jeji nové verzi). Vysledky, zpracované v této knize, navazaly na nasi pionyrskou praci z r. 2011 s
laboratofi Biofocus, jejiz vysledky jsou shrnuty v mém predchozim ¢lanku ,,Louisiana Catahoula - skutecné
merle plemeno’, ktery vysel ve Svété psi (1/2012) nebo je na http://www.catahoulaclub.eu/clanky/louisiana-
catahoula-skutecne-merle-plemeno/).
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Mary Langevin se pustila, s vervou ji vlastni, do dalstho vyzkumu a podnitila tak novy zdjem o tuto
problematiku u téch, kdo se tomu z néjakého dtivodu prestali na ¢as vénovat, tj. mimo jiné také u A. L. Clark,
ktera SILV (nebo PMEL) gen a jeho souvislost s merle zbarvenim objevila v r. 2006. Tentokrat vsak testovani
zahrnuje rizna plemena, kterd merle nesou, coz umoznilo najit zakonitosti, platné pro vsechny. Vysledky,
ziskané béhem r. 2018, shrnula Mary Langevin v nasem spolecném védeckém ¢lanku ve spolupraci s laboratori
Vemodia (Langevin et al. 2018) a pak také ve své nové e-knize: ,,Merle SINE inserce od Mc do Mh. - Uzasny
pribéh merle®, ktera pravé vychazi i v ¢eském prekladu. V této publikaci se kromé jiného mtizete také dozvedét
podrobnosti, pro¢ nelze brat tak tplné vazné nékteré zavéry c¢lankd, které pochazeji od skupiny Clark (Murphy
et al. 2018) a laboratore Paw Print Genetics (PPG, Ballint et al. 2008).

Vsichni se v§ak shodneme na tom, Ze existuje merle alela, M" — harlekyn merle, kterd ma delsi poly-A konec
v SINE inserci nez normdlni M a pfindsi obecné do chovu vice bilé a s tim souvisejici zdravotni problémy.
Dalsi shoda panuje v tom, Ze merle gen se pomérné ¢asto projevuje mozaicismem, tj. Ze se u daného jedince
vyskytuji vice nez normalné jen dvé alely, z nichz kazda by méla byt po jednom z rodic¢i. Vsechny tyto
laboratore dospély také k zavéru, Ze existuje vice merle alel, které se 1i$i délkou poly-A konce SINE, nicméné
tady nepanuje shoda v tom, kolik jich Ize odlisit, ani v jakém rozmezi part bazi se ktera alela pohybuje. Obéma
vy$e zminénym c¢lankdm (tj. Murphy et al. 2018, Ballint ef al. 2018) se nepodarilo prokazat bez pochybnosti,
ze existuje prodluzovani ¢i zkracovani poly-A konce v SINE mezi generacemi, a také nedokdzaly urcit a
priradit bezpecné nékteré fenotypy k prislusnym genotypiim, coz byl asi jejich ptivodni zdmér. Jednim z
hlavnich diéivodii tohoto netspéchu bylo to, ze se obé tyto laboratofe soustfedily vyhradné na heterozygoty
merle (m/M), coz jim zcela znemoznilo urcit dal$i merle alely, které Ize od sebe odlisit zejména diky jejich
projeviim v kombinaci s jinou merle alelou (homozygotni merle). Protoze merle je “netplné dominantni’,
jedna alela nedominuje Uplné té druhé a zélezi na tom, které dv¢ alely kazdy pes zdédi; to vytvori stfedné
silnou expresi nebo také zcela odlidny vzor, coz miizeme vidét na fadé prikladti uvedenych v Langevin et al.
i e-knize Mary Langevin. Zavéry vySe zminénych laboratofi, tykajici se jednotlivych merle alel a moznosti



