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سازی جمعیت مرجع در پویش ژنومی و ارزیابی ژنومیکبهینه

چكيذُ       
ّای ارثی شًَهيک ترآٍرد اثرات ًطاًگرّا ٍ ارزش صحتّای شًَهيک تِ دليل تأثير آى تر سازی جوعيت هرجع در ارزیاتیتْيٌِ

هطالعِ حاضر ّفت رٍش هتفاٍت اًتخاب جوعيت هرجع ضاهل اًتخاب ّوِ،  درًقص کليذی در اصلاح حيَاًات اّلی دارد. 

ٍ کوتریي عولكردّا، اًتخاب تصادفی، اًتخاب افراد تا تيطتریي ٍ کوتریي ضثاّت ًطاًگر ٍ شًگاُ هَرد ارزیاتی  تيطتریياًتخاب 

تا فراٍاًی هتَسط ٍ تالا تا اثر ی ، ًطاًگرّادر هطالعات پَیص شًَهی رٍش اًتخاب ّوِ تِ عٌَاى جوعثت هرجعقرار گرفت. 

فراٍاًی ًادر تا اثر تسرگ تر از رٍش تيطتریي ٍ کوتریي عولكردّا، ًطاًگرّای تا  تسرگ تر رٍی صفت را تعييي ًوَد، اها استفادُ

رجع کاهل، ٍ هرجع اًتخاتی در هقایسِ تا تراکن پایيي ٍ ه ًطاًگری یزهاى از تراکن تالاًوَد. استفادُ ّن رٍی صفت را گسارش

ّای اًتخاب جوعيت هرجع تا ًسل تٌذی حيَاًات را تغيير ًذاد. تيي رٍشّا گردیذ، ٍلی رتثِهَجة کاّص صحت ارزیاتی

(P≤0.0134( ّوچٌيي تا عذم تعادل ليٌكاش ٍ )P≤ 2e-16اثر ) تِ طَر کلی اًتخاب ّوِ حيَاًات تِ عٌَاى   ٍجَد داضت. هتقاتل

-ّای اًتخاب، در جوعيتتيي رٍش تالاتری در هقایسِ تا ضص رٍش هرجع اًتخاتی گردیذ. ّای جوعيت هرجع هٌتج تِ صحت
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یکژنوم یابیو ارز یژنوم یشمرجع در پو یتجمع سازیینهبه

چكيذُ       

ًقص  ّای ارثی شًَهیترآٍرد اثرات ًطاًگرّا ٍ ارزش صحتتِ دليل تأثير آى تر  ّای شًَهیسازی جوعيت هرجع در ارزیاتیتْيٌِ

 تيطتریيهطالعِ حاضر ّفت رٍش هتفاٍت اًتخاب جوعيت هرجع ضاهل اًتخاب ّوِ، اًتخاب  درکليذی در اصلاح حيَاًات اّلی دارد. 

در هطالعات اّت ًطاًگر ٍ شًگاُ هَرد ارزیاتی قرار گرفت. ٍ کوتریي عولكردّا، اًتخاب تصادفی، اًتخاب افراد تا تيطتریي ٍ کوتریي ضث

تا فراٍاًی هتَسط ٍ تالا تا اثر تسرگ تر رٍی صفت را تعييي ًوَد، ، ًطاًگرّای پَیص شًَهی رٍش اًتخاب ّوِ تِ عٌَاى جوعثت هرجع

-ًوَد. استفادُ ّن تر رٍی صفت را گسارش فراٍاًی ًادر تا اثر تسرگاز رٍش تيطتریي ٍ کوتریي عولكردّا، ًطاًگرّای تا  اها استفادُ

ّا گردیذ، ٍلی ٍ هرجع اًتخاتی در هقایسِ تا تراکن پایيي ٍ هرجع کاهل، هَجة کاّص صحت ارزیاتی ًطاًگری یزهاى از تراکن تالا

( P≤ 2e-16تعادل ليٌكاش )( ٍ ّوچٌيي تا عذم P≤0.0134ّای اًتخاب جوعيت هرجع تا ًسل )تٌذی حيَاًات را تغيير ًذاد. تيي رٍشرتثِ

ّای تالاتری در هقایسِ تا ضص تِ طَر کلی اًتخاب ّوِ حيَاًات تِ عٌَاى جوعيت هرجع هٌتج تِ صحت  ٍجَد داضت. هتقاتل اثر

255/0rّای تا اًذازُ هؤثر کن  )ّای اًتخاب، در جوعيتتيي رٍش رٍش هرجع اًتخاتی گردیذ. 
2
 =  ،100;Ne) ٍجَد اختلافی 

0۸6/0r) زیاد هؤثر اًذازُ تا ّایجوعيت در اها،  ًذاضت
2
= ،400;Neّای هتفاٍتی ارزشّای اًتخاب جوعيت هرجع تا صحت( رٍش-

ّای رٍشتيٌی ارزش اصلاحی  شًَهی تِ ترتية هتعلق تِ صحت پيص یيکوتر تيطتریي ٍتيٌی کردًذ. ّای اصلاحی شًَهی را پيص

(. P≤0231/0)تر اساض حذاکثر ضثاّت شًگاُ ٍ ًطاًگری تَد ّاداماًتخاب 
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 هقذهِ     

 ٍ پَيف غًَهی ثِ يٌِ خوؼيت هطخغ زض اضظيبثی غًَهیاًتربة ثْ

ٍ هتؼبقت آى  ًكبًگطّب اثطات ثطآٍضز نحت ثط آى تأثيط زليل

 حيَاًبت انلاح زض کليسي ًقف غًَهی اضثی ّبياضظـ ثيٌیپيف

، اًتربة 1ًكبًگطيّبي هتطاکنزض زؾتطؼ ثَزى پٌل. زاضز اّلی

ضا ثِ ػٌَاى يک اثعاض ًَظَْض ٍ ًَيس ثرف زض افعايف ًطخ  غًَهی

پيكطفت غًتيکی زض حيَاًبت اّلی ٍ ًجبتبت اهکبًپصيط ًوَزُ اؾت 

(Weigel  ،2010ٍّوکبضاى.) غًَتبيپ کطزى هطتت خوؼيت

ثطي اؾت. ططاحی يک خوؼيت هطخغ هطخغ ٍ تبئيس، فطآيٌس ّعيٌِ

اضظـ  ثيٌیططف زيگط حساکثط نحت پيفکِ اقتهبزي ٍ اظ 

 ّبي اضظيبثی غًَهیانلاحی غًَهی ضا فطاّن ًوبيس، اؾبؼ ثطًبهِ

                                          
1 High-density SNP chip 

ٍ ّوکبضاى،  Hayes ؛2009ٍ ّوکبضاى،  VanRaden) اؾت

2009) . 

پيكٌْبزّب ٍ فطضيبت هتؼسزي زض اضتجبط ثب ذهَنيبت خوؼيت 

ّبي ؾبظي آى ثِ ذهَل زض خوؼيتهطخغ ٍ چگًَگی ثْيٌِ

پصيطي پبييي هططح قسُ اؾت ٍ نفبت ثب ٍضاثت کَچک

(VanRaden ،زض ثؿيبضي اظ کكَضّب ٍ زض 2009ٍ ّوکبضاى .)

هَضز گبٍّبي قيطزُ حيَاًبت ًط ثِ ػٌَاى خوؼيت هطخغ غًَتبيپ 

(، اهب تؼساز هحسٍز ًطّب 2009، گطزًس )Loberg and Durrهی

ضظيبثی ِ يک اثِ ػٌَاى خوؼيت هطخغ هوکي اؾت ثطاي زؾتيبثی ث

ّبي خبيگعيي هتؼسزي ثطاي ضفغ ضٍـهٌبؾت کبفی ًجبقس. غًَهی
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The optimization of the reference population in genomic evaluation plays an important role in livestock 

breeding, because of its potential impact on the accuracy of estimating the marker effects and genomic 

breeding values. In the present study, seven different train set selection methods including selection of all, 

selection of the highest and lowest performances, random selection, selection of individuals with the most and 

least marker and QTL similarity were evaluated. In genome wide association study selection of all as train set 

detected common SNPs which make a high variation on the trait. However selective train set was just reported 

rare SNPs with a major effect on the trait. In genomic selection simultaneous use of high-density markers and 

selective train set in comparison with low-density and selection of all as train set reduced accuracy, but did not 

change the ranking of animals. There was also an interaction between train set selection method and 

generation (P≤0.0134) as well as the linkage disequilibrium (P≤ 2e-16). In general, selection of all animals as a 

train set resulted in higher accuracy compared to six selective train set methods. There were no differences 

between the methods of selecting train set in populations with a low effective size (r
2
 = 0.255, Ne =100), but in 

populations with a high effective size (r
2
 = 0.086, Ne =400) methods, with different accuracy predicted 

genomic breeding values. The highest and lowest accuracy were respectively belonged to most QTL and 

marker similarity methods. 

