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Handleiding
De conservatieplanner G-BANKPLAN is tot stand gekomen in een samenwerkingsproject van het Centrum voor Genetische bronnen Nederland (CGN) en de Stichting Zeldzame Huisdierrassen (SZH). 

G-BANKPLAN mag alleen in zijn geheel, dat wil zeggen de complete inhoud van de zip-bestand, vrijelijk gekopieerd en verspreid worden aan derden, maar uitsluitend voor niet-commerciële doeleinden. Het kopiëren en verspreiden van afzonderlijke bestanden uit de G-BANKPLAN zipfile of het veranderen van de inhoud van het G-BANKPLAN pakket of van individuele bestanden uit het pakket is niet toegestaan.

De inhoud van G-BANKPLAN wordt U aangeboden ‘as is’ en noch het SZH noch het CGN aanvaarden enige aansprakelijkheid voor eventueel geleden schade voortvloeiend uit het gebruik van het G-BANKPLAN pakket.

Het copyright dat rust op dit pakket ligt ten allen tijden bij het SZH en het CGN en is geenszins overdraagbaar.

Herwin Eding,

Lelystad, april 2005
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1. Overzicht

De SZH Conservatie planner is een rekenblad in Microsoft Office Excel indeling, waarmee berekend kan worden hoeveel genetisch materiaal (sperma en/of embryo’s) opgeslagen moet worden in een genenbank om een succesvol behoud en eventueel herstel van een populatie mogelijk te maken. 

De Planner bestaat uit een Invoer deel en twee uitvoerbladen: Een uitvoerblad voor wanneer er uitsluitend sperma beschikbaar is om op te slaan in een genenbank en een uitvoerblad voor als ook embryo’s beschikbaar zijn voor opslag.

De hoeveelheid op te slaan materiaal wordt bepaald door het doel dat met het opgeslagen materiaal bereikt dient te worden. In de Planner wordt ervan uitgegaan dat er ten alle tijden voldoende materiaal ex situ opgeslagen is dat in geval van  onverhoopt uitsterven een ras volledig hersteld kan worden. Een aantal van de randvoorwaarden (zoals de gewenste effectieve populatie grootte) kan door de gebruiker opgegeven worden.

De berekeningen zijn zodanig opgezet dat de uitkomsten een kans van 98% of groter geven dat de opgestelde doelen gehaald zullen worden. In de praktijk zal dit betekenen dat er vaak meer materiaal wordt opgeslagen dan strikt noodzakelijk. Maar het is onze mening dat het beter is om fout te zitten aan de ‘veilige’ kant van de marge, dan het risico lopen dat er, door wat voor omstandigheden dan ook, de gestelde doelen niet gehaald worden, met alle risico’s van dien.

2. De tab bladen

De Planner bestaat uit een aantal tab-bladen die elk hun eigen functie hebben. Hieronder vindt u een beschrijving van de belangrijkste elementen van de Planner.

2.1 Front

Het eerste blad van de planner wordt gebruikt als belangrijkste invoer blad. Op dit blad worden populatie gegevens en kengetallen ingevoerd die een rol spelen in de berekeningen.

Voor een uitgebreide beschrijving van de invoer zie Paragraaf 3.

2.2 Uitsluitend sperma

Als het invoer blad voldoende is ingevuld staan op dit blad de resultaten voor een scenario waarin alleen sperma voorhanden is. In een dergelijke situatie is terugkruisen de enige mogelijkheid om een ras terug te verkrijgen. Er zal dus voldoende sperma in een genenbank voorradig moeten zijn om een dergelijk herstelprogramma uit te voeren.

Voor een uitgebreide beschrijving van dit deel van de uitvoer zie Paragraaf 4.1.

2.3 Ook Embryo’s

Op dit blad vindt u het aantal embryo’s dat dient te worden opgeslagen als voor het herstelprogramma ook embryo’s beschikbaar zijn.

Voor een uitgebreide beschrijving van dit deel van de uitvoer zie Paragraaf 4.2.

2.4 Standaard waarden

Op dit blad vindt u per diersoort een aantal standaard waarden voor vruchtbaarheidskengetallen die ingevuld kunnen worden in het Front tabblad. Dit zijn dezelfde waarden als die in het scenario voor het desbetreffende diersoort worden gebruikt.

2.5 Background

Dit blad wordt gebruikt voor de eigenlijke berekeningen. Dit blad is afgeschermd en kan niet gemanipuleerd worden. Dit blad moet NIET VERWIJDERD worden. Bij verwijdering van dit blad verwijdert u ook alle berekeningen en verliest de planner zijn functies.

