Genetika kvantitativnich znaka

Genetika kvantitativnich znaku

doc. Ing. Tomas Urban, Ph.D.

urban@mendelu.cz

Variance kvantitativni vlastnosti

Projev kvantitativni vlastnosti je ovlivnén genetickymi a
prostfredovymi faktory

Zakladni ?

Kolik z celkové variance v populaci je zpusobeno
genetickymi pficinami a kolik rozdilnym prostfedim

Odhaleni genetické komponenty variance (uruje stupen,
kterym vlastnosti odpovidaji na selekci)
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Komponenty (~ slozky) variance

Odhad genetickych parametru je synonymem pro odhad
komponent pozorovatelné variance (véetné
kovarianci) mezi pfibuznymi jedinci do pri¢innych
komponent (V, Vp, V|, Vep, Vi)

Vyuziti znalosti stupné pribuznosti mezi jedinci a z toho
vyplyvajici oCekavané kovariance mezi nimi

ProC prfedpokladame, ze komplexni vlastnost muze
mit geneticky zaklad?

Protoze je podobnost mezi pfibuznymi jedinci
pro tu viastnost!
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“Francis Galton F.R.S. 1822-1911

Chtél kvantifikovat tyto rodinné podobnosti.
Zalozil biometricky pristup ke genetice (regrese a korelace)

Vymyslel korelaéni koeficient (r)

- Mozno méefit stupen asociace pro proménnou
mezi 2 pribuznymi jedinci

Pro vlastnost, ktera je kompletné geneticky
determinovana, s malym nebo bez vlivu
prostredi, se oCekava, ze r bude stejny jako
koeficient pribuznosti
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=ealf@eficient prfibuznosti vyjadfuje podil genu
sdilenych 2 jedinci.

Priklady koeficientu pfibuznosti

1. stupen (rodi€, sourozenci, dité) Yo
2. Stupen (stryc, neter, vhuk) Y
3. stupen (bratranec, pra-) 1/8
4 . stupen (bratranec z 2. kolena) 1/16

Metody pro rozdeéleni fenotypove
variance do diléich komponent

Princip: fenotypova podobnost mezi pfibuznymi jedinci
poskytuje informaci o stupni genetickych rozdili mezi
jedinci

- aditivni komponenta primarné uréuje stupen, kterym se
potomci podobaji rodicim

- tak ovlada miru odpovédi vlastnosti na selekci (AG)
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Geneticka podobnost

Aditivné genetickd podobnost ‘additive genetic
relationship (A)’ mezi jedincix ay je

Podil alel, které x a 'y maji spole¢né (IBD)

Rodi¢ — potomek a = 0,5
polosourozenci a = 0,25

Pribuznost
Stupen Regresni
Zdroj pfibuznosti | koeficient
R b
Vlastni uzitkovost 1 h?2
Rodi¢ Yo Y5 h?
Prarodi¢ Ya Ya h2
Praprarodi€ 1/8 1/8 h?
VI. sourozenci — dvojce 1 h?
Vlastni sourozenec Yo Y5 h2
Polosourozenec Ya Ya h?
Potomek Yo Y5 h2
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Aditivneé geneticka pribuznost a=1+05@mw

a; = 0,5(aj, + ajn)

A B Al B|C|[D]| X

: : 1 0 051 0,5 0,5
C D
Ny

acp = (0,5%0,5) + (0,5%0,5) = 0,5
= 0,5(ag, + agg) = 0,5(0,5 + 0,5) = 0,5

ay =1+ (a4/2) = 1,25

0,5

Geneticka podobnost

koeficient pfibuznosti (,coefficient of
relationship®) (ry,)

Podobny k a,,, ale je upraven pro inbriding
rodicu (0 —1)

r, = P

Y JO+F)(1+F,)
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Podobnost mezi pribuznymi jedinci