Key words: Marker, Genetic, Selection, Genotyping, QTL
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ّبي گصاضي زازُثِ اقتطاک ايي هحسٍزيت پيكٌْبز قسُ اؾت.

ّبي هرتلف، يک ضٍـ خوؼيت هطخغ ثيي کكَضّب ٍ خوؼيت

ّبي اًؿبًی ٍ هؤثط زض افعايف اًساظُ خوؼيت هطخغ  زض خوؼيت

ثيٌی اضظـ حت پيفحيَاًبت اّلی اؾت کِ هٌدط ثِ ثْجَز ن

   ؛2008ٍ ّوکبضاى،  )Wiggansگطزز انلاحی غًَهی هی

Cromie  ،2010ٍ ّوکبضاىLund ٍ  ؛ 2010Suٍ ّوکبضاى،    ؛

ی پيكٌْبز ّبي اضظيبثی غًَهزض ثطذی ثطًبهِ (. 2016ّوکبضاى، 

ّبي ثطتط قسُ اؾت کِ ثطاي افعايف اًساظُ خوؼيت هطخغ، هبزُ

ًط( ًيع غًَتبيپ گطزًس ) Loberg and)کبًسيس ثطاي هبزضاى گبٍ 

Durr ، 2009ّب زض هَاضزي کِ تؼساز (. يکی زيگط اظ ضاُ حل

ّبي کن تطاکن کبًسيساّب ظيبز ّؿتٌس،  غًَتبيپ حيَاًبت ثب پٌل

تَاًس ثِ طَض قبثل تَخْی ّعيٌِ غًَتيپ ًكبًگطي اؾت؛ کِ هی

(. غًَتبيپ 2010ٍ ّوکبضاى،  Blonkکطزى ضا کبّف زّس )

تطيي يکی اظ هتساٍل ّبي هتفبٍتی اظ يک خوؼيت،زى ًؿجتکط

ّبيی اؾت کِ ثِ هٌظَض اًتربة خوؼيت هطخغ کبضآهس ضٍـ

(. هطبلؼبت اًدبم 2012ٍ ّوکبضاى،  Zhaoپيكٌْبز قسُ اؾت )

ّبي فٌَتيپی قسُ تأکيس ثط اًتربة افطاز ثط اؾبؼ تَظيغ زازُ

يک ططفِ اظ يک  ّب( زاضًس کِ قبهل اًتربة)تَظيغ ًطهبل زازُ

ططف هٌحٌی )ثيكتطيي يب کوتطيي( ٍ يب اًتربة زٍ ططفِ اظ زٍ 

 ؛2012ٍ ّوکبضاى،  ثبقس )Boligonّب هیططف تَظيغ ًطهبل زازُ

Nishio  ،2014ٍ ّوکبضاى.)  

ثٌبثطايي زض هطبلؼِ حبضط ػولکطز هؼيبضّبي هرتلف زض اًتربة 

بض خوؼيت ثب خوؼيت هطخغ، تطاکن ًكبًگطي ٍ اثطات هتقبثل ؾبذت

ّبي ثيٌی اضظـهؼيبضّبي اًتربة خوؼيت هطخغ ثط نحت پيف

 گيطًس. اضثی غًَهيک هَضز اضظيبثی قطاض هی

 هَاد ٍ رٍش ّا 

 افعاض QMSimؾبظي يک خوؼيت گَؾفٌس ثب اؾتفبزُ اظ ًطمقجييِ

Sargolzaei and Schenkel( زض ؾِ 2009، ًؿرِ ليٌَکؽ )

 ٍ ًكبًگطي اطلاػبت ثبلاي حدن زليل هطحلِ نَضت گطفت. ثِ

 اًدبم ًيبظ ثِ حبفظِ هَقت ظيبز ٍ تؼساز ظيبز پطزاظًسُ هحبؾجبتی،

 پصيطهؼوَلی اهکبى ّبيؾيؿتن ثب ّبتحليل ٍ ؾبظي ٍ تدعيِقجيِ

. قس اؾتفبزُ کكَض زام ًػاز انلاح هطکع ؾيؿتن اظ ثٌبثطايي،. ًجَز

اًدبم  2هَاظي نَضت هحبؾجبت ثِ ظهبى، زض خَيینطفِ ثطاي

ؾبظي ٍ پبضاهتطّبي هَضز ايی اظ هطاحل هرتلف قجيِقسًس. ذلانِ

اضائِ قسُ اؾت. زض اٍليي هطحلِ  1ؾبظي زض خسٍل اؾتفبزُ زض قجيِ

يک خوؼيت تبضيری ثطاي ايدبز ػسم تؼبزل ليٌکبغ هطلَة قجيِ-

ًؿل ٍ خفتگيطي تهبزفی  4000ؾبظي قس. خوؼيت تبضيری ثطاي 

ؾبظي قجيِ 400ٍ  100ظُ هؤثط خوؼيت ثِ ٍ ثب کبّف تسضيدی اًسا

کطٍهَظٍم غيطخٌؿی ثب  26ؾبظي قسُ قبهل قسًس. غًَم قجيِ

ًكبًگط )کِ ثِ طَض تهبزفی زض طَل غًَم خبًوبيی قسًس(  500000

ّبي ؾبظي اظ زازُللی ثَز. زض فطآيٌس قجيِآخبيگبُ غًی زٍ   800ٍ 

کی ثطآٍضز قسُ ٍ پبضاهتطّبي غًتي 3ثبًک اطلاػبتی غًگبُ گَؾفٌس

ؾبظي قسُ تب حس هوکي ثِ قطايط اؾتفبزُ قس تب خوؼيت قجيِ

 Safari 2013ّوکبضاى،  ٍ Huٍاقؼی زض گَؾفٌس ًعزيک ثبقس )

ّب ثِ (. ّوَظايگَؾيتی ًكبًگطّب ٍ غًگبFogarty and ،2003ُ ؛

ضاًف ٍ ًيع فطاٍاًی -هٌظَض حهَل اطويٌبى اظ ايدبز تؼبزل خْف

ّبي غًَم هَضز پبيف ًگبُ ثطاي کٌتطل زازُّبي ًكبًگط ٍ غآلل

ٍ ّوچٌيي ثب  4ّبي تثجيت قسُقطاض گطفتٌس. ًكبًگطّب ٍ غًگبُ

ّبي زض ًؿل آذط خوؼيت تبضيری اظ زازُ 01/0اظ 5فطاٍاًی کوتط

غًگبُ زض  638ًكبًگط ٍ  400000غًَم ذبضج قسًس. زض ًْبيت 

هدوَػِ غًَم خْت آًبليعّبي ثؼسي هَضز اؾتفبزُ قطاض گطفتٌس. 
تٌظين گطزيس. هيبًگيي  5/2× 10 -ًَع خْف ثبظگكتی ٍ ًطخ آى 4

rآهبضُ ػسم تؼبزل پيَؾتگی )ليٌکبغ( ثطآٍضز قسُ )
( ثب اؾتفبزُ اظ 2

ّبي هؤثط هرتلف اظ ي گَؾفٌس ثب اًساظُزض ًػازّب k50ّبي پٌل

(. زض 2016ٍ ّوکبضاى،  Ruppگعاضـ قسُ اؾت ) 22/0تب  08/0

ّب ٍ اًساظُ هؤثط خوؼيت تبضيری ثِ ًحَي ايي هطبلؼِ تؼساز ًؿل

ػسم تؼبزل ليٌکبغ  تبضيری، خوؼيت آذط ًؿل اًتربة قسًس کِ زض

 گطزز. ضأؼ حبنل 400ٍ  100ّبيی ثب اًساظُ هؤثطهكبثِ خوؼيت

زض هطحلِ زٍم ثب ثؿط خوؼيت تبضيری ٍ زض ًظط گطفتي ؾيؿتن 

خفتگيطي ثِ هٌظَض زؾتيبثی ثِ حساکثط ّورًَی، ػسم تؼبزل ليٌکبغ 

ًكبًگط ٍ غًگبُ زض يک خوؼيت هؼبنط کِ  6زض فَانل ظيبز

"Ld_Pop"  ًبهگصاضي قس، ايدبز گطزيس.  زٍ خوؼيت"Pop1" 