Voor details over de manier waarop de berekeningen worden uitgevoerd zie Paragraaf 5.

3. Invoer

In de onderstaande illustratie vindt u een voorbeeld voor het invoer blad. Een puntsgewijze uitleg volgt hierna

Afbeelding: Voorbeeld (fictief) voor invoer in het Front blad van de planner
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Ras gegevens

Res neam Diersoort
-
Populatie gegevens Vruchtbaarheid
Populatie grootte (optioneel) 200 Algemeen
Aantal mannelijke dieren 20 Worpgrootte 8
Aantal viouwelij per manneli (optioneel) Levensproductie 3
Overleven tot vruchtbare leeftid 065
Geschatte effectieve populatie: 720 Sperma
Gewenste effectieve populatie: Drachtigheid
Maximaal 76.0
Embryo's
Conservering algemeen % levensvatbaar na inviiezen 052
Vereiste zuiverheid (terugkruisen) 095 Embryo % drachtigheid 010
Maximaal aantal rondes 1 Aantal embryos per implant 30
Embryo's zijn gesexed (jainee) nee

Berekeningen

Gewenste betrouwbaarheid




3.1 Rasgegevens

	Rasnaam

	De naam van het ras waar deze gegevens op van toepassing zijn

	Diersoort

	De diersoort waartoe het ras behoort. Bij het gebruik van de aanwezige scenario's wordt deze automatisch ingevuld.


3.2 Populatie gegevens

In dit onderdeel worden de gegevens ingevuld die betrekking hebben op de omvang van de populatie. Aan de hand van deze gegevens wordt de effectieve populatie grootte geschat.

	Populatie grootte **)
	De totale grootte van de populatie waaruit genetisch materiaal gewonnen kan worden

	Aantal mannelijke dieren *)
	Het aantal mannelijke dieren dat is geselecteerd om materiaal aan de genenbank te leveren

	Aantal vrouwelijk **)

per mannelijk
	Het aantal vrouwelijke dieren dat per mannelijk dier, waarvan materiaal is opgeslagen, beschikbaar is uit de oorspronkelijke populatie


*) Verplicht veld, moet ingevuld.

**) In ieder geval een van deze twee dient ingevuld om

3.2.1 Geschatte effectieve populatie

Hier vindt u drie velden waarvan er 1 ingevuld moet worden

	Geschatte effectieve populatie
	De geschatte effectieve populatiegrootte volgend uit de hiervoor ingevulde gegevens

	Gewenste effectieve populatie
	Hier dient u in te vullen de effectieve populatieomvang waarmee u denkt een herstelprogramma uit te willen voeren. Belangrijke overwegingen zijn hierbij dat 1) een grotere effectieve populatie minder inteelt per generatie zal ondervinden, maar 2) er zal ook meer genetisch materiaal (doses sperma en/of embryo's) nodig zijn. De effecten van een gewenste effectieve populatie kunt u vinden op het blad ‘Uitsluitend sperma’ of ‘Ook embryo’s’

	Maximaal
	De maximaal mogelijke effectieve populatie grootte. Dit getal wordt bepaald door de beperkende sekse, d.w.z. het geslacht waarvan het aantal dieren het kleinst is (gewoonlijk de mannelijke dieren). Als er een gewenste effectieve populatiegrootte wordt gekozen groter dan dit getal, dan zal er een foutmelding te zien zijn:
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3.2.2 Conservering algemeen

	Vereiste zuiverheid 

(terugkruisen)
	Hier vult u de zuiverheid van de populatie die moet ontstaan na het uitvoeren van het terugkruisprogramma. De gewenste zuiverheid heeft een behoorlijke invloed op de lengte van het programma. Als een teruggekruiste populatie 99% zuiver moet zijn duurt een terugkruis programma zo’n 7 generaties, bij een zuiverheid van 95% is dat 5 generaties. Omdat de effectieve populatie eerder wel dan niet klein zal zijn, is het verschil in inteelt na twee extra generaties navenant. Aan de andere kant voorziet de Planner u van een richtlijn om voldoende materiaal op te slaan, ook als er sprake is van genenbank ondersteunde conservatie, in plaats van strikte ex-situ conservering.

	Maximaal aantal rondes
	Hier geeft u aan of u zodanig materiaal op wilt slaan dat een herstelprogramma één of meerdere keren wilt doorlopen. Eigenlijk legt u hiermee vast hoeveel reserve materiaal u in de genenbank wilt opslaan. In de Planner zijn de berekeningen zodanig uitgevoerd dat als u hier ‘1’ invult het opgeslagen materiaal na een volledig herstelprogramma opgebruikt is.


