Inbred, pribuzenské snatky a jejich rizika

Inbred znamend kfizeni mezi pribuznymi jedinci. Pfibuzni jedinci jsou takovi, ktefi maji alespon jednoho
spolecného predka, maximalné na Urovni pra-prarodice.

Uvod
Dochézi-li k inbredu, zmensuje se poéet heterozygott a stoupa poéet homozygott (plati pro populaci, i pro

jednotlivé rodiny). Pro zkoumani inbredu byla zavedena alela spole¢ného plvodu - ibd alela (Identical By Descent)
- je to takova alela, kterou jedinec zdédil od spolecného predka.

= Koeficient inbreedingu - F = stanovuje pravdépodobnost, ze u jedince jsou obé alely daného lokusu ibd

alely
1 n+1
F=|=
(2)

« kde n = pocet generaci (spojovych ¢ar rodokmenového schématu)

Tip: vypocet koeficientu inbredu?

A= Dominant allele  a= Recessive deleterious allels

= Kinship koeficient - f = je definovan jako pravdépodobnost, Ze o i
namatkové vybrana alela daného lokusu jednoho jedince je ibd s ﬁ W
alelou naméatkové vybranou ze stejného lokusu u druhého jedince

= Koeficient pribuznosti - r = pravdépodobnost, Ze namatkové nbroacing (s
vybrana alela u dvou pribuznych osob je ibd alela, tedy: % ﬁ ﬁ

be)

Inbred mezi pfibuznymi jedinci.
1 n
r=\—<

= Z klinického hlediska predstavuji zvyseni rizika narozeni ditéte s autosomalné recesivnim (AR), pripadné
polygenné dédi¢nym onemocnénim.

= Za predpokladu, Ze je choroba vzacna, pak genové frekvence je nizka a pravdépodobnost vzniku homozygota
pro alely ibd je relativné vysoka.

= NejbéZznéjsi sfiatky jsou sfatky bratrance a sestrenice a druhého bratrance a sestrenice.

= Podil AR déti narozenych ze snatku bratrance se sestrenici zavisi na genové frekvenci a mnoZstvi sriatki
tohoto typu v populaci. Jde o tzv. Dahlbergiiv vztah = zavislost relativniho podilu AR homozygot(
narozenych ze sfatku bratrance se sestrenici na genové frekvenci a ¢etnosti téchto snatkd v populaci.

Pribuzenské snatky

Inbred v populaci - rizika

s vz s vz

Modelova populace s inbredem je zalozena na Uvaze, ze relativni cdst populace (F) je plné inbredni a druha cast
populace (1 - F) pak panmikticka

= |ze dokdzat, Ze rozlozeni genotypl v populaci je:

Genotyp (AA Aa aa
Frekvence p (p + Fq) 2pq (1 - F)|q (q + Fp)

= v populaci, ve které probihd inbred, nedochazi ke zménam genovych frekvenci, ale dochazi ke zménam ve
frekvenci genotypt (ubyvéd heterozygotd a pribyva homozygot()
= koeficienty inbredu pro lidské populace jsou obvykle velmi nizké
= vyjimkou mohou byt tzv. iso/dty - mohou byt zemépisné (ostrovy, horska Gdoli) nebo spolecenské
(ndrodnost, ndbozenska sekta)

Priklad

= Poruchy vyvoje pohybového apardtu, malformace CNS spojené s poskozenim mentalnich funkci (vysoké riziko
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mentalni retardace), albinismus, hemofilie.
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Zavislost rizika na pribuznosti
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