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要!全基因组关联分析"
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2;<=

#是在关联分析的基础上对全基因组范围内的

遗传标记进行检测!以研究复杂疾病和性状遗传的一种有效方法&国内外许多研究人员针对猪重要性状展开
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!鉴定出大量单核苷酸多态性"
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=CD

#标记'数量性状基因座"

E96-8$868$F3

8A6$8?#79,

!

EGH

#和候选基因为猪育种提供必要的分子基础!同时有助于后续相关功能基因的研究和数量性状核苷

酸"

E96-8$868$F38A6$8-97?3#8$"3

!

EGC

#的鉴定&本文主要对
2;<=

在猪重要性状上的研究进展进行综述!同时简

单介绍猪重要性状
EGC

的研究进展&

关键词!猪(全基因组关联分析"
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#(数量性状基因座"
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#(数量性状核苷酸
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中国是猪生产大国!猪肉也是人们日常消费的

主要肉类&

0&%*

年末和
0&%)

年
.

月我国生猪存栏

量分别为
)'I)

亿和
)'))

亿头&面对如此大的生猪

饲养规模!只要对猪某一个重要性状进行改良就可

能带来巨大的经济效益&鉴定重要性状的主效基因

或遗传标记并应用于育种中!可以加快遗传选育进

度!提高经济效益&

EGC

是
EGH

中的某个特定核

苷酸!这个核苷酸的改变会使个体的表型发生改变&

EGC

是
EGH

影响性状的根本原因!是性状出现差

异的分子遗传基础&

2;<=

的根本目的是寻找影

响性状的
EGC

!它通过对全基因组范围内的遗传标

记"

YCZ

或
=CD

#进行统计分析!找到与目的性状

相关的
[C<

标记或基因组区域!为最终
EGC

的研

究打下基础&

C'\$,7B

等)

%

*最早于
%//.

年提出关联分析!预

测未来复杂疾病遗传学的研究很可能会通过关联分

析进行大规模的检测!证明在研究复杂疾病时关联

分析比连锁分析有更强的检测力&在
2;<=

发展
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的初始阶段!其大多被应用于医学上复杂疾病的研

究&

0&&1

年!+

=7$3-73

,报道了第
%

例与年龄相关的

黄斑变性
2;<=

研究)

0

*

!这是
2;<=

首次发现复

杂疾病的分子标记&

0&&1

年 家 猪 基 因 组 序 列 公 布)

*

*

!

0&%0

年

+

C689A3

,又报道了作为重要肉类来源的杜洛克猪全

基因组测序结果)

)

*

&在此基础上!国内外科研人员

利用猪的高密度芯片对猪重要性状进行
2;<=

!发

现了许多重要的
=CD,

'

EGH,

和候选基因&本文就

2;<=

主要的设计'分析方法以及在猪重要性状上

的研究进展进行综述!并对猪重要性状
EGC

的研

究进展进行简单介绍&

#

!

5F<>

的研究过程

#G#

!

5F<>

试验样本的选择和质量控制

2;<=

需要常见的遗传变异信息!这些信息需

是基于足够大样本中一系列明显且全面的变异)

1

*

&

因此!

2;<=

研究应尽可能在大样本群体中进行!

这样才能获得足够多的变异信息!而样本群体小会

使统计结果可信度降低&在
2;<=

中!首先要对试

验样本的性状进行选择&目前已研究过的性状以遗

传力较高的数量性状居多&因为低遗传力性状会降

低
2;<=

结果的准确度(相对于质量性状!数量性

状更易测量!衡量性状变化的精确度高&接着!就要

对样本和芯片得到的
=CD,

进行质量控制!样本的

质量控制就是芯片对样本的检出率是否符合进一步

试验的要求(

=CD,

的质量控制主要包括
=CD

分型

率'最小等位基因频率"

S$-#A6??3?3TA3

L
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S<X

#'

N6A"

:

!;3$-R3A

>

3A

平衡等&

#G!

!

5F<>

的试验设计

目前!

2;<=

的试验设计可分为单阶段和两阶

段或多阶段研究设计&

"

单阶段研究设计的大体过

程$在大样本群中选择足够大的目标性状和对照样

本!然后一次性分型出目标性状的
=CD,

!再用统计

学方法分析
=CD,

!确定每个
=CD

与目的性状的关

联性&这种试验设计需基于大量的试验样本!主要

应用于早期的
2;<=

&

#

两阶段或多阶段研究设

计的大体过程$第
%

阶段!基因分型出较小样本中的

所有
=CD,

并筛选出显著的
=CD,

(然后在第
0

阶段

或第
*

阶段的更大样本群中对第
%

阶段筛选出的显

著
=CD,

进行基因分型验证!最后进行综合分析&

#G)

!

