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The circle of improvement
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Ziekte-registratie met PETscan



PETscan

• Diagnose registratie systeem

• In dierenartsenpraktijken

• ~600 klinieken aangesloten

• Trendanalyses gezondheid hond / kat



PETscan



Hoe is data uit PETscan nuttig voor de

• Analyses mogelijk van ziekten voorkomend bij

specifieke rassen

• Onderscheid tussen honden met en zonder

stamboom

• Diagnoses gesteld door de dierenarts

• Samenwerking met Anicura en Evidensia



The circle of improvement
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Dwerggroei Duitse

Herder

Cerebral dysfunctie

Friese Stabij

Kooiker:
Von Willebrand type 3
hereditary necrotizing 

myelopathy
polymyositis

Koperstapeling

Paroxysmale dyskinesie

Markiesje



Vriendendiergeneeskunde.nl/Gezond gefokt



Fit2Breed
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Fit2Breed



Fokkerij van honden, het doel van Fit2Breed

Doelen voor individuele fokker:

• Gezonde pups

• Goed karakter

Doelen voor de fokkerij als geheel:

• Behoud van genetische variatie

• Voorkomen van erfelijke ziekten

• Behoud van de populatie op langere termijn

• Stimuleren van het gebruik van een groter deel van de populatie

Inzicht en educatie
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Verwantschap Genomic
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Fit2Breed: gebruik maken van alle gegevens



Gegevens in Fit2Breed

• Afstammingsgegevens

• Resultaten van screeningstesten

• Informatie over ziektefrequentie binnen de populatie

• Informatie over gedrag

• Resultaten van DNA-testen

• SNP-marker data



Fit2Breed: van populatie-analyse naar fokkerij advies

Analyse van de populatie:

• Gezondheid

• Populatie-gegevens (verwantschap) 

Analyse van DNA-test resultaten

• Validiteit van DNA-testen

• Frequentie van voorkomen in de populatie

Analyse van SNP-marker data

• Genetische heterogeniteit in de populatie



Gezondheidsgegevens

• Uitslagen van screenings-onderzoek

• Ziekte-meldingen met informed consent

• Voor Stichting Hulphond:

ontwikkeling van koppeling met gegevens

vanuit PETscan

• Data uit PETscan uitsluitend met expliciete

toestemming van de eigenaar

• Stichting Hulphond is eigenaar van alle 

hulphonden
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Gezondheidsgegevens
in Fit2Breed op de 
summary page



DNA-test resultaten (Kooikers)

• Kooikers ➔ DNA testen worden uitgevoerd

door Expertisecentrum Genetica

• Informed consent voor gebruik uitslagen in 

Fit2Breed

• Uitslagen monogenetische testen in 

Fit2Breed

• Uitslagen van polymyositis (genetisch

complexe aandoening)

geimplementeerd in test-mating
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Summary page: overview of offspring
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Verwantschap



Inteelt / Verwantschap (kinship)

• Inteelt-coefficient (getal tussen 0 en 1)

• Geeft de mate aan van homozygotie in een individu

• Inteeltcoefficient is de helft van de verwantschapscoefficient

Voorbeeld:

• Broer en zus delen de helft van genetisch materiaal ➔ verwantschaps-coefficient 

tussen broer en zus is 0,5

• Bij broer-zus paring, is de inteelt-coefficient van de pups 0,25

Dus:

Inteelt-coefficient geeft informatie over het dier zelf

Verwantschaps-coefficient (kinship) geeft informatie over relatie tussen twee  dieren



Risico van inteelt en hoge verwantschap

• Het bij elkaar komen van een genetische mutatie van een gemeenschappelijke

voorouder in de nakomeling

• Dragerschap van recessieve aandoening is geen problem voor de voorouder

• Als deze mutatie zowel bij de moeder als bij de vader terecht komt en wordt

doorgegeven aan de pup ➔ ziekte

• Bij een hoge verwantschap bij de ouders en dus hoge inteelt in de pup is deze

kans groot

Voorbeeld:

Bij inteeltpercentage van 0,25 (broer-zus paring) is de kans 25% dat een mutatie van 

een gemeenschappelijke voorouder homozygoot aanwezig is in de pup



Interactieve stamboom in Fit2Breed

Coefficient of inbreeding 0,37



Berekening van de verwantschap en inteelt-coefficient op basis van 
afstammingsgegevens (mean kinship)

• In de verwantschaps berekening moeten alle voorouders meegenomen worden,

anders is de berekening onbetrouwbaar

• Berekeningen van inteelt-coefficient op 5 generaties binnen een gesloten

populatie zijn een onderschatting van daadwerkelijke inteelt

• Wanneer voorouders onbekend zijn, wordt met een verwantschap van nul

gerekend



Onderschatting van inteelt en verwantschap bij onvolledige stamboom

Coefficient of inbreeding 0,16



Berekening van de verwantschap

• Verwantschap schatten

op basis van stamboom

pedigree kinship (mean-kinship)

• Verwantschap berekenen

op basis van genetische markers

genetic kinship (Fit2Breed)
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DNA is de drager van de erfelijke gegevens (genen)



DNA en genen

• Genen coderen voor erfelijke eigenschappen

• Slechts < 2% van het DNA bestaat uit genen

• Genen bevatten de code voor (uiterlijke) kenmerken

• Genen die dicht bij elkaar liggen, erven vaak samen over

• SNPs zijn variaties in het DNA dat tussen genen in ligt

Gen A Gen B

…..ATGGGCGTAAGAGAAGTGTGAGGCTATGTGTGTATGTGGCGTGA…….