                                          
2 Parallel analysis 
3 Sheep quantitative trait locus (QTL) database 

4 Select segregating loci 
5 Minor allele frequencies   
6 Long range LD 193



 

 ٍ"Pop2"  زض ًظط گطفتي پبضاهتطّبي ثِ نَضت خساگبًِ ٍ ثب

 " Ld_Pop"ًؿل ثب اؾتفبزُ اظ آذطيي ًؿل  10يکؿبى ٍ طی 

ّبي غًَم هطتجط ثب ؾٌبضيَّبيی کِ زض آًْب تطاکن ايدبز قسًس. زازُ

 7تطي اظ ًكبًگطّب فطو قسُ ثَز ثب اؾتفبزُ اظ کبّف تهبزفیپبئيي

ثِ ثسؾت آهس.  k200،k 100 ٍk50ثِ  k400ّبي تطاکن فبيل

ّبي غًَم تَليس قسُ ٍ تأييس ايٌکِ قجيِ-هٌظَض ثطضؾی کيفيت زازُ

LD ،ثيي  ؾبظي ػسم تؼبزل ليٌکبغ هَضز اًتظبض ضا تَليس ًوَزُ اؾت

rغًگبُ ٍ ًكبًگطّب ثب اؾتفبزُ اظ آهبضُ 
2 (Hill and 

Robertson ،1968ُگيطي قس. ثطاي تؼييي ذهَنيبت ( اًساظ

rثب افعايف فَانل، هتَؾط LDکبّف 
ثِ ػٌَاى تبثؼی اظ فبنلِ  2

ًكبًگطّبي هدبٍض  ّب هَضز اؾتفبزُ قطاض گطفت. خفتثيي ًكبًگط

ثٌسي هگب خفت ثبظ گطٍُ 300تب  0ثط اؾبؼ فبنلِ زض زاهٌِ ثيي 

rقسًس. هتَؾط 
rثطاي خفت 2

 ّب زض ّط فبنلِ ثِ ػٌَاى هيبًگيي 2

 زض آى فبنلِ هٌظَض گطزيس. 

ثب زض ّط ؾٌبضيَ  انلاحی غًَهیّبي آثبض ًكبًگطي ٍ  اضظـ

افعاض ثب اؾتفبزُ اظ ًطمٍ هسل ظيط  R-BLUP;اؾتفبزُ اظ ضٍـ 

SNP1101 (Sargolzaei ،2014.ثطآٍضز گطزيس )  

 (1هؼبزلِ قوبضُ )

                                            ∑         
 
   

 هيبًگيي    𝜇)تهحيح قسُ ثطاي اثطات ثبثت( ،  iػولکطز فطز    

 ٍ 𝑗   ضطيت ضگطؾيَى )اثط خبيگطيٌی غى( ثطايj   اهييSNP  ٍ

قکل اؾتبًساضز هبتطيؽ ًكبًگطي افطاز      ثبقيوبًسُ هی ثبقس.    

ؾٌبضيَّب طَضي ططاحی قسًس کِ قبزض ثِ تكريم اذتلاف اؾت. 

ثطاي خوؼيت هطخغ ثبقٌس.  ثيي هؼيبضّبي هرتلف اًتربة افطاز

ٍ کوتطيي ، اًتربة حيَاًبت ثب ثيكتطيي8اًتربة ّوِ حيَاًبت

ػولکطزّب )اًتربة افطاز ثطاي خوؼيت هطخغ اظ زٍ ططف هٌحٌی 

(، اًتربة تهبزفی 9ّبي ػولکطزي اًتربة قسًسًطهبل زازُ

ضٍاثط  12ٍ کوتطيي 11، اًتربة افطاز ثب ثيكتطيي10حيَاًبت

 14ٍ کوتطيي 13اًتربة حيَاًبت ثب ثيكتطييذَيكبًٍسي ًكبًگط، 

                                          
7
 Randomly masking 

8  Full selection 
9 Extreme selection 
10  rnd 
11 Max_rel_mrk 
12 Min_rel_mrk 
13 Max_rel_qtl 
14 Min_rel_qtl 

ثَزًس کِ ثطاي اًتربة افطاز خْت ٍاضز هؼيبضّبيیضٍاثط غًگبُ

قسى ثِ خوؼيت هطخغ اؾتفبزُ قسًس. ثب اؾتفبزُ اظ خوؼيت هطخغ 

آثبض ًكبًگطّب  k400 ،k200 ،k100 ٍk50ّبي زض ّط ؾٌبضيَ ٍ پٌل

  ثطآٍضز قسًس.%( 10% ٍ 5%، 1زاضي )زض ؾِ ؾطح  آظهَى هؼٌی

( کِ )Pop1 1ّبي خوؼيت ؾبظي قسُ، ًوًَِّبي قجيِزض خوؼيت

زاضاي اطلاػبت غًَتيپی ٍ فٌَتيپی ثَزًس ثِ ػٌَاى خوؼيت هطخغ ٍ 

(؛ افطاز خَاى فبقس اطلاػبت فٌَتيپی( ثِ ػٌَاى )Pop2 2خوؼيت 

ّبي انلاحی غًَهی خوؼيت تبئيس زض ًظط گطفتِ قس. لصا اضظـ

ّب ٍ ثط هجٌبي ثب تَخِ ثِ اطلاػبت غًَهی آى 2يت ّبي خوؼًوًَِ

ضطايت ضگطؾيًَی اثطات ًكبًگطي )ثطآٍضز قسُ ثطهجٌبي 

( پيف1ّبي هَخَز زض خوؼيت اطلاػبت غًَهی ٍ فٌَتيپی ًوًَِ

ثيٌی گطزيس. ثسيي هٌظَض زض يک ؾٌبضيَ اثطات ًكبًگطّب اظ کل 

يک ثرف ثطآٍضز گطزيس ٍ زض ؾٌبضيَّبي ثؼسي  1خوؼيت قوبضُ 

حيَاى( اظ خوؼيت قوبضُ يک ثط اؾبؼ هؼيبضّبي  2000اًتربثی)

اًتربثی کِ ثِ آى اقبضُ قس ثِ ػٌَاى خوؼيت هطخغ خْت ثطآٍضز 

ّبي اثطات ًكبًگطّب هَضز اؾتفبزُ قطاض گطفت. زض ًْبيت اضظـ

ّب ثطاي خوؼيت ّسف ثيٌیٍ نحت پيف انلاحی غًَهی

ّبي خساگبًِ،  ی  ًؿل( زض چْبض ٍضؼيت هتفبٍت يؼ2ٌ)خوؼيت 

ٍ هيبًگيي ًؿل-  4،5،6ّبي ، هيبًگيي ًؿل 3،2،1ّبي هيبًگيي ًؿل

ثيٌی اضظـ-ثطآٍضز قسًس. هيبًگي نحت پيف 10ٍ  9 ، 8، 7ّبي 

ّبي اضثی غًَهی زض ؾٌبضيَّبي هرتلف ثب اؾتفبزُ اظ آظهَى تَکی 

، هطثغ  16قبثليت اطويٌبى SNP1101هقبيؿِ قس. 15تهحيح قسُ

ثيٌی قسُ ٍ ٍاقؼی ّبي انلاحی غًَهی پفّوجؿتگی ثيي اضظـ

(R
ّبي غًَهی ثب اؾتفبزُ ثيٌی(، ضا ثِ هٌظَض اضظيبثی نحت پيف2

-( هحبؾجِ ٍگعاضـ هی2014ٍ ّوکبضاى ) Sargolzaeاظ ضٍـ 

( ٍ 2ضٍـ قبثليت اطويٌبى ثب اؾتفبزُ اظ هؼبزلِ قوبضُ ) ايي زض ًوبيس.

