Arquitetura Genetica de
Fenotipos Complexos

Crash Course de Genetica Quantitativa

Diogo Melo
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Arquitetura genetica

O mapa genotipo-renotipo

« COmMO 0Ss 0rganismaos expressam a informacdo
codificada no genoma?

- Como os fenotipos sdo formados a partir
dessa informacdo?

- Quais variantes geneticas sAo responsaveis
oela variacdo fenotipico que observamos em
oopulacdes naturais?

- Quanto da variacdo € genetica e guanto da
variacdo € ambiental?

Genotipos
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Fenotipos

.« Peso, altura, comprimentos, ...

- Probabilidade @

doenca, severic

e desenvolver
ade de doenca, ...



Genes nao

Um gene ndo faz um fenotipo ficar maior

Ou menaor

- As variantes geneticas, os alelos em um
locus, s@o responsaveis pelas diferencas
entre individuos, guando essa diferenca e

genetico

» Fenotipos sdo sempre o

resultado de

interacoes entre 0 genaoti

0O € O ambiente

fazem’ naada

Keller, E. F. The Mirage of a Space between Nature and Nurture. (Duke University Press, 2010).
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Here is a bucket: Billy fills it with 40L of water; then Suzy fills it with 60L
of water. So: 40% of the water in the bucket is due to Billy, 60% to Suzy.
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- Um gene ndo faz um fenotipo ficar maior

Oou menaor

- As variantes geneticas, os alelos em um
locus, sdo responsaveis pelas diferencas
entre individuos, quando essa diferenca e

genetica

» Fenotipos sdo sempre o

resultado de

interacoes entre o genoti

00 € O ambiente

Genotipo
. 2 When Causes Interact.
A M b €N te . Adapted from cartoon
by Ned Hall.
p)
Billy Suzy

But suppose instead that what happened was this: Suzy brought a hose
to the bucket; then Billy turned the tap on. Now how much of the water
is due to Billy, and how much to Suzy?

Answer: The question no longer makes any sense.

Keller, E. F. The Mirage of a Space between Nature and Nurture. (Duke University Press, 2010).



Heranca mendeliana €
caracteres continuos



Caracteres menaelianos
e CONIMNUOS

. A diferenca entre caracteres continuos
e mendelianos € apenas uma de
escala.

- Quando as medias das categorias
genotipicas sdo distantes o suficiente,
interpretamos o caracter como
mendeliano.

- Quando a varidncia ambiental de
cada genotipo se sobrepde, temos um
carater continuo.
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Ligando genotipo ao fenotipo

- Para estudar a evolucdo de caracteres
complexos, precisamos ligar a heranca
mendeliana aos fenotipos

- Fisher (1930) propds gque essa ligacdo fosse
feita por meio do efeito médio de um alelo

- O foco em alelos € importante porque 0s
oais transmitem alelos para os filhos, ndo
genotipos
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Dos alelos para os caracteres complexos
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Contripbuicdes com a variancia

- Cada alelo contribui com uma porgdo da s il )
variacdo genetica - |

- Com um unico locus, essa contribuicdo pode ser
sub-divididar:

Phenotype

. V_ = varidncia aditiva

.V, = varidncia de domindncia

Genotype




Valor de acasalamento

A soma de todos os efeltos medios que um individuo carrega
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Valor de acasalamento

A soma de todos os efeltos medios que um individuo carrega

o7| Amostra da populacdo
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Valor de
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\Variancia genetica aditiva

Uma aproximacao da covariancia entre pais e filhos

- A varidncia genetica dos valores de
acasalamento é a Varidncio
Genetica Aditiva

a=a+ d(qg— p)
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. A varidncia genetica aditiva captura a
porcdo da variacdo genetica que &
herdavel

N

Phenotype
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- Somente variacdo herdavel contribui
com o similaridade entre pais e
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filhos ¢ com o processo evolutivo Genotype
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Origens da Covarlacao
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Pleiotropia

Caracteres Fenot

Pleiotropia: Uma vo

afeta mais de um fer

IPICOS

lante
otipo.

Desequilibrio
de ligacao

Caracteres Fenotipicos

Gene A Gene B

Desequilibrio de ligacao: Variantes
com efeitos em fenotipos diferentes se
encontram estatisticamente associadas
em uma populacdo.




Covariancia aditiva

Parecida com a variancia, mas multi-dimensional
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Covariancia aditiva
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Arqultetura genetica e covariacao

Dentro do Dentro do Entre
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Desenvolvimento

EVOLUTION
DEVELOPMENT

RESEARCH ARTICLE (3 Open Access (&) (®

Developing the genotype-to-phenotype relationship in
evolutionary theory: A primer of developmental features

Emilie C. Snell-Rood ¥, Sean M. Ehiman

First published: 07 April 2023 | https://doi.org/10.1111/ede.12434 | ~* VIEW METRICS

Snell-Rood, E. C. & Ehlman, S. M. Developing the genotype-to-phenotype relationship in evolutionary theory: A primer of developmental features. Evol. Dev. (2023) doi:10.1111/ede.12434.



Desenvolvimento

Time Phenotype 1} Phenotype 2 Phenotype 3

time

Phenotype

Growth and space

Snell-Rood, E. C. & Ehlman, S. M. Developing the genotype-to-phenotype relationship in evolutionary theory: A primer of developmental features. Evol. Dev. (2023) doi:10.1111/ede.12434.



Desenvolvimento estrutura todos os efeitos

Fenotipos

rm\

Genes

i‘m’% ? €t




Desenvolvimento estrutura todos os e

nm

i

feltos



Desenvolvimento estrutura todos os e

Fenotipos

m A

/
e

factors

feltos

f Genetic effects

f Environmental
effects

¢ Developmental
pathways

Environmental



