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Diagnostyka choréb dziedzicznych u koni

Choroby oraz anomalia o podtozu genetycznym moga wystepowac juz w chwili narodzin badz ujawnic
sie dopiero z czasem.

Wraz z postepem wiedzy na temat konskiego genomu badania z zakresu biologii molekularnej
potwierdzity uwarunkowanie genetyczne niektorych z tych schorzen.

Nowoczesna biologia molekularna dysponuje dzis§ metodami diagnostycznymi umozliwiajgcymi
bezposrednie wykazanie obecnosci mutacji odpowiedzialnej za ich wystepowanie. Dzieki temu
zarobwno weterynarze jak i hodowcy majg nie tylko mozliwos¢ odréznienia zwierzat dotknietych
mutacjg od zwierzat zdrowych, ale przede wszystkim mogg réwniez uzyskag¢ istotne informacje o tym,
ktére sposréd osobnikéw nie wykazujgcych objawéw sag nosicielami danej mutacji. W ten sposéb
mozliwe jest unikniecie skojarzen obarczonych potencjalnym ryzykiem.

Badanie DNA mozliwe jest niezaleznie od wieku zwierzecia i moze by¢ wykonane juz u zrebiecia.
Wynik badania genetycznego jest staly i nie ulega zmianie przez cate zycie.

W dalszej czesci przedstawiono w formie zestawienia w zaleznosci od rasy konia obraz kliniczny, tryb
dziedziczenia oraz diagnostyke wad o podiozu genetycznym wykrywalnych obecnie przy pomocy
metod biologii molekularnej.

SCID

SCID (severe combined immunodeficiency), czyli ciezki ztozony niedobér odpornosci, jest najstarszg
sposréd znanych uwarunkowanych dziedzicznie choréb u koni. Zespét ten dotyka arabow oraz ich
krzyzowek i stanowi pierwotny i sSmiertelny w przebiegu niedobdr immunologiczny charakteryzujacy
sie niezdolnoscig organizmu do produkcji limfocytéw B i T, a takze niedoborem interferonu gamma
oraz immunoglobuliny IgM. Choroba dziedziczona jest w trybie autosomalnie recesywnym przy
czestotliwosci wystepowania na poziomie 2-3% oraz nosicielstwie rzedu 25%.

Zrebieta dotkniete tym schorzeniem sg bardzo podatne na infekcje. W zaleznosci od iloci przeciwciat
uzyskanych od matki u Zrebiecia predzej czy pdzniej (najpdzniej w ciggu pierwszych dwoch miesiecy
zycia) pojawiajg sie zakazenia oportunistyczne, typowe sa rowniez infekcje wywolywane
adenowirusami. Infekcje dotycza gtéwnie drog oddechowych oraz przewodu pokarmowego. U chorych
zwierzat obserwuje sie rowniez silng i utrzymujaca sie limfopenie. U wiekszosci chorych zrebiat zgon
nastepuje w ciggu pierwszych pieciu miesiecy zycia.

HERDA

HERDA (hereditary equine regional dermal asthenia), znana tez jako Hyperelastosis cutis, jest
chorobg skoéry o charakterze degeneracyjnym i dotyczy koni rasy Quarter Horse. Wsrdd populacji
nosicielstwo recesywnie dziedzicznej mutacji odpowiedzialnej za te chorobe ksztaltuje sie na poziomie
ok. 1.8 — 6.5%.

Zrebieta przychodzg na $wiat zwykle bez objawow choroby. Obszary skory, na ktérych poézniej
pojawig sie uszkodzenia, tworzag skupiska i sg rozmieszczone na ciele nierbwnomierne, lecz choroba
atakuje gtéwnie grzbiet i z tego powodu stwierdzona zostaje czesto dopiero w momencie, gdy kon ma
zaczaé jezdzi¢ pod siodlem, tj. mniej wiecej w wieku 2 lat. Skéra koni dotknietych schorzeniem jest
bardzo rozciggliwa, podatna na zbliznowacenia i czesto wykazuje powazne uszkodzenia. Czesto
obserwuje sie rowniez surowiczaki i krwiaki.