 اظ ايهدوَػِ ثيٌی تهحيح قسُ ثطاي ظيطٍاضيبًؽ ذطبي پيف

 افطاز کل اظ اؾتفبزُ خبي ثِ ًكبًگطّب اظ ايیهدوَػِ ظيط يب ٍ افطاز

 .گطززًكبًگطّب هحبؾجِ هی کل ٍ

  (                 2هؼبزلِ قوبضُ )
    

    

   
 

                                          
15

Adjusted Tukey’s test  
16 Reliability 194
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–خسٍل  ؾبظي خوؼيت ّبايی اظ فطآيٌسّبي قجيِذلانِ 1

اضظـ ّب/تَضيحبت ػٌَاى

غًَم

غيط خٌؿی 26 تؼساز کطٍهَظٍم 
ّب هدوَع طَل کطٍهَظٍم 2451

تؼساز ًكبًگطّب 500000
تؼساز غًگبُ 798

01/0 حساقل هدبظ فطاٍاًی آللی 
5/2× 10 -ثبظگكتی/4 ًَع خْف/ًطخ خْف)ًكبًگط( 
5/2× 10 -ثبظگكتی/4 ًَع خْف/ًطخ خْف )غًگبُ(
2/0 ٍضاثت پصيطي 
2/0 ٍضاثت پصيطي غًگبُ 

ٍاضيبًؽ فٌَتيپی 1
هطحلِ اٍل: خوؼيت تبضيری

4000تب  0اظ ًؿل  قطٍع ًؿل اظ .... تب تؿل
400/100 اًساظُ هَثط خوؼيت 

 زض فَانل ظيبز LDهطحلِ زٍم: تَليس خوؼيت ثب 
ًؿل /حساکثط ًوَزى ّورًَی 5 تؼساز ًؿل/ؾيؿتن خفتگيطي 

Pop1/pop2 هطحلِ: ؾَم
تؼساز ًؿل 10

ؾيؿتن خفتگيطي تهبزفی
50(ld_pop)(5)/30(ld_pop)(4) │ًطّب : تؼساز/هٌكبء/ًؿل(هٌكبء پبيِ ًطّب )هبزُ ّب: تؼساز / هٌكبء/ًؿل

300(ld_pop)(5)/200(ld_pop)(5) │ًطّب : تؼساز/هٌكبء/ًؿل(هٌكبء پبيِ ًطّب )هبزُ ّب: تؼساز / هٌكبء/ًؿل
50% ًطخ خبيگطيٌی ًطّب 
30% ًطخ خبيگطيٌی هبزُ ّب 

(( EBVاضظـ انلاحی ثطآٍضز قسُ اؾبؼ ططاحی ؾيؿتن اًتربة
اؾبؼ حصف افطاز ؾي

 

 ًتایج ٍ تحث    

سازی ضذُّای ضثيِارزیاتی کيفيت دادُ

ثِ تؼبزل  4000خوؼيت تبضيری زض ًكبًگط ٍ غًگبُ زض ًؿل  

زض  10ٍ  9ضاًف ضؾيس. هتَؾط ّوَظايگَؾيتی زض ًؿل  -خْف

هحبؾجِ قس.  ثط اؾبؼ  667/0ّط زٍ خوؼيت هطخغ ٍ ّسف 

ؾبًتی  1هيبًگيي ّورًَی زض فَانل  QMSimّبيذطٍخی

 10ٍ  9زض ًؿل  1( زض خوؼيت 17پَقبًیَضگبى )فَانل ثسٍى ّنه

ثَزًس. ثطضؾی الگَّبي  0207/0ٍ  0407/0ثِ تطتيت 

ّبي ّب ًكبى زاز کِ فطاٍاًی آللّوَظايگَؾيتی زض زازُ

ّب خبًوبيی قسُ ثَزًس ٍ QTLًكبًگطّبيی کِ زض ًعزيکی 

ّب زض ّط ًؿل ثِ ؾطػت ّوچٌيي ّوَظايگَؾيتی زض ًعزيکی غًگبُ

                                          
17 Non_overlapping windows 

ّبيی کِ زاضاي اثط تغييط ًوَز. ؾطػت ايي تغييطات زض هَضز غًگبُ

ّب تَاًس ثِ زليل ؾيؿتن اًتربة زامثعضگتطي ثَزًس ثيكتط ثَز کِ هی

 ّبي انلاحی زض خوؼيت حبضط ثبقس.ثط اؾبؼ اضظـ

زض فَانل هرتلف ًكبًگطي زض  LDًوَزاض کبّف هتَؾط 

الف ًوبيف زازُ قسُ -2زض قکل   ld_popآذطيي ًؿل خوؼيت 

ًوبيس. ّوچٌييزض فَانل ظيبز ضا تأييس هی LDاؾت، کِ ايدبز 

زض فَانل هرتلف ًكبًگطّبي هدبٍض زض  LDزاهٌِ تغييطات 

  SNP1101ثط ضٍي کطٍهَظٍم يک ثب ًطم افعاض  2ٍ  1خوؼيت 

ج ًكبى زازُ قسُ اؾت ثط -2ة ٍ  -2هحبؾجِ گطزيس کِ زض قکل 

196



 

زض  Mb 268تب  Mb200زض فَانل   LDبيح ثسؾت آهسُاؾبؼ ًت

قطاض زاقت کِ ثيبًگط ٍؾؼت  2/0تب  08/0زض زاهٌِ ثيي  1خوؼيت 

LD   ٍخَز آى زض فَانل ًؿجتبً ظيبز  اؾت. ّوچٌيي تغييطات ٍ

LD  ًُتبيح هكبثْی ثسًجبل زاقت ٍ هيعاى  2زض خوؼيت قوبضLD 

 هتغييط ثَزًس.  19/0تب  05/0ثيي   Mb 272تب Mb150زض فَانل 

 الف :

 
 

 ج:                                                                              ة:

زض کطٍهَظٍم يک خوؼيت هطخغ )ة( ٍ  ّسف )ج( ثب افعايف فبنلِ ثيي  LDزض فَانل ظيبز )الف( ٍ کبّف  LDًوَزاض  -2قکل 

 ًكبًگطّبي هدبٍض ّن.

