Heritabilita

Heritabilita (dédivost) udava, jak velka ¢ast proménlivosti znaku je zapric¢inéna genetickymi faktory. Lze ji
vypocitat jako podil rozdilnosti (variance) fenotypu zplsobené genetickymi faktory (Vg) a celkového rozptylu
hodnot fenotypu (Vp). Tento vyraz oznacujeme jako heritabilitu v Sirokém smyslu (broad-sense heritability) a

oznacujeme ji HZ:

Priklad: V pokusné populaci maji vsichni jedinci rliznou stravu a rlzny Zivotni styl. Nejmensi dospély jedinec (méalo
ji, Spatné Zije a ma sadu alel pro maly vzrlst) je vysoky 125 cm a nejvys$si (nejvice ji, zivotni styl napomaha vétsi
vysce, ma sadu alel favorizujicich velky vzrlst) méri 205 cm. Rozptyl fenotypu Vp je tedy 80 cm. Pokud by na
velikost nemély vliv vnéjsi faktory (dieta, zivotni styl atd. by byly u vSech jedinct stejné), mezni hodnoty vysky v
populaci by byly jen 135 cm (vysledek kombinace alel pro mensi vzriist) a 195 cm (vysledek kombinace alel pro
vy&si vzrist), tedy rozptyl Vg = 60 cm. HZ je 0,75.
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H2 m@ze teoreticky nabyvat hodnot od 0 do 1. Pokud je H2 = 0, je variance fenotypu plné zavisla na faktorech
prostredi, pfi H2 = 1 naopak faktory prostfedi nemaji zadny vliv a veskery pozorovany rozptyl zavisi na faktorech
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bez genovych epistazi ¢i dominantniho vlivu jednotlivych alel) na celkové varianci fenotypu, proto byl zaveden
termin heritabilita v Gzkém smyslu (narrow-sense heritability). Oznacuje se jako h? a plati pro ni vztah:
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Podle analyz plati, Zze koeficient pribuznosti r je:

h2

rodic¢e - déti: r = h?2

rodi¢ - dité: r = ¥ h?

sourozenci vlastni (pro jakékoli dité daného rodice): r > % h?
sourozenci nevlastni: r = ¥% h?2

Hodnoceni heritability

Odhadnout heritabilitu daného znaku mzZeme vice zp@soby. Prvni moznosti je odhad pomoci rozptylu F1 a F2
generaci. Podle Mendelova zdkona o uniformité F1 generace vime, Ze veskery rozptyl fenotypu F1 generace je dany
pouze faktory vnéjsiho prostredi, zatimco na rozptylu fenotypu F2 generace se podili i rozdilny genotyp. Odhad
provedeme podle néasledujiciho vzorce:
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kde Vg1 p2 jsou rozptyly fenotypli F1 a F2 generace.
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Dalsi mnoznosti je odhad heritability pomoci sledovani inbredniho kmene pokusnych zvifat. Vzhledem k tomu, ze
jsou vsichni jedinci daného pohlavi geneticky identicti, jejich fenotypovy rozptyl je zplsoben pouze vnéj$im
prostredim.

Treti moZnosti hodnoceni dédivosti je pouziti dvojceci metody, pfi které v daném znaku hodnotime konkordanci
(shodnost) a diskordanci (odliSnost) monozygotnich a dizygotnich dvojcat. Heritabilitu odhadneme podle
Holzingerova indexu heritability.
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kde Ky, je relativni zastoupeni konkordantnich pard ve skupiné MZ dvojcat a Ky, je relativni zastoupenf
konkordantnich pard ve skupiné DZ dvojcat.

Eliminace komponent variance (experimentalni genetika)

- metody experimentdlni genetiky zasadnim zplisobem napomadhaji analyze polygennich a multifaktoridlnich

znak, protoZe umoziuji minimalizovat nebo dokonce zcela odstranit nékteré z komponent, jeZ zodpovidaji za
rozptyl v bézné lidské populaci


https://www.wikiskripta.eu/w/Fenotyp
https://www.wikiskripta.eu/w/Mendelovy_z%C3%A1kony_d%C4%9Bdi%C4%8Dnosti
https://www.wikiskripta.eu/w/Dvoj%C4%8Dec%C3%AD_metoda

- u savéich modelt (mys a potkan) lidskych onemocnéni se ¢asto vyuzivaji tzv. inbredni kmeny, tedy takové,
kde opakovanym pribuzenskym krizenim (inbreeding) doslo k fixaci prakticky vsech alel v homozygotnim stavu
(Cistd linie)

- jedinci stejného pohlavi, podobné jako monozygoticka dvojcata, jsou pak geneticky identicti
= v tom pfipadé je Vg = 0 a veSkera variance pada na vrub prostfedi a tedy Vp = Vg
- u experimenti |ze také stabilizovat vnéjsi podminky prostiedi, coz vede k minimalizaci Vg
= pokud pro modelované onemocnéni nebo znak vytvorime segregujici F2 populaci (intercross) ze dvou

inbrednich kmend, chovanych ve stejnych podminkéch, Ize usuzovat na miru genetické komponenty
variance:

" VG (F2) = Vp (F2) - VE (P.F1)

= odeclitdme tedy vliv prostredi, které je identické pro vSechny generace
Vyznam hodnoceni heritability v Iékarstvi

Pokud je heritabilita rovna jedné, znamena to, Ze je rozptyl fenotypu zplsoben pouze variaci genetické informace.
Proto nelze nemoc vyresit intervenci.

Pokud je hodnota heritability mensi nez jedna, znamena to, Zze Ize zménit projev znaku zménou vnéjsich faktord.
Mezi takové intervence patfi napriklad zména Zivotniho stylu, zména diety ¢i podani 1ék{. Prikladem je l1é¢eni
multifaktoridiné dédi¢né obezity (heritabilita 0,4-0,8) - ackoli je zde vyznamnd genetickd komponenta
(predispozice), zménou poméru energetického prijmu a vydeje (fyzicka aktivita, kalorickd restrikce, prip.
farmakologicka ¢i bariatrickd 1é¢ba) je mozné Uspésné obezitu 1éCit i u pacientl s "nevyhodnou" kombinaci alel.
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