Méreni stejné vlastnosti na dvou pfibuznych jedincich

Korelace mezi fenotypy stejné vlastnosti existuje pro par
pribuznych jedincl v dlsledku podobnosti genti a
podobného prostredi

Kovariance mezi PH stejné vlastnosti pfibuznych jedinct =
geneticka pribuznost x geneticka variance

cov, , Obecny vzorec korelace
r.. = '
Xy
0,0 y
Korelace mezi PH
COV coV pFibuznych jedinct
r, . = AxAy Axhy rXYVA je rovna koeficientu
xAy 2 pFibuznosti
Op,Oa O, V,
COVAXAY + COVEXEY COVAXAY rXYVA 5
o p = = = =T xyh
XY V V
Op, Op p p
Korelace mezi fenotypy
COVEXEY =0 pFibuznych jedinct

Pfredpoklad: zvifata jsou chovana v
rlzném prostredi bez prostfe. korelace
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Genetika kvantitativnich znakd Zévér
Fenotypova podobnost mezi pribuznymi jedinci

zavisi na stupni pribuznosti (podobne geny) a
heritabilité

Geneticka podobnost mezi pribuznymi jedinci zavisi
na stupni pribuznosti: kovariance mezi PH:

Zpusoby odhadovani heritability

Odpovéd na selekci:

Regrese potomek — rodic:
Regrese potomek — stfed rodicu:
Korelace polosourozencu:
Korelace vlastnich sourozencu:

VCE s AM:
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Metody

e podobnost rodiCu a potomku
» rozklad promenlivosti

* neparametrické metody
 selekéni experimenty

1. podobnost rodiéu a potomku

regrese potomka na rodice: h* = 2.b,
regrese potomka na pramer rodicd: h? = b,

regrese prameéru potomkd na pramer rodicu: h2 = b,

korelace mezi sourozenci: h* = 2.r,,
korelace mezi polosourozenci: h? = 4.r,
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egrese potomek —rodi€¢  h*=2b,,
Model statisticky: Z, = BX; + e
Bi-—r:z:reedsr;izic;nita potomka i-tého otce

X; — pozorovana hodnota u i-tého otce
e, — ndhodné chyba spojena s Z;

PF.. Ve velké neinbredni populaci slepic byla zjisStovana ve
véku osmi tydnu ziva hmotnost kohoutu s pfesnosti na
jeden gram. V pohlavni dospélosti bylo 17 kohoutku
nahodné pareno se slepicemi a u jejich potomku
samciho pohlavi byla opét zjistovana ziva hmotnost ve
stejneém véku. Zjistovany geneticky parametr, koeficient
dédivosti, se bude vztahovat na populaci otcu.

n X; z; X2 z? X;- Z;
1 601 910 361201 828100 546910
VypOéet VStUpI’]I’Ch hOant 2 733 983 537289 966289 720539
. 3 793 976 628849 952576 773968
regresnlhO Stavu 4 795 1050 632025 1102500 834750
5 818 1080 669124 1166400 883440
6 838 1040 702244 1081600 871520
sS  — Z X..7. — X, .Z, 7 854 1040 729316 1081600 888160
x - n 8 880 1025 774400 1050625 902000
9 882 994 777924 988036 876708
5 X ,2 10 895 1030 801025 1060900 921850
55 x = Z X = n 11 952 1021 906304 1042441 971992
! 12 953 1078 908209 1162084 1027334
5 13 961 964 923521 929296 926404
X Z 72 _ Z, 14 979 976 958441 952576 955504
z i ! n 15 995 1110 990025 1232100 1104450
16 997 1041 994009 1083681 1037877
17 1040 1035 1081600 1071225 1076400
14966 17353 13375506 17752029 15319806

™M
x
N
|
X
N
¥

x, =X, 2z,=Z,

S ome-X h*=2.b,
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Nasleduje vysledek této regresni analyzy (variance a kovariance),
ktery byl ziskan v programu SAS.