ّای شًَهيکًتایج ارزیاتی   

زض طی  ّب زض خوؼيت تبئيسّبي انلاحی غًَهی ثطاي زاماضظـ 

ٍ ثب اؾتفبزُ اظ اثطات  SNP1101افعاض ّبي هرتلف ثب ًطمًؿل

ًكبًگطي ثطآٍضز قسُ اظ خوؼيت هطخغ زض زٍ ٍضؼيت قبهل کل 

حيَاى  1000)ؾٌبضيَي هطخغ کبهل( يب اًتربة  1خوؼيت قوبضُ 

 1حيَاى ثب کوتطيي ػولکطز زض خوؼيت قوبضُ  1000ثب ثبلاتطيي ٍ 

ثيٌی گطزيس. اضظـ-هطخغ  پيف خوؼيت ػٌَاى )هطخغ اًتربثی( ثِ

ٍ   k50ی غًَهيکی ثب اؾتفبزُ اظ  زٍ تطاکن ًكبًگطي ّبي انلاح

k100 ثيٌی گطزيس. پيف

ًتبيح تأثيط اًساظُ خوؼيت هطخغ قبهل اًتربة ّوِ يب  اًتربة 

ثيكتطيي ٍ کوتطيي ػولکطزّب ثِ ػٌَاى  خوؼيت هطخغ ثط نحت 

ّبي هرتلف زض طی ًؿل ّبي انلاحی غًَهیثيٌی اضظـپيف

بًگيي تغييطات نحت اضظيبثی زض کَتبُ خوؼيت تبييس ٍ ّوچٌيي هي

اضائِ قسُ اؾت.  2هست، هيبى هست ٍ ثلٌس هست زض خسٍل قوبضُ 

ّبي غًَهی هَضز اًتظبض اؾت، طَضي کِ زض اضظيبثیًتبيح ّوبى

ّبي انلاحی غًَهی ثب افعايف ًؿل زض اضظـ نحت ًكبى زاز کِ

 ػٌَاى خوؼيتثِ  ّبيًوًَِ کل اظ اؾتفبزُ يب اًتربة حبلت زٍ ّط

کبّف يبفت، اهب ؾطػت کبّف زض ؾٌبضيَي خوؼيت هطخغ  هطخغ

تَاًس ثِ ّب  هیاًتربثی ثيكتط ثَز.  زليل کبّف نحت اضظيبثی

)خوؼيت هطخغ( ٍ  1ٍاؾطِ افعايف فبنلِ ًؿلی ثيي خوؼيت 

 ثيٌی)تبييس( ثبقس ٍ ايي افعايف فبنلِ نحت پيف 2خوؼيت 
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-3ٌبضيَ کبّف زاز )قکل ّبي انلاحی ضا زض ّط زٍ ؾاضظـ

الف(. الجتِ ثب تَخِ ثِ ايي کِ ّط زٍ خوؼيت هطخغ ٍ تبييس اظ يک 

نحت،  کبّف ايي اًس، لصا زليل انلیخوؼيت تبضيری هٌكأ گطفتِ

زض  ًكبًگطّب ٍ غًی خبيگبُ ثيي LD فبظ قسى قکؿتِ تَاًسهی

ٍ  2، 1ّبي اثتسايی )ّبي هصکَض زض ًؿلخوؼيت .طَل ظهبى ثبقس

-ثبلاتطي زض هقبيؿِ ثب ًؿل  LDزاضاي ضٍاثط ذَيكبًٍسي ٍ ( 3

ثب افعايف فبنلِ  (  ثَزًس. ًتبيح ًكبى زاز ک10ِتب  4ّبي آذطي )

زضخِ ذَيكبًٍسي ثيي  "ld_Pop"اظ خوؼيت پبيِ ّبخوؼيت

 ّبيًوًَِ اظ اًتربة  ثطذی خوؼيت هطخغ ٍ تبييس کبّف يبفت.

 ّبيًوًَِ توبم خبي ثِ ّبآى اظ اؾتفبزُ ٍ هطخغ خوؼيت زض هَخَز

 هدَْلات تؼساز ثِ هكبّسات تؼساز هطخغ، هَخت کبّف خوؼيت

 قسُ هططح  اثؼبز چبلف ػٌَاى تحت آهبض حَظُ زض کِ گطززهی

 ّبيثيٌیپيف نحت کبّف تؿطيغ ي چبلف احتوبلا زليلاي اؾت. 

زض ؾٌبضيَي هطخغ اًتربثی اؾت.  غًَهی

ًكبى زازُ قسُ اؾت افعايف  2ّوبًطَضيکِ زض خسٍل قوبضُ 

زض ّط زٍ ؾٌبضيَ )هطخغ  k100ثِ  k50تطاکن ًكبًگطّب اظ پٌل 

هَخت افعايف نحت ّبکبهل ٍ هطخغ اًتربثی( ٍ کليِ ًؿل

≥/01)ّبي انلاحی غًَهی قسثيٌی اضظـپيف 0  P تغييطات .)

ّط زٍ  ّبي اضثی ثب افعايف ًؿل زضثيٌی اضظـنحت پيف

ثطاي ؾٌبضيَي هطخغ اًتربثی ثب   Ne     ٍ400 ;Ne; 100حبلت

( ٍ ؾٌبضيَي 50kS  ٍ100kS)k50 ٍk100ًكبًگطيتطاکن

k50 ٍk100(50kF  ٍ100kSF )ًكبًگطيهطخغ کبهل ثب تطاکن

الف ًكبى زازُ قسُ اؾت.  اؾتفبزُ ّوعهبى اظ تطاکن  -3زض قکل 

)ثيكتطيي ٍ کوتطيي ( ٍ ؾٌبضيَي هطخغ اًتربثی k100ثبلا )

( ٍ هطخغ کبهل، اگطچِ k50ػولکطزّب( زض هقبيؿِ ثب تطاکن پبييي )

ّب گطزيس، ٍلی ضتجِ ثٌسي حيَاًبت هَخت کبّف نحت اضظيبثی

ّبي انلاحی غًَهی ضا تغييط ًساز. ّوچٌيي تفبضل نحت اضظـ

 ًؿل طی100kSاظ ؾٌبضيَي  ثيٌی قسُ تَؾط ؾٌبضي50kFَپيف

ف يبفت. ثٌبثطايي، اؾتفبزُ اظ اؾتطاتػي کبّ زّن تب اٍل ّبي

خوؼيت هطخغ اًتربثی زض قطايطی کِ تطاکن ًكبًگطّب ثبلا اؾت 

هوکي اؾت ثِ اًساظُ ؾٌبضيَي خوؼيت هطخغ کبهل ٍ تطاکن پبييي 

ی هفيس ثبقٌس. ثِ ّبي انلاحی غًَهثيٌی اضظـًكبًگطي زض پيف

يت ٍ اي ثيي کوضؾس کِ ايي ؾَزهٌسي زض يک هَاظًًِظط هی

کيفيت افطاز زض خوؼيت هطخغ ٍ تطاکن ًكبًگطي هَضز اؾتفبزُ 

 خْت ثطآٍضز اثطات ًكبًگطي ثبقس.  

حيَاًبت يکی زيگط چگًَگی اًتربة زض ؾٌبضيَي هطخغ اًتربثی، 

ّب اؾت. ثِ هٌظَض تؼييي ثيٌیاظ ػَاهل هؤثط ثط نحت پيف

ثط  هدوَػِ اظ حيَاًبت ػلاٍُ ثط اًتربة حيَاًبتهؤثطتطيي ظيط

اؾبؼ ػولکطز، ٍخَز اقتطاک ًكبًگطي ٍ ًيع غًگبّی ثيي 

-حيَاًبت زض يک خوؼيت هطخغ ثِ ػٌَاى يک ػبهل ثبلقَُ ٍ تأثيط

ّب هَضز ثطضؾی قطاض گطفت. ثيٌی اضظيبثیگصاض ثط نحت پيف

ٍ ّبي انلاحی غًَهی هيبًگيي زُ ًؿل نحت ثطآٍضز اضظـ

ّب زض زام ّبي هرتلف اًتربةثيٌی آى زض ضٍـذطبي پيف

 3ؾٌبضيَي هطخغ اًتربثی ٍ هقبيؿِ آى ثب هطخغ کبهل زض خسٍل 

ّبي اًتربة افطاز زض ًتبيح ًكبى زاز کِ ثيي ضٍـ اضائِ قسُ اؾت.

