Dziedziczenie cech ilosciowych




Dziedziczenie — sposoOb przekazywania genow
potomstwu

Zielony kolor

cecha
dominujaca



Dziedziczenie

1. mendlowskie - jeden gen = jedna cecha
* np. allele jednego genu decydujg o barwie kwiatow groszku

2. poligenowe - interakcje kilku genow

3. wieloczynnikowe - interakcje wielu genow 1
srodowiska




* proste przetozenie jednego genu na jedng ceche fenotypowa
(Jak u Mendla) zdarza si¢ rzadko

« powstawanie wielu cech wynika z interakcji kilku r6znych
genow

» zlozone sieci wspolzaleznosci — zlozonos¢ wystepuje na
skutek oddziatywania i kombinacji genow (ilos¢ elementow
sktadowych jest nieistotna)

Jezeli cecha zalezy tylko od czynnikoéw genetycznych
mowimy o dziedziczeniu poligenowym (np. kolor skory)
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cecha zostanie wyksztatcona pod warunkiem uzupetniania

si¢ niezbednych (dwoch lub wigkszej 1losci) genow nieallelicznych,
cecha nie ujawni si¢ w przypadku braku dominujacego allelu jednego
z genow biorgcych udziat w dziedziczeniu tej cechy

\/

w przypadku pewnych cech (np. ilosciowych) stopien ujawnienia si¢ cechy jest
uzalezniony od sumowania si¢ efektow dziatania r6znych genow nieallelicznych
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Dziedziczenie wieloczynnikowe
Na wartos¢ cechy wplywa:

— Komponenta genetyczna - wspolne oddzialywanie
wielu genow (roéznych loci), a konkretnie ich alleli. Kazdy z nich
ma wpltyw na dang ceche, a ich dziatanie sumuje sie

—Komponenta srodowiskowa — szeroko rozumiany
wptyw srodowiska, a wigc czynnikow takich, jak:

e Zywienie

* Temperatura

_ e Klimat




Cechy mendlowskie i wieloczynnikowe

Mendlowskie Wieloczynnikowe

Proste podtoze genetyczne: mutacje Udziat wielu czynnikdw genetycznych,
pojedynczych gendéw z wysoka kazdy z nich o niewielkiej penetracjt
penetracjq

Mutacja genu jest czynnikiem Polimorfizmy genéw wptywajg na
sprawczym predyspozycje (dodatnie lub ujemne)

Metoda badania: parametryczna analiza Metody badan: wiele réznych,
sprzezen przewaznie nieparametrycznych metod

statystycznych
Choroby rzadkie Wiele czestych chordb




Cechy wieloczynnikowe

~ Czeste choroby, odziedziczalna czescC
ryziygkaowotwory (nie dziedziczne)

- choroby serca i uktadu naczyniowego

- cukrzyca

- choroby psychiczne

- Prawidlowa zmiennos¢ fenotypowa

Za odziedziczalnos¢ muszg tez odpowiadac
czeste warlanty sekwencyjne (czeste
__ polimorfizmy)




Przyczyny zmiennosci

«Korelacja genetyczna — wphyw genotypu na fenotyp

 Korelacja srodowiskowa — wphyw srodowiska na

fenotyp

* Korelacja genotyp-srodowisko — zaleznos¢ miedzy
genotypem a stopniem wplywu srodowiska




Cechy wieloczynnikowe progowe

Cechy warunkowane przez wpltyw wielu gendw 1 czynnikow
srodowiskowych, ale przybierajace dwie lub zaledwie kilka form
fenotypowych

np. osoby zdrowe — osoby chore
(w przypadku tych cech zmiennos¢ ciagglta wykazuje tzw. ,,sktonnosc™)

- Cukrzyca: choroba ujawnia sie wskutek wspotdziatania czynnikow
genetycznych 1 niegenetycznych (np. nieodpowiednia dieta) po
przekroczeniu wartosci progowe;j

Threshold _ ;
mozna wowczas
mowic¢, ze choroba
jest skrajng
manifestacjg

Affected Wi€lOCZyNNikowej

! R/ cechy ilosciowej

Liability ——y



Choroby jako cechy
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Cechy wieloczynnikowe skokowe

- Wartos¢ cechy wyrazana jest poprzez liczbe okreslonych jednostek.