jejich prodluzovani ¢i zkracovani, jsou nepresvéd¢ivé. U mnoha priklada, které uvedli, se jiz mezitim podarilo
objasnit skutecny stav s pomoci vysledki dalsiho testovani ve Vemodii. Vétsinou byl problém v tom, ze u
nékterych rodici nebyly béhem ptivodniho testovani detekovany minoritni alely, které pak potomek zdédil.
Nicméné dal$i populariza¢ni materialy, které napt. laborator PPG od té doby vydala, pokracuji v uvadéni
zavadéjicich vysvétleni, coz ponechava dvere oteviené dalsim nepodlozenym spekulacim, zejména ohledné
moznosti velkych zmén délek poly-A konce u jednotlivych alel a projevii napt. Me alely. To je bohuzel ptipad
i rady dalsich laboratofi, které merle gen testuji. Lze tak i dnes ziskat informace nepfesné a jiz prekonané
soucasnymi vysledky testovani ve Vemodii. Zatim se nepodafilo prokazat, Ze by se jakykoliv poly-A konec,
ktery obsahuji vSéechny merle alely, mohl zkratit az na m, tj. ne-merle. A uz viibec to neplati v opacném sméru,
tj. Ze by se z ne-merle, m, stalo merle, jakékoliv M. Vétsina zmén probiha v jednotkach part bazi a smétuje
spise ke zkracovani této ¢asti SINE inserce. Ale dalsi testovani, zejména u nékterych spornych pripadf, nam
muze v budoucnosti tuto otazku zodpovédét bez dalsich pochybnosti.

Nam se s Mary Langevin, ve spolupraci s laboratofi Vemodia, podarilo zatim nejlépe objasnit nékteré
zakonitosti, tykajici se merle a jeho projevi (Langevin et al. 2018). Rozliseni na jednotlivé alely na M lokusu
a k nim pfirazeny rozsah poctu pari bazi bylo provedeno zejména s ohledem na chovatele, aby mohli lépe
predvidat vysledné fenotypy ve svém chovu. Ostatné cely nas clanek a e-kniha od Mary Langevin byla vedena
snahou objasnit tuto problematiku zejména chovateliim, ktefi jsou ti prvni, kdo jsou konfrontovani s vysledky
jejich vlastniho chovu. Nechci obecné zpochybnovat vysledky jinych laboratofi, ale bez uzké spoluprace s
chovateli nelze zadny zasadni vyzkum v této oblasti provadét. To ted také dokazuji zavéry, ke kterym dospély
obé vyse zminéné laboratore, kdyz ze svého uvazovani predem vyttidily jedince, ktefi by jim, podle jejich
minéni, mohli vysledky zkomplikovat (viz vyse).

Obr. 1. Priklad ne-merle (m/m), klasického merle (m/M) a patchwork (M*/M) leoparda
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Poznatky, které dale uvadim, vychazeji z vysledki naseho spolecného ¢lanku, Langevin et al. 2018, a knihy
Mary Langevin, kterd vy$la v fijnu 2018.

V této chvili mizeme rozeznat na M lokusu 7 alel. Kromé m alely (ne-merle), ktera neobsahuje SINE inzerci
v SILV genu, ji vechny dalsi maji, ale lii se od sebe délkou poly-A konce, uddvanou pocétem part bazi. Cim
delsi je tato cast (tj. poly-A konec), tim vice se projevuje merle vzor ve fenotypu daného jedince, zejména v
kombinacich s jinou merle alelou. Podle zvysujiciho se poc¢tu part bazi (dale jen bp) a prislusnych projevii ve
fenotypu miizeme celé zjisténé kontinuum délek poly-A konce od 200-280 bp rozdélit do nékolika nasledujicich
alel: M¢ - kryptické merle (200-230 bp), M - kryptické merle + (231-246 bp), M* - atypické merle (247-
254 bp), M** - atypické merle + (255-264 bp), M - merle (265-268 bp) a M" - harlekyn merle (269-280
bp). Mt a M** jsou kromé MP nejnovéjsim prispévkem naseho vyzkumu. Aktudlni délka poly-A konce SINE



urcuje, zda bude vysledny fenotyp daného jedince podobnéjsi tomu, co je typické pro predchozi ¢i nasledujici
alelu. Obecné lze fici, Ze heterozygoti m s M¢, M, M*i M* (m/M,...) vypadaji jako celobarevni a nemaji
patrny zadny merle vzor. Ale kromé M, které se neprojevuje jako merle ani v kombinacich s jinymi alelami, se
ostatni projevuji typickymi merle fenotypy tak, jak je popisuje vy$e zminéna publikace. Pfitomnost M** nebo
M?** se typicky projevuje malo vyraznym merle vzorem, matnymi barvami a ¢asto bronzovym ¢i hnédavym
nadechem srsti. Projevy se ale trochu li$i u dlouhosrstych plemen.