The REG Procedure
Dependent Variable: y
Analysis of Variance

Sum of Mean
Source DF Squares Square F Value Pr > F
Model 1 9256.15665 9256.15665 4.72 0.0463
Error 15 29443 1962 .86015
Corrected Total 16 38699
Root MSE 44 .30418 R-Square 0.2392
Dependent Mean 1020.76471 AdjJ R-Sq 0.1885
Coeff Var 4.34029

Parameter Estimates

Parameter Standard
Variable DF Estimate Error t Value Pr > |t|
Intercept 1 831.44274 87.84239 9.47 <.0001
X 1 2.17 0.0463

Stfedni chyba odhadu

2
s = (55;)
se,, =. |22 = x se , =2.se,
= \ss, SS..(n—2) 2
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« U nékteryeh. druhd hospodarskych zvifat maze byt otec pfipafovan na nékolik
matel 5%523%1%%’8#(5‘%8% mit nékolik potomka. Vliv _o;cg mGZe byt odstranén
na zakladé vypocCtu regrese potomku na matku uvnitf otcu podle modelu:

* Model: Z;=p+ o+ B(X;—X ) + €
*Z; — stfedni hodnota potomku z pafeni i-tého otce a j-té matky
*a; — Vliv i-tého otce
u- obecny stfed populace
B - regrese Zna X
X; - pozorovana hodnota j-té matky pafeneé s i-tym otcem
X - fenotypovy primér
e; — nahodna chyba spojena s z; (odchylka od z;)

Tabulka analyzy variance a kovariance:

Zdroj promeénlivosti SOUéﬁggLVﬁgiﬂ St\lljc?lﬁrgsti Pramérny Ctverec ngo(éegktﬁ i p;gdukt
SS, SS, f MS, MS, SP MP

Mezi otci SS,, Ss, f,=s-1 tato data nejsou tfeba k vypoctim

Mezhr\?rﬁtttamu SSg  SSq  fy=d-s MS,, MS,, SPy, MP,,,

Celkova SS,, Ss, f.=d-1 - -

s — pocet otcu (sire), d — poéet matek (dam), S — soucet €tvercu, MS — stiedni étverec, Sp — souéet produktd, MP — stifedni produkt
(variance)

SP,
2 = MP,
f

d

cov, =

zX

Odhad regrese a dédivosti mezi matkami a dcerami uvnitf otcu:

SPasy
_ Covdzx _ Mszx _ _d-s __ Sszx hz = 2.b
zx var - 02 - Sa - S zx
dx dx d-s dx

Odhad stredni chyby koeficientu regrese a dédivosti:

_ (Sszx )?
o dz S, se,, = 2.sebZX
bax d—s—1
2
h- + se.,
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Otcové  Matky x;  Potomci z; X, z. n, X2, 2% X; - Z; mezi matkami
1 Ger?gtliika kvantitatli%/(r)n8ch znakul 568516 652864 609232 uvnitr otcu
1 648 700 2283 2228 3 419904 490000 453600
1 881 720 776161 518400 634320
SSpro X
2 740 725 547600 525625 536500 .
2 712 840 2264 2365 3 506944 705600 598080 s — ZZ X2 Z Xie
dy i
2 812 800 659344 640000 649600 T, TN
3 765 780 585225 608400 596700
1572 1620 2
3 807 840 651249 705600 677880
4 969 850 938961 722500 823650 SSproy
2
4 849 802 2550 2482 3 720801 643204 680898 ) Z
55, =Yy Y2
4 732 830 535824 688900 607560 — ~ n.
5 740 806 547600 649636 596440
1481 1641 2
5 741 835 549081 697225 618735
6 831 830 690561 688900 689730 Vypocet souctu
6 639 800 2203 2134 3 408321 640000 511200 prod U.kt u
6 733 504 537289 254016 369432 (soucint)
5 12353 12470 16 9643381 9830870 9653557 vlastnosti Xa Z
X..Z
55, =Y Y x, 7, 3 X
SP x — Lmd - n
b =" h*=2.b - -
X
SS . SP
d
dx zZX cov, =MP, = T 2
—-S