3.2.3 Berekeningen

	Gewenste betrouwbaarheid
	Hier vult u in de betrouwbaarheid waarmee de berekeningen worden uitgevoerd. In feite geeft u hiermee aan hoe zeker u wilt zijn dat het programma succesvol wordt afgerond. Een hogere betrouwbaarheid resulteert in een hoger aantal benodigde drachtigheden en daarmee tot de noodzaak om meer materiaal op te slaan.


3.3 Vruchtbaarheid

3.3.1 Algemeen

	Worpgrootte
	Het gemiddelde aantal  levendgeboren jongen, ongeacht het geslacht, dat een vrouwelijk dier van de ingegeven diersoort ter wereld brengt per worp

	Levensproduktie
	Het gemiddelde of verwachte aantal worpen dat een vrouwelijk dier van het opgegeven ras en diersoort in haar leven produceert

	Overleven tot vruchtbare leeftijd
	De kans dat een levend geboren jong de vruchtbare leeftijd bereikt en eventueel ingezet kan worden in een conserverings- of herstelprogramma


3.3.2 Sperma

	Drachtigheid
	De kans dat één dosis sperma een drachtigheid oplevert.


3.3.3 Embryo’s

	% levensvatbaar na invriezen
	De fractie embryo’s dat na ontdooien uit de genenbank levensvatbaar en bruikbaar is

	Embryo % drachtigheid
	De kans op een drachtigheid bij het inplanteren van één levensvatbaar embryo

	Aantal embryo's per implant
	Het aantal embryo’s dat per implant in een vrouwelijk ontvangerdier wordt ingezet

	Embryo's zijn gesexed (ja/nee)
	Hier kunt u aangeven of van de embryo’s voor de transfer naar de ontvanger  het geslacht is bepaald.


3.4 Gebruik van scenario's

Om het gebruikt van de Planner eenvoudiger te maken zijn er een aantal zgn. scenario’s opgenomen. Als u één van deze scenario's gebruikt worden automatisch een aantal standaardwaarden voor de onderdelen onder Vruchtbaarheid ingevuld.

Om een scenario uit te voeren dient u de volgende stappen uit te voeren:

1) Kies in het menu ‘Gereedschappen’ de optie ‘Scenariobeheer’ (In excel 2010 kies in het tablad ‘Gegevens’, het icoon ‘Wat-als-analyse’ en vervolgens het menu item ‘Scenariobeheer’)
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2) Selecteer uit het afgebeelde menu de diersoort waarvoor u het scenario wilt toepassen.
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3) Klik de knop ‘Toepassen’ rechts van het keuze menu (in excel2010 onder aan het menu)
4) Klik de knop ‘Sluiten’ rechts van het keuze menu (in excel2010 onder aan het menu)
De invul vlakken onder Vruchtbaarheid (en het vlak ‘Diersoort’) zijn nu ingevuld met waarden die redelijk gangbaar zijn voor de diersoort in kwestie. Als u toch niet helemaal overtuigd bent en bijv. Het vlak ‘% overleven na invriezen’ onder ‘Embryo’s’ wat aan de hoge kant vindt dan kunt u deze naar eigen inzicht aanpassen. In de berekeningen wordt dan automatisch met de door u ingevoerde getallen gerekend.

4. Uitvoer

4.1 Uitsluitend sperma

Op dit tabblad wordt een samenvatting gegeven van het te volgen programma en natuurlijk het aantal doses sperma op te slaan per beschikbaar mannelijk dier (zie Afbeelding).

Het uitgangspunt is dat vrouwelijke dieren generatie op generatie geinsemineerd worden met opgeslagen sperma. In de berekening is rekening gehouden met ‘magere jaren’ zodat het minimaal aan te houden vrouwelijke dieren minimaal de gewenste effectieve populatie grootte verzekerd. Naar verwachting zal het aantal vruchtbare vrouwelijke dieren in het programma groter zijn en kan er enige selectie plaatsvinden voor de volgende generatie.

Ook het aantal doses sperma per mannelijk dier is (naar het dichts boven liggende tiental afgerond), zodanig berekend dat er voldoende materiaal is om het gewenste aantal volwassen, vruchtbare vrouwlijke dieren per generatie is verzekerd met een minimale zekerheid als opgegeven in het Front tabblad.