Obr. 2. Priklady leopardii, kteti maji M<, M=, M?, M*" alely a jejich kombinace
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Alely se velmi casto dédi presné se stejnou délkou poly-A konce i pres nékolik generaci, takze se jevi jako
pomeérné stabilni, na rozdil od drivéjsich predstav o tom, ze merle SINE inserce je stabilni malo. Pokud rozdil
mezi generacemi neni vétsi nez 2 bp, tak to 1ze pokladat za rozumnou odchylku. V pripadé, ze se lisi o vice nez
3 bp, tak to lze jiz povazovat za novou mutaci, anebo je tfeba u rodict hledat néjakou minoritni alelu (viz dale),
kterou potomek zdédil po nékterém z nich.

Pro chovatele je asi nejdilezitéjsi védét, které kombinace merle alel prinaseji bilou barvu (de facto nedostatek
pigmentu), coZ je ¢asto spojeno s rizikem vad sluchu i zraku. Tyto kombinace se projevuji nartistem bilych



ploch v srsti: M /M, M*/M?*, M /M, M*/M, M*/M, M/M, m/M", M*/M", Mt /Mh, M?/MP, M*/M", M/MP,
M"/MP". Obecné lze Fici, Ze se to tyka témér véech kombinaci, kde se nachazi M".

Obr. 3. Priklady leopardii s kombinacemi alel, které piindseji vice bilé
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Nejdelsi poly-A konec SINE inserce se vyskytuje u alely, ktera obecné pfinasi do chovu jesté vice bilé nez
normalni M. Nicméné ne u vSech psii je na prvni pohled jasné, ze ji nesou. Lze odlisit tfi zakladni projevy:
a) minimalni merle (vice ¢i méné jednobarevny s mensim podilem bilych ploch), b) klasicky merle fenotyp



s vétsim podilem bilé a ¢) normalni merle jedinci bez vétsich ploch bilé, kteri vsak produkuji potomky s
fenotypy popsanymi pro piedchozi dva pfipady s podilem bilé. Catahoula neni plemeno, kde jsou nosi¢i M*
velmi rozsifeni, alespon podle soucasnych vysledkua. Zda se, ze M" se mnohem ¢astéji vyskytuje u australského
ovcaka ¢i australské koolie, ale teprve dalsi testy nam to mohou potvrdit. Zatim je vak jasné, Ze nosici tohoto
genu trpi ¢astéji vadami, uvadénymi ve spojitosti s merle genem ¢i obecné s bilou barvou, tj. vadami sluchu
a zraku. M" alela je zfejmé také nejméné stabilni a Castéji podléhd mutacim, které se vétsinou projevuji spise
zkracovanim poly-A konce a vznikem alel s mensim poctem bazi v této casti SINE inserce. To je také pricinou
vzniku mozaicismu, dal$iho prevratného objevu na poli merle genu.

Obr. 4. Priklady leopardii, ktefi maji harlekyn merle — m"
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Tento jev nam potvrdilo az testovani s Vemodii. Vysledky predchozich testii v Biofocusu ¢i Laboklinu nam o
tom bohuzel nepfinesly Zddné informace, i kdyz tam na tento jev pravdépodobné také narazili, protoze se nam
fada vzorkd vracela s tim, Ze doslo ke jejich kontaminaci ¢i znehodnoceni.

Mozaicismus merle genu je pomérné casty, podarilo se nam ho potvrdit v ca. 17% vsech testovanych vzorki.
Ve vysledcich merle testi je ditkazem tohoto jevu vétsi pocet merle alel nez jsou normalné dve, kazda z nich
by méla pochazet od jednoho z rodici. K mozaicismu dochazi béhem embryonalniho vyvoje, kdy v nékteré z
bunék dojde béhem déleni k mutaci (vétsinou to je zkraceni poly-A konce), ktera se v ¢asti mnozicich se bunék
dale namnozi, zatimco ostatni buniky mohou nést kombinaci ptivodnich alel, zdédénych po obou rodicich.
Cely organismus tak miize obsahovat jak bunky mutované, tak ty s pivodni kombinaci alel po rodic¢ich. Pokud



Obr. 5. Piiklady leopardii, ktefi maji mozaiku. V tomto pripadé jde o tii po sobé jdouci generace. Prvni pes, zakladatel
této linie, md vyrazny tvidovy vzor na uchu. Tvid je jednim z moznych projevit mozaiky.
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dojde k mutaci ve velmi raném stadiu embryogeneze, mize to postihnout nejen bunky somatické, ale i bunky
pohlavni (spermie a vajicka). To lze u pst ovérit jen v pripadé samcii, kdy mizeme pouzit vzorek semene
jako testovany material. U fen to vSak pouzit nelze, takze to nam pak dost komplikuje situaci, kdyz se objevi u
potomku néjaka nevysvétlitelna alela.