( ٍ ّوچٌيي ثب ػسم P 0≥/0134خوؼيت هطخغ اًتربثی ثب ًؿل )

  ( اثط هتقبثل ٍخَز زاقت.P≤2e-16تؼبزل ليٌکبغ )

ٌَاى خوؼيت هطخغ زض ّط زٍ اًتربة ّوِ حيَاًبت ثِ ػ ضٍـ

r/255حبلت، 
2
 =0 ٍ086/r

2
ّبي هرتلف زض هقبيؿِ ثب ضٍـ  0=

ثيٌی ًوَز. ّبي اضثی ضا ثب نحت ثبلاتطي پيفهطخغ اًتربثی اضظـ

ّبي هطخغ ّبي هرتلف اًتربة زض ؾٌبضيَياهب هقبيؿِ ضٍـ

 ّبي اًتربة، ظهبًی کِ هيعاى LDثيي ضٍـًكبى زاز کِ  اًتربثی 

r/255ثبلا اؾت اذتلافی ٍخَز ًساضز )
2
 ظهبًی کِ LD (، اهب0= 

r/086کبّف يبفت )
2
ّبي اًتربة خوؼيت هطخغ ثب ( ضٍـ0=

ثيٌی ّبي انلاحی غًَهی ضا پيفّبي هتفبٍتی اضظـنحت

r/086پبييي اؾت ) ظهبًی کِ LDکطزًس. 
2
ثط  ّبزاماًتربة ( 0=

کثطضٍاثط اؾبؼ حساکثط ضٍاثط ذَيكبًٍسي غًگبّی ٍ حسا

نحت پيف- ييکوتط ذَيكبًٍسي ًكبًگطي، ثِ تطتيت ثيكتطيي ٍ

(. تفبٍت  P≥0231/0)اؾت  ثيٌی اضظـ انلاحی  غًَهی ضا زاقتِ

  LDّبي اًتربة خوؼيت هطخغ زض ؾطَح هتفبٍت ػولکطز ضٍـ

ّب ثبقس کِ  ثِ زليل  هوکي اؾت ثِ زليل ؾبذتبض هتفبٍت خوؼيت

ؾبظي ايدبز قسُ اؾت. ّوچٌيي، قجيِاًساظُ هؤثط هتفبٍت زض ظهبى 

ّب، هٌدط ثِ قجبّت غًتيکی ثيكتط خوؼيت ًتبيح ًكبى زاز کِ

تَاًس ثِ  زليل اذتلاف هيعاى ّب قس کِ هیثيٌیافعايف نحت پيف
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LD ّبي ثب زضخبت هتفبٍت ذَيكبًٍسي ثيي افطاز زض خوؼيت

ّب زض زض طَل ًؿل اضظـ انلاحی غًَهی ثيٌیثبقس. نحت پيف

ثبلا پبيساض ًجَز ٍ ثب افعايف ًؿل تٌعل يبفت. اهب  ّبي ثب LDوؼيتخ

-ثيٌی اضظـپيف پبييي نحت LDّبيی ثب زض هقبثل  زض خوؼيت

ًؿل ثطذَزاض ثَز )قکل  طَل زض ّبي انلاحی اظ پبيساضي ثيكتطي

ة(.-3

 ة                                                                           الف                                  

 

 .(ب)تا استفادُ از استراتصی جوعيت هرجع کاهل ) الف( ٍ هرجع اًتخاتی  پيص تيٌی ارزش ّای اصلاحی شًَهیصحت  -3ضكل 

ثيكتطيي ٍ کوتطيي ػولکطزّب، ضٍـ اًتربة خوؼيت هطخغ ثط اؾبؼ 

-Jime´nez ؛2012ٍ ّوکبضاى،  Boligonزض هطبلؼبت قجلی)

Montero ،ثِ ػٌَاى يک ضٍـ هٌبؾت ثطاي 2012ٍ ّوکبضاى )

ّبي اًتربة خوؼيت اًتربة هطخغ تَنيِ قسُ اؾت. هقبيؿِ ضٍـ

هطخغ زض ايي هطبلؼِ ًكبى زاز کِ اؾتفبزُ اظ ضٍـ اًتربة ثيكتطيي ٍ 

هٌدط ثِ  ثْجَز   r2 =0/255ضغن ايٌکِ زض حبلت ػولکطز ػلیکوتطيي 

ّبي اضثی غًَهی گطزيس، اهب زض حبلت خعئی زض نحت اضظـ

086/r2 =0 ّبي اضثی غًَهی ضا ثب نحت کوتطي زض هقبيؿِ ثب  اضظـ

 ثيٌی ًوَز.  اًتربة حساکثط ضٍاثط غًگبّی پيف ضٍـ

ثطاي اًتربة خوؼيت ثب تَخِ ثِ ًتبيح ثسؾت آهسُ ثْتطيي هؼيبض  

هطخغ ثؿتگی ثِ هؼوبضي نفت، ؾبذتبض ٍ اًساظُ خوؼيت ٍ اثطات 

هتقبثل آًْب زاضز. ًتبيح ايي هطبلؼِ ثيكتط ثط تأثيط ضٍاثط ذَيكبًٍسي 

( ٍ 2004ٍ ّوکبضاى ) Jinغًتيکی تأکيس زاضز، زضحبليکِ کِ 

Jannink  (2005ٌِگعاضـ کطزًس ٍخَز اطلاػبت ظهي )  ايی اظ

ّبي کٌتطل کٌٌسُ نفت ّؿتٌس بيی کِ زض ػسم تؼبزل ثب غًگبًُكبًگطّ

اهکبى توطکع ثط هٌبطق غًتيکی ذبل ضا فطاّن ٍ هَخت افعايف 

گيطي کطزًس گطزز. ّوچٌيي ًتيدِکبضائی اؾتطاتػي هطخغ اًتربثی هی

ايی اظ تَاًس ثرف ػوسًُكبًگطي هی 1000تب  300کِ يک هدوَػِ 

ّب ضا تبهيي ًوبيس. ثيٌی نحت اضظيبثیزؾتبٍضزّبي هَضز ًظط زض پيف

ّبي ًكبًگطي  ثب تطاکن کن ٍ ّعيٌِ پبييي اهکبى ثطضؾی اؾتفبزُ اظ پٌل

ّب ضا زض اضظيبثی غًتيکی خوؼيتّب ٍ ظيطتؼساز ثيكتطي اظ ذبًَازُ

ّبي ثب تطاکن ضؾس اؾتفبزُ اظ پٌلًوبيس. ثٌبثطايي ثِ ًظط هیفطاّن هی

ثطاي غًَتبيپ کطزى کل افطاز خوؼيت کن اظ ًكبًگطّبي ذبل، 

اؾتطاتػي ذَثی ثبقس. ايي ثطضؾی اٍليِ اظ کل خوؼيت، اهکبى 

قٌبؾبيی افطاز هؤثط ٍ اًتربة آًْب ثِ ػٌَاى خوؼيت هطخغ ضا فطاّن 

   ًوبيس. هی

ّبي هرتلف )تطاکن-ّبي ثب تطاکناؾتفبزُ اظ پٌل ًتبيح پَيف غًَهی :

کن( زض هطبلؼبت پَيف غًَهی ٍ هقبيؿِ ّبي ّبي ثؿيبض ثبلا تب تطاکن

ًتبيح حبنل،  اثعاض هٌبؾجی ثطاي تؼييي ًكبًگطّبي حبٍي اطلاػبت 

ّب ايي پٌل اؾت. 19ّبي تدبضي تقليل تطاکن يبفتٍِ تَليس پٌل 18هفيس

تطيي اطلاػبت اظ ًظط فطاٍاًی، قبهل ًكبًگطّبي اؾت کِ حبٍي هفيس

کٌٌسُ نفت اؾت. زض ايي  ّبي غًی کٌتطلاثط ٍ ليٌکبغ ثب خبيگبُ

آثبض ًكبًگطّب  k400 هطبلؼِ ثب اؾتفبزُ اظ خوؼيت هطخغ کبهل ٍ پٌل

 کبشة زاضيهؼٌی زاض زض ؾِ ًطخثطآٍضز گطزيس ٍ ًكبًگطّبي هؼٌی

اثطات ًكبًگطّب ّوچٌيي ثب  %( تؼييي قسًس.10% ٍ 5%، 1) ًكبًگطّب

ٍ ثب   k200،k 100ٍk 50ّبي ثِ پٌل k400کبّف تطاکن پٌل 

 اؾتفبزُ اظ خوؼيت هطخغ کبهل ٍ هطخغ اًتربثی هدسزاً ثطآٍضز قسًس. 