SNPs, kleine variaties in het DNA, veroorzaken geen ziekte

Chromosomen van de hond (38)



Allel 1     AATCGG G TCGTAGGA
Allel 2     AATCGG A TCGTAGGA

Homozygoot    GG
Heterozygoot   GA
Homozygoot     AA

AATCGG G TCGTAGGA 
AATCGG G TCGTAGGA

AATCGG G TCGTAGGA 
AATCGG G TCGTAGGA

AATCGG A TCGTAGGA
AATCGG A TCGTAGGA

AATCGG G TCGTAGGA 
AATCGG A TCGTAGGA AATCGG A TCGTAGGA

AATCGG G TCGTAGGA

AATCGG G TCGTAGGA 
AATCGG G TCGTAGGA

Positie 100 op 
chromosoom 3

Single Nucleotide Polymorphisms



Inteelt berekenen op basis van SNPs, mate van heterozygositeit
(genetische diversiteit)

Uniek ID 
individu

SNP1 
A/T

SNP2
G/C

SNP3
C/A

SNP4
G/T

SNP5
G/A

Berekening mate van heterozygositeit

2530000 AA GG CC GG GG 0/5    0%    heterozygoot

2530001 AA GG CC GT GA 2/5   40%    heterozygoot

2530002 AT GC CA GT GA 5/5   100%  heterozygoot

Let op: Percentages heterozygotie zijn niet vergelijkbaar
met de berekende inteeltcoefficient op basis van stamboomgegevens



Mate van heterozygotie weergave in Fit2Breed

Gemiddelde heterozygositeit Kooikers 28 %
Gemiddelde heterozygositeit kruisingen 40%
Heterozygositeit teef: Manusia’s Ziva – Kimba  ~31%



Verwantschap berekenen op basis van SNPs

AATCGG G TCGTAGGA 
AATCGG G TCGTAGGA

AATCGG A TCGTAGGA
AATCGG A TCGTAGGA

AATCGG A TCGTAGGA
AATCGG G TCGTAGGA

AATCGG G TCGTAGGA 
AATCGG G TCGTAGGA

Reu 2

Reu 1

Reu 3

Teef



Fit2Breed Breeding module voor teven

Genotype matchmaking

• Voor teven waarvoor een SNP-profiel bekend is

• Matching met reuen met een SNP-profiel

• Reuen gesorteerd op genetische verwantschap

Pedigree matchmaking

• Voor reuen die geen SNP-profiel hebben

• Reuen gesorteerd op verwantschap (kinship) berekend op stamboomgegevens

Breeding rules

• Populatie-specifiek, in overleg met de fokkerij-organisatie

• Onder andere fokreglement, dekbeperking

• Specifiek algoritme voor geleidelijk uitfokken van complexe aandoeningen

• Voorkomen van ziekte bij nakomelingen

• Fokwaardeschattingen



Genotype matchmaking: sires ranked on genetic diversity





Genotype matchmaking: sires ranked on genetic diversity





Fit2Breed, onafhankelijk platform

Verschillende aanbieders van SNPs:

• MyDogDNA/Wisdom panel (~20,000 SNPs, inclusief ~200 DNA testen)

• Illumina HD-chip  (~180,000 SNPs)

• EMBARK (~250,000 SNPs, inclusief ~200 DNA testen)



Fit2Breed, testmating en voorspelling polymyositis Kooiker



Fit2Breed: Test matings, voorspelde stamboom van de nakomeling

Gemiddelde inteeltcoefficient bij Kooikers is 0.33



Testen van Fit2Breed met Vereniging Het Nederlandse Kooikerhondje

• Wens tot toevoegen van contactgegevens (e-mail adres) van eigenaren om 

daadwerkelijk een dekking tot stand te kunnen brengen.

• Internationale samenwerking, Kooikerclubs over de hele wereld zijn

enthousiast

• Feedback: inzicht in de populatie ➔ “eye opener” , leerzaam

• Out-cross project Kooikers, middels SNPs is het effect op de populatie straks

goed te monitoren ➔ “angst” voor outcross neemt af, interesse om het op 

een verantwoorde wijze te gaan doen neemt toe



Veel dank aan het team!
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(zijn er nog vragen?)