Afbeelding: Uitvoer voor het ‘Uitsluitend sperma’ blad van de planner. 
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Reconstructie van het ras vindt plaats door viouwelije dieren van een andere populatie te insermineren
et sperma opgeslagen in de genenbank

Naingeven van de gewenste iteindelijke zuiverheid van het gereconstrueerde ras en het gewenste reserve materiaal
(in termen van aantal malen dat de cyclus van terugkuisen doorlopen kan worden eer al het opgeslagen
ateriaal opgebruikt is) vindt u hieronder informetie benodigd voor een succesvol terugkruis programma

Het terugkruis programma voor Blaarkop

Lengte programma

Per generatie
Per generatie

#Doses sperma

Verwachte inteelt

7 generaties Materiaal opgeslagen voor 1 reconstructie(s)

10 vrouwelike dieren nodig voor gewenste effectieve populatie
170 succesvolle inseminaties om benodigd aantal volwassen vrouwelijke dieren te verkriigen

1190 intotaal
60 Per nog aanwezig mannelijk dier (aangegeven op Biz. 1)

2455 % toename na einde programma




4.2 Ook embryo’s

Op dit tabblad wordt een samenvatting gegeven van de verwachte resultaten van een programma gebaseerd of ex-situ geconserveerde embryo’s, al dan niet ondersteund door gecrypconserveerd sperma (op te geven in het daarvoor geschikte invulvlak).

Enige uitgangspunten voor dit vlak:

· Als embryo’s gesexed worden verondersteld worden alle embryo’s vrouwelijk verondersteld. Automatisch is daarmee ook ondersteuning door cryosperma vereist. Het aantal mannelijke dieren per generatie is dan (voor de eerste generatie althans) gelijk aan nhet aantal mannelijke dieren waarvan sperma is opgeslagen.

· Als embryo’s niet gesexed worden verondersteld is het verwachtte aantal volwassen mannelijke dieren gelijk aan het verwachte aantal volwassen, vruchtbare, vrouwelijke dieren. In principe is dan geen ondersteuning door cryosperma nodig, maar kan de aangegeven voorraad beschouwd worden als een ‘strategische reserve’, waarmee een eventueel fokprogramma ondersteund zou kunnen worden.

· De ‘Gerealiseerde Ne’ geeft de verwachting weer gebaseerd op de ingevulde gegevens. Daar in de berekeningen rekening wordt gehouden met het feit dat het soms een beetje tegen kan zitten zal de verwachting hoger uitkomen. Daarmee is de verwachting echter nog geen vaststaand gegeven!

Ook hier zijn de uitkomsten zodanig berekend dat er voldoende volwassen, vruchtbare dieren per generatie zijn, met een minimale zekerheid van 99%.

Afbeelding: Uitvoer voor het “Ook Embryo’s” blad van de planner. [image: image6.jpg]Beschikbaar materiaal in genenbank is sperma en embryos.

Gewenste effectieve populatie grootte:
Embryo's zijn gesexed:
Fokprogramma cryosperma ondersteund

Op te slaan in genenbank:

EMBRYO'S
Aantal 106 woor.
SPERMA
Beschikbaar:

Aantal doses
Totaal

20 mannelije dieren
10 per individu
200 doses

50

[—

1 reconstructie(s)

Verwachting:

Gewenste Ne 50

werw # vrouw 42

werw # man 20

Gerealiseerde Ne 54 Inteelt: 09% per generatie
Min(95%) 76 07%




5. Methode en definities

Effectieve populatie grootte

De effectieve populatiegrootte is een getal dat is afgeleid van de inteelt toename per generatie. De definitie is Ne = 1/(2 x F), waar F de inteelt toename per generatie is. Als de inteelt toename per generatie 1% is dan zal de effectieve populatie dus 1/0,02 = 50 groot zijn.

In principe wordt een effectieve populatie opgevat als een populatie waarin met aantal mannelijke en vrouwelijke dieren gelijk is. In bovenstaand voorbeeld is dat dus 25 om 25. Bovendien wordt verondersteld dat deze dieren willekeurig paren.

In reële populaties is de verhouding tussen geslachten vaak nogal schever dan 50/50. De samenstelling van een populatie kan omgerekend worden naar een effectieve populatiegrootte door:
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Waarin M het aantal mannelijke dieren en V het aantal vrouwelijke dieren is. De kleinste van deze twee heeft het meeste invloed op de uitkomst. Vandaar dat in situaties waar we gewoonlijk mee te maken hebben het aantal beschikbare mannelijke dieren bepalender is voor de effectieve populatie grootte dan het aantal vrouwelijk dieren.

Een goede duimregel om de inteelttoename ((F) per generatie te berekenen uit de effectieve populatie is:
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Gegeven een vast aantal mannelijke dieren waarvan zaad is opgeslagen in de genenbank, kunnen we met behulp van de effectieve populatiegrootte berekenen hoeveel vrouwelijke dieren we nodig hebben, zodanig dat de inteelt tot een minimum beperkt blijft.