                                          

18 Most informative markers 
19 Reduced Panel 
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1-الف 1-ة                                                                                                            

2-الف 2-ة                                                                                                            

3-الف 3-ة                                                                                                            

4-الف -ة 4                                                                                                           

 ثب اؾتفبزُ اظ خوؼيت هطخغ کبهل )الف( ٍ خوؼيت هطخغ اًتربثی)ة( اثطات ًكبًگطّب  log (p-value)–ًوَزاض  -4قکل 
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 هذت، هياى هذت ٍ درازهذتّای اصلاحی شًَهيكی در کَتاُ تيٌی ارزشصحت پيص -2جذٍل 

 ٍ سٌاریَی تراکن ًطاًگرّا 1اًتخاتی تا استفادُ از سٌاریَّای هرجع کاهل ٍ هرجع 

 هطخغ اًتربثی هطخغ کبهل ؾٌبضيَ

 k100تطاکن ًكبًگطي  k50تطاکن ًكبًگطي  k100تطاکن ًكبًگطي  k50تطاکن ًكبًگطي  تطاکن ًكبًگط

 تؼساز حيَاًبت نحت تؼساز حيَاًبت نحت حيَاًبتتؼساز  نحت تؼساز حيَاًبت نحت ًؿل

1 55/0±7/72 559 49/0±6/78 574 97/0±3/65 559 93/0±8/66 574 
2 45/0±2/53 575 4/0±7/59 561 49/0±4/42 575 65/0±2/47 561 

3 43/±048 568 36/0±9/55 559 36/0±2/38 568 48/0±2/43 559 

4 33/0±7/44 570 35/0±8/53 564 31/0±7/36 570 45/0±5/42 564 

5 24/0±5/36 559 24/±046 585 25/0±9/28 559 27/0±5/34 585 

6 2/0±5/37 563 ±0.2347 577 23/0±3/30 563 27/0±5/35 577 

7 18/0±3/37 570 21/0±3/46 564 2/0±5/30 570 2/0±2/33 564 

8 14/0±9/32 566 17/0±9/41 557 16/0±2/26 566 18/0±1/30 557 

9 13/0±5/33 594 15/0±7/41 570 .14/0±3/26 594 17/0±8/31 570 

10 11/0±9/29 571 13/0±5/38 555 11/0±3/23 571 14/0±9/27 555 

 1802 4/52±8/0 1805 6/48±75/0 1802 7/64±81/0 1805 058±/68 3،2،1ًؿل 

 2290 9/49±44/0 2260 6/45±37/0 2290 062±/34 2260 6/54±35/0 6،5،4ًؿل 

 2245 9/41±23/0 2300 5/36±21/0 2245 9/53±21/0 2300 6/45±19/0 10،9،8،7ًؿل 

  ػولکطزّب کوتطيي ٍ ضٍـ ثيكتطيي اؾبؼ ثط هطخغ خوؼيت اًتربة  .1

زاض ثطاي تؼييي ٍ گعاضـ ًكبًگطّبي هؼٌی p-value 20حس آؾتبًِ

 21زاضي کبشة ًكبًگطّبهؼٌیثب اؾتفبزُ اظ ضٍـ کٌتطل ًطخ 

(Benjamini and Yosef Hochberg ،1995 ٍ هكرم )

( هحبؾجِ قسُ ثطاي log(p-value)-هٌفی لگبضيتن هقساض پی )

اثطات کليِ ًكبًگطّب ثِ ػٌَاى تبثؼی اظ خبيگبُ کطٍهَظٍهی 

ًكبًگطّب زض قبلت ًوَزاض هٌْتي ثِ تهَيط کكيسُ قسُ اؾت. ايي 

ّبي هرتلف اًتربة زض ؾٌبضيَي ّبي هرتلف ٍتطاکن ًوَزاض ثطاي

( ًكبى زازُ قسُ اؾت. ذطَط آثی، 3زض قکل ) خوؼيت هطخغ

زاضي ًطخ هؼٌیقطهع، زض ًوَزاض ثِ تطتيت حس آؾتبًِ  زض  ؾجع ٍ

تؼساز ًكبًگطّبي زّس. ضا ًكبى هی% 10 ٍ% 5،%1 کبشة ًكبًگطّب

ًيع  2/0کوتط اظ زاض ثب فطاٍاًی زاض ٍ ّوچٌيي ًكبًگطّبي هؼٌیهؼٌی

( اضائِ قسُ 4زض ؾٌبضيَّب ٍ تطاکن ًكبًگطي هرتلف زض خسٍل )

اؾت. ًتبيح ًكبى زاز کِ ػولکطز پَيف غًَهی زض تؼييي ٍ گعاضـ 

زاض هؤثط ثط نفت زض خوؼيت هطخغ اًتربثی زض ًكبًگطّبي هؼٌی

يبثس. پَيف غًَهی ثب هقبيؿِ ثب خوؼيت هطخغ کبهل کبّف هی

                                          
20 Cut of Point 
21 False discovery rate (FDR) 

هطخغ کبهل خْت ثطآٍضز اثطات ًكبًگطّب فقط  اؾتفبزُ اظ خوؼيت

ًكبًگطّبي ثب فطاٍاًی هتَؾط ثِ ثبلا کِ ؾْن قبثل تَخْی زض 

ٍاضيبًؽ نفت )ثعضگ اثط( زاقتٌس ضا قٌبؾبيی ًوَز، اهب زض هقبثل 

ّبيی کِ اظ خوؼيت هطخغ اًتربثی اؾتفبزُ کطزًس تَاًؿتٌس پَيف

ضٍي نفت ضا ًوبيبى ًكبًگطّبي ثب فطاٍاًی کن، اهب اثط ثعضگ ثط 

ؾبظًس. ًكبًگطّبي ثب اثطات کَچک زض حبلت اذيط قٌبؾبيی 

زاض قٌبؾبيی قسُ زض پَيف غًَهی ثب ًكسًس. ثيكتط ًكبًگطّبي هؼٌی

% ثَزًس. تؼساز 10اؾتفبزُ اظ هطخغ اًتربثی هطثَط ثِ ؾطح احتوبل 

زاض زض تٌَع نفت زض ّط زٍ پَيف ٍ هَقؼيت ًكبًگطّبي هؼٌی

 k100  ٍk200، تطاکن ًكبًگطي % =1FDRکبهل ) غًَهی هطخغ

( k100ٍk200ٍ تطاکن ًكبًگطي FDR %=10( ٍ هطخغ اًتربثی )

ثب اذتلاف اًسک يکؿبى ثَزًس کِ ثيبًگط ايي هؿئلِ اؾت  کِ 

تَاًس ثِ اًساظُ هطخغ کبهل کبضآيی زاقتِ هطخغ اًتربثی ظهبًی هی

تؼييي حس آؾتبًِ ثبلا زاضي کبشة ًكبًگطّب ثطاي ثبقس کِ ًطخ هؼٌی

 ًجبقس.
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ٍ  Chao Xingًتبيح حبنل اظ ايي پَيف غًَهی ثب ًتبيح 

(،کِ گعاضـ کطزًس اؾتطاتػي هطخغ اًتربثی ثطاي 2009ّوکبضاى )

تؼييي ًكبًگطّبي هتساٍل زض هطبلؼبت ثط پبيِ غى هٌبؾجتطيي 

ٍ ّوکبضاى  Yunbiاؾتطاتػي اؾت، قجبّت زاضز. ّوچٌيي 

تَاًس ثطاي زًس کِ اؾتطاتػي هطخغ اًتربثی هی( پيكٌْبز کط2008)

 يبثی هؤثط زض هقيبؼ ٍؾيغ هَضز اؾتفبزُ قطاض گيطز.ًقكِ

ثيكتط هطبلؼبتی کِ زض اضتجبط ثب اؾتفبزُ اظ اؾتطاتػي هطخغ اًتربثی 

اًس اظ خولِ هطبلؼبت اًتربة ثِ کوک ًكبًگطّب اًدبم قسُ

(Ansari-Mahyari  ،هطبلؼبت 2008ٍ ّوکبضاى ، ) پَيف

ٍ  Sunيبثی غًگبُ )(، ًقك2009ٍِ ّوکبضاى،  Xingغًَهی)