Chociaz w populacji cecha przyjmuje wartosci od minimalnej do
maksymalnej, to wartos¢ cechy u konkretnego osobnika musi
wyrazac si¢ calkowitg liczbg jednostek (zwykle przyymuje wartosci
liczb catkowitych 1,2,3.4 efc)

- Cechy takie sg determinowane zwykle przez kilka gendw o
wyraznym wptywie na fenotyp

-~ Przykiady:

— Liczba sktadanych jaj

— Liczba mtodych w miocie




Cechy wieloczynnikowe ciagle -

illosciowe

- cechy 1losciowe - takie, ktore moga by¢ zmierzone, np. wzrost, ciezar
ciala, stezenie cholesterolu we krwi, ciSnienie tetnicze

- oraz takie, ktorych nat¢zenie mozna przedstawi¢ liczbowo (w umownych
jednostkach) np. inteligencja (I1Q)

wzrost (cm): Na ostateczny wzrost wptywajg zarowno czynniki genetyczne
(wzrost rodzicow), jak rownie czynniki niegenetyczne (odzywianie sie,
choroby przewlekte itp.)

- liczba mozliwych fenotypow jest praktycznie nieograniczona - doktadnos¢
ich pomiaru zalezy jedynie od doktadnosci skali przyrzadu pomiarowego

- wystepuje rozklad ciggly nat¢zenia cechy — wartos¢ cechy w populacji
moze przybiera¢ dowolng wartos¢ pomiedzy maksimum 1 minimum




Cechy ilosciowe

- W populacji sg osobniki skrajne — o maksymalnym
1 minimalnym nat¢zeniu cechy
~ Wigkszos¢ osobnikow wykazuje przecietne nat¢zenie cechy

- rozktad cechy w populacji ilustruje krzywa Gaussa (in.
rozktad normalny)

short medium tall

number
of
individuals

Number of individuals

height

-



Rozklad ciagly cechy
- krzywa Gaussa
Charakteryzowany jest przez parametry:
e Srednia (szczytowa warto$é dystrybuciji)
* Wariancja (sredni kwadrat odchylen od sredniej)
* Odchylenie standardowe

Rozkiad Gaussa
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Geny o duzym efekcie

gdy u przeciwstawnych homozygot wartos¢ cechy rozni sie¢
przynajmniej o jedno odchylenie standardowe
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Dystrybucja cechy

« Jest to parametr opisujgcy populacje, informujacy jaka czesc
osobnikow danej populacji wykazuje kazdg z mozliwych
wartosci cechy (kazdy mozliwy fenotyp)

* Opis dystrybucji cechy zalezy od liczby klas fenotypowych

* Im wigksza liczba fenotypow, tym trudniejszy opis dystrybucji
cechy




Dystrybucja cechy

B

L L
!‘ L N i
| i —1 -
Cc c ;
b < g
a a

Zdrowi Chorzy 56 789 1011 12 1314 wartost cechy
dystrybucja progowa dystrybucja skokowa dystrybucja ciagla

(ilosciowa)




Geny kumulatywne

Geny kumulatywne — rodzaj genow ktore
wyrozniajq sie nastepujacymi wlasciwosciami:

. geny z réznych par warunkujg t¢ samg ceche

~ efekt 1losciowy dziatania poszczegolnych genow
jest niewielki

- efekty dziatania tych gendw kumulujg si¢

~ cechy warunkowane tymi genami podlegajg
w znacznym stopniu dzialaniu srodowiska
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/miennosc ciggta