Badania histologiczne byly w stanie jedynie w sporadycznych przypadkach wskaza¢ na obecnos¢
choroby, ale nie umozliwialy jej zdiagnozowania.



HYPP

Hiperkaliemiczne porazenie okresowe, czyli HYPP (hypercalemic periodic paralysis), dotyczy koni
takich ras jak Quarter Horse, Paint Horse, Appaloosa oraz innych linii pochodzacych od ogiera
Impressive nalezacego do rasy Quarter Horse. Konie te sg najczesciej bardzo dobrze umiesnione, a w
okresach pomiedzy ujawniajacymi sie Kklinicznymi objawami choroby moga z powodzeniem
funkcjonowac jako zwierzeta pokazowe i sportowe.

Najczestszym objawem klinicznym jest ogdlne ostabienie. Obserwuje sie réwniez skurcze oraz
drzenie miesni, przy czym objawy kliniczne moga przebiera¢ zaréwno postac¢ podkliniczng jak i postac
ciezka. Do powiktan groznych dla zycia nalezg arytmia serca (wtérnie do hiperkaliemii) oraz ryzyko
uduszenia w wyniku skurczu krtani.

W przypadku wystgpienia objawOw klinicznych mozliwe jest stwierdzenie hiperkaliemii metodami
laboratoryjnymi. Enzymy miesniowe zwykle ksztaltuja sie w normie badz sg nieznacznie
podwyzszone.

Pierwsze okresy manifestacji choroby obserwuje sie najczesciej u zwierzat pomiedzy trzecim a
siodmym rokiem zycia. Hiperkaliemiczne porazenie okresowe wywotywane jest mutacjg fragmentu
genu odpowiedzialnego za kanaty sodowe komdrek miesniowych. Choroba dziedziczona jest w trybie
autosomalnie dominujgcym. W przypadku homozygotycznego nosicielstwa wadliwego genu objawy
choroby sa ciezsze niz u nosicieli heterozygotycznych. W odréznieniu od mie$niochwatu
porazennego, ktéry zawsze wigze sie z ruchem, hiperkaliemiczne porazenie okresowe zwykle nie
wystepuje w trakcie aktywnosci fizycznej zwierzecia, lecz podczas okreséw spoczynku, w trakcie
karmienia bgdz w sytuacjach stresowych (transport, zmiana karmy, gtodéwka). Kliniczne objawy
choroby moze wywotywac¢ rowniez diugotrwata pozycja stojgca oraz dieta bogata w potas.

PSSM

PSSM (polysaccharide storage myopathy), czyli przewlekly miesniochwat porazenny, jest chorobg
polegajaca na nieprawidtowym metabolizmie glikogenu, ktéra ostabia, a czasem moze nawet stanowi¢
zagrozenie dla zycia zwierzecia. Choroba wystepuje w wielu hodowlach, gtéwnie u koni Quarter
Horse, American Paint i Appaloosa, ale réwniez u koni pociggowych i gorgcokrwistych oraz u
krzyzowek wszystkich wymienionych ras.

Choroba charakteryzuje sie magazynowaniem anormalnych polisacharydéw, a takze nadmiernym
odkladaniem sie zwyklych cukrow w tkance miesniowe;.

Objawy kliniczne zblizone sg do objawdéw miesniochwatu porazennego i moga obejmowaé nieche¢ do
ruchu, drzenie miesni, sztywnienie miesni, nadmierng transpiracje, naprzemienne kulawizny,
wycigganie tylnych konczyn, a takze niezdolnos¢ ruchowa. Objawy pojawiajg sie najczesciej po 10-20
minutach lekkiej aktywnosci fizycznej. Miesnie dotknietej objawami konczyny tylnej sg woéwczas
twarde i powodujg bdl, a poziom enzymdéw miesniowych jest podwyzszony. U wielu koni dotknietych tg
chorobg obserwowano wczes$niej powtarzajgce sie fazy probleméw miesniowych. U zwierzat
wykazujgcych objawy choroby moze wystgpi¢ mioglobinuria, a takze zwigzane z nig zaburzenia
czynnosci nerek. Konie dotkniete chorobg wykazujg nadmierng wrazliwosé na insuline, co prowadzi w
rezultacie do zwiekszenia transportu glukozy do komoérek miesniowych.