Herstelprogramma

In de Planner verstaan we onder een herstelprogramma een programma waarin een ras is uitgestorven en terug gekweekt wordt met materiaal dat is opgeslagen in een genenbank.

In de praktijk zal deze situatie waarschijnlijk niet of nauwelijks voorkomen. Maar het is van belang om voldoende materiaal achter de hand te hebben voor het geval dat. Het is in ieder geval aan te raden om, ook als het materiaal in de genenbank ter ondersteuning van nog bestaand ras wordt gebruikt, ten allen tijden voldoende materiaal in opslag te hebben voor in ieder geval één ronde herstelprogramma.

Voor de planner onderscheiden we twee situaties:

· Een genenbank waarin alleen sperma is opgeslagen (huidige stand van zaken)

· Een genenbank waarin naast sperma ook embryo’s zijn opgeslagen

In de eerste situatie (alleen sperma) is de enige mogelijkheid voor terugkweek een terugkruisprogramma: Vrouwelijke dieren van een ongerelateerd ras worden gekruist met sperma uit de genenbank. De daaropvolgende generatie van kruislingen wordt opnieuw met dit opgeslagen sperma en iedere generatie nakomelingen daarop ook, totdat een gewenste zuiverheid bereikt is. Iedere generatie wordt de hoeveelheid rasvreemde genen gehalveerd.

Maar daarmee stuiten we meteen op een van de nadelen van een terugkruisprogramma: Honderd procent terugfokken is niet mogelijk. Maar wat is zuiver genoeg, 95%, 99%? Dat verschil lijkt klein, maar om van 95% naar 99% zuiverheid te komen hebben we twee extra generaties terugkruisen nodig. In het geval van koeien en paarden hebben we het toch al snel over een verlenging van het programma het zo’n 10 jaar!

Het opslaan van embryo’s voor de lange termijn in een genenbank verloopt steeds beter. Maar het is nog steeds een dure en bewerkelijke aangelegenheid om embryos te oogsten en op te slaan in vergelijking met het winnen en opslaan van sperma.

Daar staan wel een aantal voordelen tegenover: Een herstelprogramma met embryo’s krijgt een ras teruggefokt met 100% zuiverheid. Daarnaast is het herstelprogramma in 1 generatie dieren af te ronden, in tegenstelling tot de 5 a 7 die nodig zijn in een terugkruisprogramma.

Rekening houden met onzekerheid

In de berekeningen die in de planner gemaakt wordt is opgenomen dat de gerealiseerde aantallen dieren kan afwijken van de verwachte aantallen. Daarom wordt op de Front tabblad gevraagd om een betrouwbaarheid op te geven.

In de planner houden we rekening met kansen op gebeurtenissen. Het feit dat een gebeurtenis met een kans van 0,50 voor kan komen wil (helaas) nog niet zeggen dat uit tien keer de gebeurtenis exact 5 keer voor kan komen. Uit 10 keer afkalven is het het wel mogelijk om 8 stiertjes en maar 2 vaarskalveren te krijgen.

Gegeven die onzekerheid kunnen we wel uitrekenen hoeveel keer afkalven we nodig hebben om zeg minimaal 5 vaarsjes te krijgen. In 90% van de gevallen zijn daar zo’n 15 à 20 keer afkalven voor nodig. Maar dat houdt ook weer in dat bij 15 à 20 keer afkalven er nog altijd een risico is van 10% dat we minder dan 5 vaarsje krijgen.

Als we dat risico van 10% nog te hoog vinden dan zullen we het aantal malen afkalven moeten verhogen. Bij 30 keer afkalven is het risico op minder dan 5 vaarsjes gedaald naar minder dan 1 procent. De betrouwbaarheid is dan 99%, of wel 0,99.

In de planner wordt de door u opgegeven betrouwbaarheid gebruikt om uit te rekenen hoeveel drachtigheden er nodig zijn om minimaal het benodigde aantal vrouwelijke, vruchtbare dieren te krijgen die u nodig hebt om de populatie te herstellen.

Hoe hoger u de betrouwbaarheid zet hoe groter het aantal benodigde drachtigheden zal zijn. Overigens is het niet zo dat een 90% betrouwbaarheid een 10% risico inhoudt dat het programma volledig mislukt. Het betekent wel een risico van 10% dat u de opgestelde doelen (en met name de gewenste effectieve populatiegrootte) niet haalt. In dat licht is een betrouwbaarheid van 90%, en dus een risico van 10% volledig aanvaardbaar.
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