Krzyzowki
' heterozygot pod
. wzgledem alleli we
. wszystkich loci




Pascala

wspotczynniki
liczba alleli rozwinigcia dwumianu liczba kombinacji
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Im wiecej genow ksztaltuje ceche, tym:
~ wiece] klas fenotypow
- mnigjsze roznice migdzy klasami

- mniejszy udzial fenotypow skrajnych




Liczba klas

Liczba klas fenotypow w zaleznosci od liczby genow
warunkujacych ceche.
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Liczba gendéw warunkujacych ceche




Liczba klas fenotypow
Liczba klas fenotypow w pokoleniu F2

L =2n+1

L — liczba klas fenotypow
n — liczba genow (par alleli)

2n=L-1

—



Skrajne fenotypy

Prawdopodobienstwo pojawienia si¢ skrajnego fenotypu
w pokoleniu F2:

p= (1/4)"

p — prawdopodobienstwo

n — liczba genow (par allelr)




Geny kumulatywne

Wzrost

W determinowaniu wzrostu

Forvum lv,

cztowieka bierze udzial okoto 150 T

genow




Odziedziczalnos¢

Odziedziczalnos$¢ — parametr wskazujacy wzgledny wptyw
czynnikOw genetycznych na powstawanie wartosci cechy

~ ilnaczej: proporcja zmiennosci fenotypowej wyjasniane;j
zmiennoscig genetyczng w populacji

* Jest stosunkiem wariancji genetycznej do wariancji catkowitej
(sumy wariancji genetycznej i Srodowiskowej)

* Wariancja genetyczna jest sumq wariancji addytywnej, nieaddytywnej
(naddominancja) i epistatycznej




Ale...

~ Nie jest to miara udziatu cech dziedzicznych w
fenotypie - jest to miara udziatu cech dziedzicznych w
zmiennosci fenotypu




Odziedziczalnos¢

Niska (0,01-0,3)

— Cechy zwiqgzane z

KPQERIS (miara rozrodczoscei)
*Mlecznos¢

Srednia (0,32-0,6)
— Cechy uzytkowe

o Zawartosc¢ tluszczu w mleku

Wysoka (0,61-1,0)
— Pewne cechy morfologiczne

* WZrost




Odziedziczalnos¢ — metody badania

~ * badania bliznigt

- Rola czynnikoéw srodowiskowych (zwykle bliznieta
wychowywane sg podobnych warunkach)

- Duza wartos¢ badan nad bliznigtami, ktore zostaty
rozdzielone we wczesnym dziecinstwie 1 byly
wychowywane oddzielnie




Badania nad zgodnoscia u blizniat

- Monozygotyczne (Jjednojajowe) - powstaja z jedne;
zygoty, ktora dzieli sie na dwa zarodki podczas
pierwszych 13 dni cigzy; genetycznie jednakowe (3-
4/1000 we wszystkich populacjach)

- Dizygotyczne (dwujajowe) - dwie komorki jajowe
zaptodnione przez dwa plemniki, majga po potowie
genow wspolnych (w Europie 9-20/1000)




Badania nad

tozysko dwuowodniowe
dwukosmowkowe =
bliznieta monozygotyczne

(podziat zygoty w 1-3 dniu) ZgOdﬂOéCiq u
blizniat

lub dizygotyczne

tozysko dwuowodniowe
jednokosmowkowe =
bliznigta monozygotyczne
(podziat zygoty w 4-6 dniu)
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Lozysko jednoowodniowa
jednokosmowkowe =
bliznieta monozygotyczne
(podziat zygoty w 7-13 dniu)

Kosmowka

— - Owodnia

Ryc. 10.1. Rozpoznanie zygotycznosci na podstawie wygladu owodni
i kosmowki.