Generalnie uwaza sie, iz przewlekly miesniochwat porazenny odpowiedzialny jest za znaczng czes¢
schorzen nerwowo-miesniowych wystepujacych w hodowlach dotknietych tg choroba.



GBED

Do niedawna GBED (glycogen branching enzyme deficiency), czyli choroba spichrzeniowa glikogenu
typu IV, nie byta w ogdle znana jako jednostka chorobowa, m.in. ze wzgledu na mnogos$¢ objawow
klinicznych bardzo zblizonych do objawow towarzyszacych innym chorobom Zrebigt. Wykrycie
choroby nie byto mozliwe réwniez w wyniku rutynowego posmiertnego barwienia tkanki miesniowej.
Jednak odkad biologia molekularna jest w stanie wykry¢ mutacje odpowiedzialng za te chorobe oraz
dysponuje odpowiednim testem genetycznym, badania epidemiologiczne pokazuja, iz mutacja ta
wystepuje u koni Qarter Horse, Paint Horse oraz w liniach pokrewnych, a czestotliwos¢ jej
wystepowania ksztaltuje sie na poziomie ok. 10%. Przypuszcza sie, ze GBED jest przyczyng co
najmniej 3% poronien u koni Quarter House.

U Zrebigt dotknietych tg chorobg nie wystepuje GBE, czyli enzym odpowiedzialny za prawidtowg
synteze i magazynowanie glikogenu. Choroba atakuje gtéwnie tkanke miesni szkieletowych, migsnia
sercowego oraz mézg.

Do objawdéw klinicznych GBED naleza:

* poronienia, poréd martwego ptodu, narodziny bardzo stabych Zrebiat

* nagta smier¢ sercowa — gtdwnie na pastwisku — lub $mier¢ w wyniku ataku

* przyspieszony oddech wskutek ostabienia miesni oddechowych

* 0go6lne ostabienie, gtéwnie podczas wstawania.

Jak dotad wszystkie zwierzeta, u ktérych stwierdzono chorobe, bylty usypiane wzglednie dozywaty
maksymalnie 18 tygodni.

EBJ

EBJ (epidermolysis bullosa junctionalis), znana réwniez jako EB Herlitza, jest dziedziczng chorobg
skory. Obserwuje sie jg gtéwnie u belgijskich koni pociggowych, ale jej przypadki odnotowano réwniez
w hodowlach koni American Saddlebred. Wadliwy gen dziedziczony jest w trybie autosomalnie
recesywnym. Choroba objawia sie tworzeniem sie pecherzy w obrebie skory i oddzielaniem sie
naskdrka. Uszkodzenia skory wystepujg juz u nowo narodzonych zZrebiat bgadz pojawiajg sie najpdzniej
w ciggu dwoch pierwszych dni zycia.

Pierwotne uszkodzenia majg posta¢ pecherzy, ktére pekaja tworzac ostro zarysowane nadzerki, w
obrebie ktérych tworzg sie wysieki i strupy. Choroba atakuje gtéwnie brzeg koronowy, w obrebie
ktérego pojawiajg sie zmiany, w wyniku ktérych moze dojs¢ nawet do utraty kopyta, a takze brzegi
btony Sluzowej warg, odbytu, sromu i nozdrzy. Ponadto zmiany dotykajg rowniez obszaréw skéry
potozonych nad wszystkimi wazniejszymi kosémi (peciny, nadgarstek, kulsze itd.). Innym objawem
moze by¢ dysplazja zebdw. Ze wzgledu na infekcje chore zwierzeta najczesciej sie usypia.
Dotychczas w laboratorium Laboklin badano jedynie belgijskie konie pociggowe, natomiast u koni rasy
American Saddlebred mutacja umiejscowiona jest w innym fragmencie genu.