5F<>

的统计分析方法

2;<=

数据的分析方法有两种$基于无关个体

的关联分析和基于家系的关联分析"

X64$?

:

!R6,3"

6,,#7$68$#-,89"

:

#&

基于无关个体的关联分析包括病例
!

对照研究

"

Y6,3!7#-8A#?,89"

:

#和基于随机群体的关联分析

"

D#

@

9?68$#-!R6,3"6,,#7$68$#-6-6?

:

,$,

#&前者先对

病例组和对照组全基因组中的
=CD,

进行基因分

型!再比较病例组和对照组中每个
=CD

等位基因频

率的差异!这种方法主要用于质量性状的研究&后

者主要用于无关个体数量性状的研究!可利用协方

差或者线性回归方程研究
=CD,

在某个性状的关联

性&

基于家系的研究一般采用传递不平衡检验

"

GA6-,4$,,$#-"$,3

L

9$?$RA$9483,8

!

G[G

#来分析遗

传分子标记与目的性状的关联!其原理$分析某个等

位基因从杂合子的父代传递给具有该性状子代的机

率是否高于预期值"

1&]

#&

G[G

分析的优势在于

可以排除群体混杂对于关联分析的影响!其缺点在

于其发现阳性关联的检验效能低于相同样本量的病

例
!

对照研究)

.

*

&基于家系的关联分析可以避免群

体分层对
2;<=

结果的影响!提高分析的可靠性&

研究人员应根据所研究的性状'可用样本量大小以

及样本组成等具体情况!选择合适的试验设计和分

析方法&

!

!

猪重要性状
5F<>

的研究

随着
0&&/

年
W??94$-6D#A7$-3=CD.&

芯片的

推出!国内外研究人员相继对猪重要性状进行

2;<=

!发现了许多显著
=CD,

和
EGH,

与重要性

状关联!鉴定出大量相关候选基因&这些工作为

EGC

的鉴定及猪的选择性分子育种提供了重要保

证&下文主要介绍近几年
2;<=

在猪肥育'肉质'

健康等性状上的研究进展&

!G#

!

肥育性状
5F<>

肥育性状是中等遗传力性状!也是猪生产中复

杂且重要的经济性状!主要衡量指标包括生长速度'

饲料利用率等&

剩余采食量"

\3,$"96?T33"$-86V3

!

\XW

#是畜禽

实际采食量与预期采食量的差值!也是衡量饲料转

化率的指标之一&

\XW

又可分为
\XW%

和
\XW0

&

\XW%

是个体日采食量在初测体重和平均日增重上

的回归(

\XW0

是
\XW%

除去回归中的背膘部分&丹

麦哥本哈根大学的研究团队首先对丹麦杜洛克公猪

采食行为进行
2;<=

!涉及日采食量'日饲喂总时

)I(
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谦等$猪重要性状全基因组关联分析的研究进展

间'日饲喂次数等!基因分型后利用
\

语言中的

23-<̂ JH

程序包进行关联分析!发现基因组水平

上
/0

个
=CD,

与采食行为相关!其中
*.

个
=CD,

位

于先前报道过的
EGH,

内!鉴定出
%)

号染色体"

-0/

/"'+

1

$7BA#4#,#43%)

!

==Y%)

#上
:-.0

基因与日

饲喂次数有很强关联&进一步研究发现突触相关基

因'去磷酸化基因和促进多肽分泌的基因与采食行

为极显著相关)

I

*

&而后!该团队又鉴定出
%1

和
%0

个基因座分别与
\XW%

和
\XW0

显著相关!这些基因

座中有
%&

个
=CD,

与
\XW%

和
\XW0

都显著相关)

(

*

&

最近!该团队还以约克夏公猪为试验群体!利用单变

量模型进行
2;<=

!发现
%0

和
I

个
=CD,

分别与

\XW%

和
\XW0

显著的关联!鉴定出影响
\XW

的一些

候 选 基 因)

/

*

&

='_'O-83A9

等)

%&

* 对
W=P!\XW

猪)

%%!%0

*进行
2;<=

!发现参与胰岛素释放的基因与

\XW

和平均日采食量相关(参与能量稳态和肌肉生

长的基因与平均日增重相关(参与脂肪代谢的基因

与背膘厚相关&最重要的是!发现
==YI

上一个参

与骨骼肌发生的
EGH

与眼肌面积极显著相关&在

猪生长速度方面!

J'̀'̀9-

>

等)

%*

*对纯种长白猪利

用混合效应模型和线性回归方法进行
2;<=

!发现

==Y%.

上
%

个极显著的
=CD

影响长白猪
I%

日龄体

重&

!G!

!

肉质性状
5F<>

影响猪肉质性状的因素主要有公猪膻味'脂肪

含量和猪肉的一些理化性质等&

0'0'%

!

公猪膻味
!!