Badania nad zgodnoscia u blizniat

Tahela 10.2. Podobieristwo bliznigt pod wzglgdem cech iloSciowych
(cigglych)

Stopien podobienstwa bliznigt

Monozygnty;cz- Dizygotycznydh (B/—u
nych (%)

Wazrost

lloraz inteligencji
Liczba listewek na
opuszkach palcow
Cisnienie krwi,
skurczowe




Badania nad zgodnoscia u blizniat -
zgodnosc¢ pod wzgledem cech jakosciowych

Cecha Monozyg(%) | Dizyg(%)
Schorzenia atopowe 50 4
Rozszczep wargi +/- 35 5
rozszczep podniebienia

Cukrzyca 40
Niepelnosprawnosc 60 3
intelektualna

Padaczka 37 10
Schizofrenia 45 12
Nowotwor 17 11




Badania nad zgodnoscia u blizniat-
zgodnos¢ pod wzgledem cech
jakosciowych

- Wspoitczynnik zgodnosci waha sie
od kilku do kilkudziesig¢ciu procent -
Im wyzsza jest wartosc
wspotczynnika zgodnosci, tym
wickszy jest udzial czynnikow
genetycznych




Badania korelacji wSrod rodzin

Tabela 10.5. Korelacje rodzinne dla niektorych cech ilo$ciowych
(ciaglych)

Korelacje dla krewnych pierwszego
stopnia

Wartosci Wartosci
obhserwowane oczekiwane

Wzrost 0,53
lloraz inteligencji 0.41

Liczba listewek na opusz- 0,49
kach palcow

Skurczowe ciénienie krwi 0,18

Wartosci korelacji
rodzinnych pod
wzgledem
wymienionych cech
sq bliskie tym, jakich
mozna oczekiwac na
podstawie proporcji
wspolnych genow



Czestoéé wystepowania (%)

Krewni Krewni Krewni Ciest;éé
pierwszeqo drugiego trzecieqo w populacji
stopnia stopnia stopnia

Rozszezep wargi 4 0,6 0.3 0.1
Tard dwudzielna/bezmozgowie 4 15 0,6 03
Lwezenie odzwiernika 2 | 04 0,3
Padaczka b 2,5 15 1
Schizofrenia 10 4 2 1
Psychoza afektywna dwubiegunowa 15 5 35 1

Czestos¢ wystepowania obniza sie odpowiednio do zmniejszania

si¢ propekcji wspolnych genow, ale u wszystkich osob
2ic ewyzsza warto$é¢ dla populacji




Do cech ilosciowych nalezy:

Przyklady cech wieloczynnikowych ilosciowych u
czlowieka:

- Wzrost

- Waga ciata

- Inteligencja

- Liczba krwinek czerwonych
- Ci$nienie krwi




Choroby uwarunkowane
wieloczynnikowo (kompleksowo)

choroby, ktore sg wynikiem zarowno predyspozycji genetycznych

. (zmiennoSci genow),
jak i dziatania czynnikow Srodowiskowych

Do 20 roku zycia ujawniajg sie u ok. 5% populacji (w wigckszosci wady
wrodzone izolowane); wiele czestych chordb wieku dorostego
Nadcisnienie tetnicze 10% populacji
Miazdzyca wysoki %
Ltuszczyca 1-2% populacji
Skaza atopowa (atopowe zapalenie skory)25%
Schizofrenia 1%
Choroba maniakalno-depresyjna 1-2%
Gosciec przewlekly postepujgcy 1%
Choroba Alzheimera 5-10%
B Cukrzyca insulinoniezalezna 3-7% (0s6b dorostych)

TGl %




Atopowe zapalenie skory (AZS)

Atopowe zapalenie skory (AZS) jest genetycznie uwarunkowang, przewlekila,
nawrotowg, zapalng dermatozga, ktorej towarzyszy swiad 1 charakterystyczny obraz
zmian skornych. Czgsto wspotistnieje z innymi chorobami atopowymi (alergiczny

niezyt nosa 1 spojowek, astma oskrzelowa).