OLWS

OLWS (overo lethal white syndrome), czyli ,zespot biatego zrebiecia“ jest letalng wada dziedziczong w
trybie autosomalnie recesywnym wystepujacg gtdwnie w wyniku skojarzenia koni rasy Paint Horse o
umaszczeniu typu ,overo”. Nosicielem mutaciji genu receptora endoteliny B mogg by¢ jednak réwniez
konie miniaturowe, krzyzowki arabow, konie czystej krwi, konie Quarter House, mustangi oraz
nietypowo umaszczono konie Tobiano Paint Horse. Dotkniete chorobg zrebieta rodza sie zupetnie
biate i wykazuja jelitowg aganglionoze prowadzaca do funkcjonalnej niedroznosci jelit oraz powstania
kolek. Zgon nastepuje z reguty w ciagu 24-48 godzin.

Uwaga! Nie kazde zZrebie ktérejs z wymienionych ras, ktore urodzi sie biate, jest (homozygotycznym)
nosicielem wadliwego genu.



Mutacja a tryb dziedziczenia

Za wyjatkiem hiperkaliemicznego porazenia okresowego wszystkie wspomniane wyzej choroby
dziedziczone sg w trybie autosomalnie recesywnym.

Oznacza to, iz kon zapada na dang chorobe jedynie wowczas, gdy otrzyma wadliwy gen od obojga
rodzicow, czyli zarébwno ojciec jak i matka zwierzecia musza posiada¢ wadliwy gen. Zwierzeta bedace
nosicielami, czyli posiadajace tylko jeden wadliwy gen, nie mogg wprawdzie same zachorowac, ale
przekazujg gen potomstwu z prawdopodobienstwem wynoszacym 50%. W przypadku skojarzenia
dwéch nosicieli istnieje ryzyko, iz potomstwo bedzie dotkniete dang chorobg. Z tego wzgledu nie
nalezy kojarzy¢ ze sobg zwierzat bedacych nosicielami, ani tez nosiciela ze zwierzeciem dotknietym
choroba.

Przyktadowe wyniki analizy genetycznej:

1. Genotyp N/N (zwierze homozygotycznie zdrowe): dane zwierze nie jest nosicielem mutacji, a
ryzyko zachorowania jest minimalne. Zwierze nie moze przekaza¢ mutacji potomstwu.

2. Genotyp N/Mut (heterozygotyczne nosicielstwo): zwierze jest nosicielem jednej kopii zmutowanego
genu. Ryzyko zachorowania jest bardzo male, lecz prawdopodobienstwo przekazania mutacji
potomstwu wynosi 50%. Zwierze nalezy kojarzy¢ wylgcznie z osobnikami nie bedacymi nosicielami
mutacji.

3. Genotyp Mut/Mut (homozygotyczne nosicielstwo): zwierze jest nosicielem dwdch kopii
zmutowanego genu, a ryzyko zachorowania jest bardzo wysokie. Prawdopodobienstwo przekazania
mutacji potomstwu wynosi 100%. Zwierze powinno by¢ kojarzone wylgcznie z osobnikiem nie
bedacym nosicielem mutaciji.

Materiat i czas trwania badania:

Do wykonania badania genetycznego potrzebna jest probka krwi z EDTA (ok. 0,5 ml). Wykonanie
badania mozliwe jest takze na podstawie wymazu z wewnetrznej czesci policzka oraz siersci (wios z
cebulka), lecz z materiatéw tych mozna wyizolowa¢ jedynie niewielkg ilos¢ DNA. Wynik uzyskuje sie
po ok. tygodniu od dostarczenia probek.

Wyizolowane DNA przechowywane jest w naszym laboratorium do 10 lat, dzieki czemu istnieje
mozliwos¢ jego wykorzystania do analiz genetycznych w przysztosci badz w celu weryfikacji
pochodzenia zwierzecia. Tym samym w wiekszosci przypadkéw nie ma potrzeby dostarczania nowej
prébki.