Nasleduje vysledek této analyzy variance a kovariance, ktery byl ziskan

Vv programu SAS

The GLM Procedure
Dependent Variable: P
Sum of
Source DE Squares Mean Square F value Pr > F
Model 6 31134.0501 5189.0083 0.58 0.7409
Error 9 80929.6999 8992.1889
Corrected Total 15 112063.7500
R-Square Coeff Var Root MSE P _Mean
0.277824 12.16708 94.82715 779.3750
Source DF Type 1 SS Mean Square F value Pr > F
0 5 30330.58333 6066.11667 0.67 0.6534
M 1 803.46673 803.46673 0.09 0.7718
Parameter Estimate Stdr. Error t Value Pr > |t]
Intercept 637.7152160 B 252.2943565 2.53 0.0324
0 1 28.6599564 B 77.9408706 0.37 0.7216
0 2 74.9615501 B 77.7257832 0.96 0.3600
0 3 93.4869989 B 88.2822372 1.06 0.3172
0 4 104.4042276 B 86.6005504 1.21 0.2587
0 5 108.5484483 B 86.5896538 1.25 0.2416
0 6 0.0000000 B . . .
M 0.1002516 0.3353824 0.30 0.7718
P — uzitkovost potomkt; M — uzitkovost matek; O - otcové
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2."Rozklad promenlivosti

« z analyzy variance

 teoreticky vychazi z predpokladu podobnosti
pribuznych

« Cim si jsou pfibuzni podobné&jsi nahodni jedinci
Vv populaci, tim pro danou vlastnost odhadujeme
vySSi hodnotu koeficientu heritability

Vyuziti uzitkovosti rodin k odhadu

heritability
(] (]
— nizka variance v — vysoka variance
rodinach v rodinach
— vysoka variance — nizka variance

mezi rodinami mezi rodinami
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Typ podobnosti rodiny

2 1
Hodnota
jedincu 2 2 1 131
3 3 2 3
var mezi Nizka Stedni
rodinami
Var v rodinach Velka Stredni
h? nizka stfedni vysoka

Celkova var = var mezi rodinami + var v rodinach

Stena jako cov v rodinach

Nutna variance mezi a v rodinach
Vice rodin > vétSi presnost odhadu

Odhad dedivosti

Variance mezi rodinami = kovariance v rodinach

Vysokd variance mezi rodinami (jsou odliSné) = vysoka kovariance
v rodinach (Clenové v rodinach jsou podobni)
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Spatny odhad

Dobry odhad

Odhad h? u rodin polosourozencu

*Variance mezi rodinami polosourozenci
= kovariance mezi polosourozenci =

*Variance v rodinach polosourozenci
= rezidualni varianci = =
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OYHEN 2 u rodin vliastnich sourozencu

« Komplikovangjsi odhad > spolecné prostredi > V. (efekt

maternalniho prostredi) a V (efekt dominance)

e Variance mezi rodinami uplnych sourozencu
= kovariance mezi uplnych sourozenci

« Variance v rodinach uplnych sourozenci
= rezidudlni varianci =

Casto byva h2 preodhadnuto, protoZe je obtizné oddélit genetické a ostatni
efekty

Metody odhadu genetickych parametru

Analyza variance (ANOVA) —

Balancovana data

Nebalancovna data
Hendersonovy metody (SAS, Harvey, SPSS, ...)

Vérohodnostni metody —

Maximalni vérohodnost (ML)
Restringovana maximalni vérohodnost (REML)

Bayesian Methody
Monte Carlo, Gibbs Sampling
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Komponenty Odhadované
variance parametry
V, Heritabilita
VE
Vep Opakovatelnost
kovariance Korelace
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