AZS dotknietych jest 10-25% wszystkich dzieci

http://www.latopic.pl/Atopowe-zapalenie-skor:




Atopowe zapalenie skory to choroba wieloczynnikowa, w
etiopatogenezie ktérej odgrywa role wiele nieallelicznych
genow | wiele indukujgcych jg czynnikéw srodowiskowych.
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Genetyczna A Nieprawidlowosci
predyspozycja immunoregulacji

Czynniki
srodowiskowe




Choroby cywilizacyjne

Wspolczesne choroby o masowym zasiegu, ktore powszechnie uwaza

si¢ za wynik bogacenia sie spoleczenstwa. OKkreSlane takze
jako

»choroby Zachodu”. Sg zjawiskiem przeciwnym do tak zwanych "chordb

biedy", ktore wynikaja gtownie z zubozenia danej spotecznosci .

Choroby cywilizacyjne to w wigkszosci przewlekle choroby niezakazne
(NCDs) 1 inne problemy zdrowotne, dla ktorych styl zycia 1 spoleczne
warunki zwigzane z rozwojem gospodarczym uwazane s3 za istotny
czynnik ryzyka. Czestotliwos¢ ich wystgpowania zalezy od stopnia rozwoju
cywilizacyjnego spoteczenstwa.

Czynniki ryzyka

-mata aktywnos¢ ruchowa
_ -nieprawidlowe 1 zbyt kaloryczne zywienie




Choroby cywilizacyjne

- Otylos¢

- Cukrzyca

- Astma

- Choroby uktadu sercowo-naczyniowego
- Miazdzyca

- Nadcisnienie tetnicze

- Nowotwory

- Alkoholizm

- Osteoporoza

- Dna moczanowa




Otylos¢

- Badania epidemiologiczne wskazuja, ze 30-70% zmiennosci ci¢zaru ciata
moze by¢ zwigzane z czynnikami genetycznymi

- Liczne czynniki sa zwigzane z wystapieniem otylosci
-genetyczne
-socjalne
-hormonalne
-psychologiczne
-aktywnos¢ fizyczna

-uszkodzenie mozgu




Przyczyny otylosci:

- niska podstawowa przemiana

materii .. D
tzw. oszczedne geny sprzyjaja lepszemu przyswojeniu 1

wykorzystaniu energii obecnej w pokarmach
- niedozywienie w okresie ptodowym

niska 1los¢ adiponektyny w mleku matki
- preferencyjne utlenianie weglowodanow

- zaburzeniami regulacji neurohormonalnej (brak uczucia sytosci)

ograniczenie termogenezy popositkowej (biatko: termogenina)

zaburzenia czynnosci gruczotow wydzielania wewngtrznego
(np. hiperinsulinemia)
podwyzszona aktywnos¢ biatek stymulujacych synteze triglicerydow

nieodpowiednia dieta 1 nieregularne positki

Seaaniczenie ruchu i wysitku fizycznego
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« zaburzenia te Cukrzyce
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Bez wzgledu na plec otyle osoby sa szczegélnie narazone na nowotwory odbytu, watroby,

trzustki i nerek. Kobietom grozi takze rak macicy i piersi, a mezczyznom - rak prostaty i jelita.



Nowotwory

]

Nowotwory sg spowodowane

p://londo n e nt/up loads/2015/06/cancerce! 1ls.jpg
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czynniki dziedziczne (genetyczne) jak 1
srodowiskowe

95% przypadkdéw nowotworow spowodowanych jest
czynnikami genetycznymi i sSrodowiskowymi
rOwnoczesnie lub tez wylgcznie czynnikami
srodowiskowymi

padkow spowodowanych jest

L2 |



Uwarunkowania B
srodowiskowe

= Srodowisko cywilizacyjne:
= Czynniki zwigzane ze stylem zycia
= Ekspozycja zawodowa
= Czynniki jatrogenne
= Srodowisko przyrodnicze:
= Czynniki biologiczne
= Czynniki fizyczne




