Odziedziczalnos¢

e W potocznym rozumieniu znaczy tyle
co dziedziczenie

+ ...ale ma scislg techniczng definicje.

Definicja

Fenotyp( P)=Genotyp(G)+Srodowisko(E)
Vp =Vg + Ve

H2 (w szerszym sensie) = VG / VP

Definicja

Vo=V, +Vy+V, +V,

V, = war. addytywna (wart. hodowlanych)
Vp = war. dominacyjna
V, = war. epistatyczna

h2 (w waskim sensie) = V, / V,

Cos ignorujemy!

Vp=Vg+ Ve + 2V, + Vg
V¢ e = kowariancja miedzy genotypem i
Srodowiskiem
Inteligentni rodzice zapewniaja
dzieciom stymulujace otoczenie
Lepsze krowy s3a lepiej zywione

Trudne do oszacowania
Ignorujac przeszacowujemy Vg

Vp=Vg + Vg + 2V + Ve
Vg = interakcja genotypu i Srodowiska
Nierowna reakcja roznych

genotypow na zmiane srodowiska

np. na y,mleczne” zywienie zareaguja
lepiej krowy mleczne niz miesne

Przeszacowujemy V¢

Frakcja wariancji miedzy osobnikami w
populacji, ktora mozna przypisac¢
genotypom.

Podobienstwo miedzy genotypem i
fenotypem




H2 czy h2?

Rodzice przekazuja tylko jeden

gen IBD, dlatego Geny IBD
podobienstwo rodzic - Ojciec Matka
potomek miedzy fenotypami L a
zalezy od h2 a nie od H2. ,I_\A\.A
Syn Corka

Przewidywana reakcja na
selekcje zalezy od h?

Odziedziczalnosé jest ré6zna dila
réznych populacji

poniewaz:

wariancja genetyczna zalezy od
czestosci genow w populacji

wariancja srodowiskowa jest rozna w
réznych populacjach

Tak jest w teorii, a w praktyce ...

Odziedziczalnosé tych samych cech w
réznych populacjach jest zadziwiajaco
podobna

Marphala st

Prawdziwej odziedziczalnos$ci cechy
nigdy nie poznamy!

Mozemy ja oszacowac.

Potrzebne:

- obserwacje cechy

- oczekiwane lub obserwowane
pododobienstwo miedzy osobnikami

Reakcja (R) na selekcje zalezy od
réznicy selekcyjnej (S)

R=h%2*$§

Taka zrealizowang odziedziczalnos$¢
mozna oszacowac¢ w eksperymencie
selekcyjnym (wiele pokolen), gdy
sSrodowisko nie zmienia sie.

Proste i zbalansowane ukiady
doswiadczalne

* Regresja potomek-rodzic

¢ Korelacja (wewnatrzklasowa)
potrodzenstwa lub rodzenstwa

* Roéznica w korelacji miedzy
blizniakami jedno- i dwujajowymi




-
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Grupy poirodzenstwa :::?yv:vyojca

Corki spokrewnione TYLKO przez buhaja

y= [ +s+e
6 corki Ve=  Vs+Ve
(k corek)

Analiza wariancji

Srednie kwadraty

‘ - Miedzy ojcami MSg
K § corki Reszta MSe

Wartosci oczekiwane
$rednich kwadratéw

MS; = k*Vg + Vg

MSg= V¢
corki

Ocena h2 = 4*Vg/ (Vs+Vg)

Czesciej dane s niezbalansowane,
a struktura pokrewienstw jest
bardzo ztozona, wtedy

stosujemy liniowy model mieszany,
a szczegolnie Animal model

* Wartos¢ genetyczna addytywna jest estymowana dla
kazdego osobnika

* Wykorzystywane sa znane spokr

« Zroédta informacji sa wazone ich wariancja
probkowania (sampling variance)

Metoda estymacji w modelu
zwierzecia jest zawsze iteracyjna
(trudna)

¢ REML = Restricted Maximum
Likelihood

¢ Estymacja bayesowska -
* wykorzystuje wiedze a priori

* do opisu jakosci n h2 stosuje jego
rozkiad pr jopodobienstwa

* wymaga liczb losowych (Markov Chain Monte
Carlo)

Dokladnosc¢ estymaciji zalezy od:

¢ wielkosci populacji - trzeba setek
obserwacji aby SE<0.1

¢ struktury populacji, lepiej
swieksze spokrewnienie
ewiecej rodzin
*wieksze rodziny

* obciazenia (selekcja, nielosowe
kojarzenia)

Niektore efekty sie pokrywaja i nie moga
by¢ oszacowane, np.

Podobienstwo par rodzic-potomek moze
wynikac¢ ze wspodlnego srodowiska -
ocena h2bedzie obcigzona
(przeszacowana)

Rodzenstwo dzieli wspoélne srodowisko

Ve = Ve + Vge




Wariancja fenotypowa (V;) jest czesto
korygowana o znane efekty state, np.
wiek, plec.

Mezczyzni sq Srednio 15 cm wyzsi. Ocena
h2 bez poprawki to 0,6, a h2 z poprawka
to 0,8

Czy poprawiac¢?

TAK - latwiej oceni¢ ryzyko zachorowania wsrod
mezczyzn i kobiet

TAK - latwiej przewidzie¢ postep hodowlany

NIE - trudniej przewidzie¢ skutki naturalnej
selekcji

Powtarzalne obserwacje

Mozna je traktowac jako ekspresje
tego samego genotypu.