Z hlediska jednotlivych pst se somaticka mozaika miize projevit zejména na jejich fenotypu, ktery to muze
i dost ovlivnit. Projevy merle genu jsou tkanové specifické, takze rtizné kombinace merle alel 1ze objevit
predevs$im na srsti a vzoru, ktery na ném tvori. Zastoupeni jednotlivych alel mtze byt u psti s mozaikou rtizné.
Vétsinou se mutovana alela objevuje ve vysledcich jako ,,minoritni“ (a je uvedena v hranaté zavorce, napt. m/
[M<]/M), ale nékdy se mtize namnozit natolik, Ze se z ni stane ,,majoritni alela®, ktera je ve vzorku zastoupena
vice nez ta puvodni alela zdédéna po rodicich. Pro lepsi pochopeni této problematiky rozhodné doporucuji
e-knihu od Mary Langevin, kde je této zélezitosti vénovana velka pozornost a je tam uvedena rada priklada.

V této chvili nas trapi jesté otazka, jak je tendence tvorit mozaiku dédi¢na. To musime jesté vyresit. Zatim
se to jevi tak, ze v liniich a rodinach, kde se tento jev objevi, existuje asi vétsi pravdépodobnost, Ze ji budou



vykazovat i néktefi potomci. Mozna ne vSichni, ale néktefi urcité, to uz ted vime. Tuto hypotézu vsak bude
tfeba potvrdit dal$Sim testovanim, zejména v téch liniich, kde jiz byla zjidténa.

Mozaika merle nema na vyuziti psa ¢i feny v chovu zadny vliv, ale je dobré tuto informaci mit dfive, nez
objevime v porodnici §téné, které vypada, ze tam po danych rodicich nepatfi. Pokud toto jiz nastane, je dobré
udélat nejen merle testy obou rodict i potomkad, ale i testy parentity, které vylouci dal$i moznosti, napt. jiného
otce.

Jaké vzorky na testovani merle odebirat a kde a proc testovat

Na to neexistuje jednoznacna odpovéd. Pro testovani jsme odebirali nejen bukalni stéry a krev, ale také chlupy
a od samcti semeno. Pro chov je asi nejdulezitéjsi védét, co jedinec do chovu prinasi, coz Ize zcela jednoznacné
zjistit ze vzorkl semene od samci. Nicméné tuto moznost u fen nemame, takze tam lze volit jen nékterou z
vy$e zminénych moznosti. Problém ovsem je, ze ani v jednom z téchto materiald se mozaika prokazat nemusi,
i kdyz pomérné casto ji lze identifikovat zejména z chlupti, vytrzenych i s kofinky.

Testovat Ize v kazdé specializované laboratori, ktera dokaze presné stanovit a uvést ve vysledcich pocet part
bazi v poly-A konci SINE v SILV genu, ma zku$enost s rozliSenim merle alel, které maji velmi blizky pocet
bp, uvadi i vysledky s mozaikou a je schopnd zpracovat riizné typy vzorki. Pro nas to v CR rozhodné spliiuje
Vemodia, kde Ize také vyjednat rozumné podminky a ceny pro chovatelské kluby. Vyhodou je také, ze v ramci
vysledkt dodavaji nejen certifikaty, ale i chromatogramy, ze kterych lze odhadnout, jak je velka frakce napt.
minoritnich alel. To je nékdy dulezité napt. pro vysvétleni odchylek od oc¢ekavaného fenotypu.

Proc testovat, to je otazka, kterou si jisté frada majitelti polozi. Pro chovatele je odpovéd asi jednodussi a zminila
jsem ji uz vyse, je to jedna ze znalosti, kterou by chovatel mél mit, nez pusti daného jedince do chovu. Nicméné
i majitelé, ktefi se chovat nechystaji, mohou mit jedince z linie, ktera mozaiku nese, nebo se u jeho sourozenci
¢i rodict objevuji vysledky, které je tieba vysvétlit. Pak je spoluprace s ostatnimi nezbytnd. Financovani testi
je v soucasné dobé klubem castecné dotovano a také se podarilo vyjednat u Vemodie slevu pro ¢leny klubu,
takze to by mélo povzbudit ty, ktefi nam chtéji pomoci vyresit otazky, na které zatim jednoznacnou odpoveéd
nezname.

RNDry. Helena Synkovd, CSc.

Dékujeme vsem majiteliim, kteti nam poskytli vysledky a fotografie svych psii.
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