Czynniki srodowiskowe

Karcynogen (czynnik rakotworczy) jest fizycznym, chemicznym
lub biologicznym czynnikiem, ktory moze prowadzi¢ do mutacji w DNA
1 przyczyniac si¢ do rozwoju nowotworu

CANCER-CAUSING PATHOGENS

0 Biologiczne

Np. Wirusy HELIPCZ.%’gTER HEPATHIEVB)VIRUS HEPAT}LISVC)WRUS PAPIE‘L‘(’)’:GAA’\‘IIRUS
Wirusowe DNA moze zosta¢ wbudowane w DNA komorki gospodarza

* Wirusowe DNA moze kodowa¢ onkogeny

Jego insercja moze prowadzi¢ do zmiany proto-onkogenu (gospodarza)
w onkogen

*moze prowadzi¢ do inaktywacji gendw supresorowych




Czynniki srodowiskowe
0 Biologiczne

np. spadek odpornosci

Zdrowy uktad odpornosciowy jest kierowany do eliminowania komorek
rakowych. Kiedy komorki nowotworowe sg zmienione, biatka na
powierzchni komorki, nie sg rozpoznawane przez fagocyty

Ryzyko nowotworu wzrasta z:

*7 wiekiem

*W przypadku, gdy uktad odpornosciowy zostat sttumiony przez diugi
czas

»zakazenie HIV
*leki immunosupresyjne

A i depresja




Czynniki sSrodowiskowe

0 Chemiczne
Substancje rakotworcze

* Azbest, chlorek winylu 1 benzenu
* Weglowodory w dymie papierosowym

* Aflatoksyny: toksyny wytwarzane przez plesnie

OFizyczne
Promieniowanie

* UV (od stonca 1 lamp opalajacych)
* Rentgenowskie: medyczne 1 stomatologiczne

* Promienie kosmiczne 1 promieniowanie gamma




CWICZENIA
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Z.adanie

Skrzyzowano organizmy o genotypach: AaBbCcDd. Ilu
klas fenotypow mozna spodziewac si¢ w nast¢pnym
pokoleniu przy zatozeniu, ze wymienione geny
ksztattuja ceche 1losciowa?

L=2n+1

Jakie bedzie prawdopodobienstwo wystapienia poszczegolnych
klas?




Z.adanie

Zaobserwowano, ze u badanych organizméw wystepuje 5
klas fenotypow pod wzgledem badanej cechy. Ile
genow prawdopodobnie ksztattuje ta ceche?

L=2n+1
2n=L-1




Z.adanie

Skrzyzowano organizmy o genotypie AABBccDD z

organizmami aabbCCDD. Oba genotypy byty

reprezentowane przez taka samg liczbe osobnikow.

Po skrzyzowaniu otrzymanego potomstwa otrzymano
pokolenie F2.

Podaj liczbe klas fenotypow w pokoleniu F2.

L=2n+1




Z.adanie

Skrzyzowano organizmy heterozygotyczne pod

wzgledem wszystkich 5 gendw warunkujacych dang
ceche (genotyp: AaBbCcDdEge).

Jaka czes¢ potomstwa bedzie miata genotyp aabbccddee?

p=(1/4)n




Z.adanie

Skrzyzowano organizmy o genotypach:
AaBbCcDd. Zat6zmy, ze wymienione geny
decyduja o stopniu zaciemnienia siersci (allele
oznaczone duza literg sprawiajg, ze siersc jest
ciemniejsza). Oblicz:

- a. Ile klas fenotypow mozna si¢ spodziewac w
nastepnym pokoleniu?

_ - b. Jaka czgs¢ potomkow bedg stanowity osobniki o
Insiciemniejsze) siersci?




Dziekuje za uwage
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