Czesc¢ pozagenetycznych czynnikow
jest wspolna dla kolejnych obserwacji
osobnika, a inna czes$¢ rézna (blad)

Vg = Vpe + Vge

Korelacja miedzy powtarzanymi
obserwacjami to powtarzalnosc¢

(Vo + Vee ) I Vp

To goérna granica
odziedziczalnosci w szerszym
sensie

Jezeli ceche definiujemy jako
Srednia z kilku pomiarow to
odziedziczalno$¢ moze znacznie
wzrosnac

Dotyczy to tych cech, ktorych
pojedyncze pomiary sa
niskoodziedziczalne

1 pomiar - h2= 0,10
$rednia z 10 pomiaréw h2= 0,53

Odziedziczalnos¢ cech progowych

prog

zdrowy chory

sklonnos¢ = genotyp+srodowisko

Zastosowanie odziedziczalnosci

Poréwnanie choréb
schizofrenia 0,81

depresja 0,37




Zastosowanie odziedziczalnosci

Opis precyzji z jaka wartosc¢
hodowlana moze by¢ okreslona na
podstawie fenotypu (korelacja=h).

Program hodowlany:

wysokie h?- ocena na podstawie
wiasnego fenotypu

niskie h2- ocena na duzej liczbie
potomstwa

Zastosowanie odziedziczalnosci

Opis mocy doswiadczen mapujacych
geny

Wysokie h2- to wieksza szansa
wykrycia genu

Odziedziczalnosé jednak nie mowi czy
geny z duzymi efektami w ogodle
istniejq!

Zmiany wartosci odziedziczalnosci

Nastepuja zmiany wariancji
genetycznej i Srodowiskowej

Wydajnos¢ mleka - lata 70-te ~25%, obecnie
~40%

Definicja cech

Odziedziczalnos¢ wzrostu deklarowanego jest
nizsza niz zmierzonego

Zmiany wartosci odziedziczalnosci

W lepszym sSrodowisku
odziedziczalnos¢ jest wyzsza

- mniejsza wariancja srodowiskowa
- wieksza wariancja genetyczna (dlaczego?)

W mniejszym stopniu dotyczy to cech
zwigzanych z przystosowaniem

Zmiany wartosci odziedziczalnosci

Efekt Bulmera:
Dotyczy modelu infinitezymalnego

Selekcja redukuje zmiennos¢
genetycznag

Po ustaniu presji selekcyjnej:

¢ zmiennos$¢ powraca do poprzedniego
poziomu

* nowy poziom cechy (efekt selekcji) jest
trwaly

Zmiany wartosci odziedziczalnosci

Efekt inbredu:
Kojarzenie w pokrewienstwie
zmniejsza zmiennos¢ genetyczna

Maleje zmiennos¢ genetyczna ,wewnatrz”
rodzin.

Ostra selekcja prowadzi do inbredu - bydlo
mleczne

Ostatecznie mozna wyhodowac linie wsobne -
catkowita utrata zmiennosci genetycznej.




Zmiany wartosci odziedziczalnosci

Efekt inbredu:

Kojarzenie w pokrewienstwie rowniez
zwieksza zmiennos¢ genetyczna!?
Rosnie zmiennos¢ genetyczna dominacyjna.
Dotyczy to cech przystowania.

Dlaczego? S3 teorie, ale trudno je
eksperymentalnie potwierdzic.

Era genomowa

Szacowanie odziedziczalnosci bez rodowodu

Brak rodowodu u ryb, zwierzat wolnozyjacych,
itd

Rodowdéd mozna odtworzy¢ badajac SNP. Im
dalsze spokrewnienie tym potrzebujemy wiecej SNP

W przysziosci poznany h2 dla wielu cech w
nowych populacjach.

Era genomowa

Szacowanie odziedziczalnosci w rodzinach

Badajac SNP wykorzystujemy spokrewnienie
obserwowane, a nie oczekiwane

Rodzenstwo dzieli 50%+4% wspoélinych genow

Drobne réznice w spokrewnieniu powoduja
wieksze/mniejsze podobienstwo osobnikow
spokrewnionych.

Fakt, ze rodzenstwo ma wspoélne srodowisko
nie utrudnia estymaciji.

Poznany odziedziaczalnosc¢ 1Q

Era genomowa

Szacowanie odziedziczalnosci ekspresji
genéw

Wykorzysujemy rownoczesnie mikromacierze
genotypujace i ekspresyjne (genomika genetyczna)

Ekspresja genow (mRNA) to nowy fenotyp. H2
Srednio 0.3

Niektore SNP wplywaja na ekspresje wielu
genow!

Niektore choroby spowodowane sa
prawdopodobnie zmiana poziomu ekspresji
genow (astma)

Pytania

Dlaczego wiekszos¢ wariancji jest
addytywna?

Dziwne, poniewaz:
Selekcja zmniejsza wariancje addytywna

Geny wspolpracuja ze soba (dominacja i
interakcja)

Pytania

Dlaczego wiekszos¢ cech ma srednie
wartosci odziedziczalnosci? Dlaczego rzadko
spotykamy wartosci 0,1 lub 0,9?

Moze istnieje pewna genetyczna kontrola
srodowiska?

Czasami obserwujemy wzrost Vi przy spadku
V¢ na skutek inbredu i waskiego gardia
(bottleneck)