ٍ  Jiménez-Montero)( ٍ اًتربة غًَهی2010ّوکبضاى، 

ّبي کِ ثطاي اًتربة ( نطف ًظط اظ ضٍـ2012ّوکبضاى، 

اًس، ّوگی ثط حيَاًبت زض ايدبز خوؼيت هطخغ، اؾتفبزُ ًوَزُ

ّبي ػي زض ثطًبهِپصيطي اؾتفبزُ اظ ايي اؾتطاتهؤثط ثَزى ٍ اهکبى

انلاح ًػاز زام تأکيس زاضًس. ًتبيح حبنل اظ ايي هطبلؼِ ٍ هقبيؿِ 

ّبي ّبي قجلی زض ايي ظهيٌِ، ًقف اؾتفبزُ اظ زازُآى ثب تلاـ

ّبي ثْيٌِ ضا ثِ ػٌَاى اثعاضي هٌبؾت ثطاي يبفتي ٍ هسل غًَهی

هؤثطتطيي افطاز ٍ ًكبًگطّب زض کبضثطز اؾتطاتػي هطخغ اًتربثی 

 ؿتِ ًوَزُ اؾت.ثطخ

 ّای هختلف اًتخاب افرادّای ارثی تا استفادُ از رٍشتيٌی ارزشپيص صحت1 -3جذٍل 

 ّایی تا اًذازُ هؤثر جوعيت هتفاٍتترای جوعيت هرجع در جوعيت 

 100اًساظُ هؤثط خوؼيت ; 400اًساظُ هَثط خوؼيت ; ؾبذتبض خوؼيت
 ذطبي هؼيبض اًحطاف هؼيبض هيبًگيي ذطبي هؼيبض اًحطاف هؼيبض 2هيبًگيي اًتربة افطاز ثطاي خوؼيت هطخغضٍـ 

551/0 ّوِ اًتربة a148/0 0131/0 489/0 a158/0 0139/0 
462/0 حساکثط قجبّت غًگبُ  

b
 125/0 0116/0 409/0  

b
 162/0 0132/0 

458/0 تهبزفی  
bc 116/0 0124/0 391/0  

b 172/0 0140/0 
446/0 حساقل قجبّت ًكبًگطي  

bc 142/0 0142/0 409/0  
b 148/0 0121/0 

435/0 ػولکطزّب ييٍ کوتط ثيكتطيي  
cd 0.129 0119/0 419/0  

b
 141/0 0136/0 

431/0 حساقل قجبّت غًگبُ  
d 139/0 0139/0 412/0  

b 158/0 0129/0 
424/0 حساکثط قجبّت ًكبًگطي  

d 123/0 0125/0 403/0  
b
 161/0 0131/0 

 . اؾت قسُ اضائِ هطخغ خوؼيت اًتربة هرتلف ّبي ضٍـ اظ اؾتفبزُ ثب ًؿل 10 اضثی ّبي اضظـ ثيٌی پيف نحت هيبًگيي .1

 (P ≥0.01)% اؾت1( زض ثبلاي هيبًگيي ثيبًگط اذتلاف آهبضي هؼٌی زاض ثيي هيبًگيي ّب  زض ؾطح  a ،b ،c  ،d) . حطٍف هتفبٍت2

 داری کارب ًطاًگرّادار تعذ از تصحيح تر اساض ًرخ هعٌیًطاًگرّای هعٌیتعذاد  - 4جذٍل 

 هطخغ کبهل 1هطخغ اًتربثی ػٌَاى
 %10 %5 %1 %10 %5 %1 ًكبًگط              ؾطح هؼٌی زاضي تطاکن

K50 
 1 0 0 0 0 0 تؼساز کل ًكبًگطّب

 0 0 0 0 0 0 2/0ًكبًگطّب ثب فطاٍاًی کوتط اظ 

K100 
 74 56 27 25 5 0 ًكبًگطّبتؼساز کل 

 9 7 5 2 0 0 2/0ًكبًگطّب ثب فطاٍاًی کوتط اظ 

K200 
 78 57 27 26 5 1 تؼساز کل ًكبًگطّب

 9 8 5 3 1 0 2/0ًكبًگطّب ثب فطاٍاًی کوتط اظ 

K400 
 168 119 67 119 89 43 تؼساز کل ًكبًگطّب

 4 0 0 6 0 0 2/0ًكبًگطّب ثب فطاٍاًی کوتط اظ 
  ػولکطزّب کوتطيي ٍ ثيكتطيي اؾبؼ ثط هطخغ خوؼيت اًتربة  .1
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 گيریًتيجِ   

 ايدبز ثطاي افطاز اًتربة خْت هٌبؾت ضٍـ يک اظ اؾتفبزُ

 اثطثركی ٍ کبضايی ثط تأثيطگصاض ٍ هْن ػبهل هطخغ خوؼيت

اًتربة ثطاي زض ايي هطبلؼِ ّفت ضٍـ. اؾت غًَهی اًتربة

ايی اظ خوؼيت ثِ ػٌَاى خوؼيت هطخغ ثِ هٌظَض ظيطهدوَػِ

ّبي اضثی زض هطبلؼبت ثيٌی اضظـثطآٍضز اثطات ًكبًگطّب ٍ پيف

 پَيف غًَهی ٍ اًتربة غًَهيک هَضز ثطضؾی قطاض گطفت. ضٍـ

اًتربة ّوِ حيَاًبت ثِ ػٌَاى خوؼيت هطخغ زض ّط زٍ حبلت، 

255/r
2
 =0 ٍ086/r

2
ّبي هرتلف هطخغ زض هقبيؿِ ثب ضٍـ  0=

ثيٌی ًوَز. اهب ّبي اضثی ضا ثب نحت ثبلاتطي پيفاًتربثی اضظـ

 ّبي هطخغ اًتربثی ّبي هرتلف اًتربة زض ؾٌبضيَيهقبيؿِ ضٍـ

ثبلا اؾت  ّبي اًتربة، ظهبًی کِ هيعاى LDثيي ضٍـًكبى زاز کِ 

r/255اذتلافی ٍخَز ًساضز )
2
کبّف  ظهبًی کِ LD (، اهب0= 

r/086يبفت )
2
ّبي ّبي اًتربة خوؼيت هطخغ ثب نحت( ضٍـ0=

ظهبًی کِ ثيٌی کطزًس. ّبي انلاحی غًَهی ضا پيفهتفبٍتی اضظـ

LD ( 086پبييي اؾت/r
2
ثط اؾبؼ حساکثط  ّبزاماًتربة ( 0=

ضٍاثط ذَيكبًٍسي غًگبّی ٍ حساکثطضٍاثط ذَيكبًٍسي 

ثيٌی اضظـ پيف نحت ييکوتط ًكبًگطي، ثِ تطتيت ثيكتطيي ٍ

ضتجِ ثٌسي انلاحی  غًَهی ضا ثسًجبل زاقت. ثب تَخِ ثِ ػسم تغييط 

ؾٌبضيَي هطخغ اًتربثی )ثيكتطيي ٍ کوتطيي  زضحيَاًبت 

( k50(  زض هقبيؿِ ثب تطاکن پبييي )k100ػولکطزّب( ٍ تطاکن ثبلا )

ٍ هطخغ کبهل، اؾتفبزُ تطکيجی اظ اًتربة افطاز ثب ثيكتطيي ٍکوتطيي 

تَاًس  ثِ ػٌَاى اؾتطاتػي ز ٍ تطاکن ًكبًگطي ثبلاتط هیػولکط

ثيٌی تكکيل خوؼيت هطخغ زض ًظط گطفتِ قَز. اگط چِ نحت پيف

ّبي اضثی غًَهی زض ؾٌبضيَي هطخغ اًتربثی زض هقبيؿِ ثب اضظـ

هطخغ کبهل کبّف يبفت ٍلی ثب تَخِ ثِ اذتلاف ًؿجتبکن نحت 

ی ّعيٌِ ٍ فبيسُ ّط ّب زض زٍ ؾٌبضيَ ٍ زضنَضت ثطضؾاضظيبثی

ٍاحس کبّف ٍ يب افعايف زض نحت، احتوبلا اؾتطاتػي هطخغ 

ّبي تكکيل خوؼيت هطخغ ضا زاضز. اًتربثی پتبًؿيل کبّف ّعيٌِ

 تكکيل ثطاي ّباؾتطاتػي ايي اتربش الجتِ ؾَزهٌسي اقتهبزي

کَچک ثبيؿتی زض  کٌٌسگبىًكرَاض زض ذهَنبً هطخغ خوؼيت

 گطزز.  ثطضؾی هطبلؼِ زيگطي 
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