未阉割公猪的猪肉中因含较

高水平的雄甾烯酮和甲基吲哚会使猪肉具有膻味!

影响猪肉口感&国内外研究人员对公猪膻味进行

2;<=

!并取得了一定成果&

C'[9$

+

F3,83$

+

-

等)

%)

*

对杜洛克父系公猪进行
2;<=

!找到
==Y%

和
==Y.

上影响杜洛克公猪脂肪组织中雄甾烯酮水平的
*I

个显著
=CD,

&

='̀'\#53

等)

%1

*利用
2;<=

对丹麦

长白公猪甲基吲哚水平进行研究!发现位于
==Y%)

上
4;<0=%

基因内的
%

个
=CD

极显著与甲基吲哚

水平关联!其中
4;<0=%

基因编码一种参与甲基吲

哚降解的酶&

J'2A$-"T?3V

等)

%.

*对长白和杜洛克公

猪膻味成分及其相关的性类固醇进行
2;<=

!发现

%)

个
EGH,

与长白猪皮下脂肪雄甾烯酮含量显著

关联!另外
%)

个
EGH,

与杜洛克猪皮下脂肪雄甾烯

酮含量显著关联!这些
EGH,

中的
I

个与长白和杜

洛克猪都显著关联&

0'0'0

!

理化性质及肌间脂肪
!!

为了精确定位基

因组中影响肉质性状的
EGH,

!江西农业大学的研

究团队基于苏太猪和
X

0

代"杜洛克
a

二花脸#杂交

猪对
@

N

'颜色'滴水损失等肉质性状进行
2;<=

!

鉴定出染色体水平显著的
%0I

个
=CD,

与肉质性状

相关!其中的
%%

个
=CD,

在全基因组水平显著!还

找到一些与肉质性状相关的
EGH,

和候选基因)

%I

*

&

通过对猪背最长肌和腹部脂肪的脂肪酸组成进行

2;<=

!发现在全基因组水平显著的
%1

个
EGH,

与

%0

种脂肪酸含量相关!其中最显著的
0

个
=CD,

分

别与腹部脂肪
Y0&

$

&

脂肪酸含量和肌肉
Y%(

$

&

脂

肪酸含量相关)

%(

*

&

;'H9#

等)

%/

*以杂交猪"大白
a

民猪#为试验群

体!涉及肌间脂肪含量'大理石纹'水分含量等!利用

混合模型'回归和基因组控制的三步分析方法

"

2\<SS<\!2Y

#

)

0&

*进行
2;<=

!发现
)1

个显著

=CD,

与肉质性状相关!其中的
*.

个
=CD,

位于

==Y%0

上&

G'H33

等)

0%

*对杜洛克猪的
%)

个肉质性

状"包括宰后
0)B

@

N

'肉色'滴水损失等#进行

2;<=

!发现
0.

个
=CD,

与肉质性状显著相关&

='

D#-,9V,$?$

等)

00

*基于皮特兰
a

"德国长白
a

大白#和

纯种德国长白猪!利用
2;<=

发现
1%

和
0&&

个

=CD,

分别与皮特兰
a

"德国长白
a

大白#猪和纯种

德国长白猪肉质性状显著相关&

!G)

!

健康性状
5F<>

0'*'%

!

血液
!!

血液性状在动物免疫力和抗病性

方面起着重要作用&中国农业大学的研究团队基于

混合模型的单位点回归分析对
%(

个血液性状进行

2;<=

!经过
@

3A49868$#-

法对多重检验进行校正

后!发现
%&

'

0)

和
II

个染色体水平上显著的
=CD,

分别与白细胞'红细胞和血小板性状相关)

0*

*

&随

后!该团队采用单位点回归模型对猪
G

淋巴细胞性

状进行
2;<=

!鉴定出染色体水平
.%

个显著的

=CD,

和基因组水平显著的
*

个
=CD,

与猪
G

淋巴

细胞性状相关!还发现
0I

个显著的
=CD,

位于免疫

相关的
EGH,

区域内)

0)

*

&该团队还对细胞因子和

免疫球蛋白
2

进行了
2;<=

!鉴定出染色体水平上

*0

个显著的
=CD,

!其中
)

个
=CD,

在基因组水平

显著)

01

*

&此外!

J'̀'̀9-

>

等)

0.

*在
X

0

代"长白
a

韩

国本土猪#猪的基础上!对
(

个血液性状进行

2;<=

!发现位于
==Y*

'

.

'

(

'

%*

和
%I

上的
01I

个

显著
=CD,

与血液性状相关!

==Y(

上
%I'/

$

%*&

SR

的区域与红细胞平均容积和红细胞平均血红蛋

白量显著相关&鉴定出
1

个显著
=CD,

位于造血相

1I(
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关的基因"

>.?

'

.@%1

'

?A>

'

!B!<0

和
=BC

#内&

血液中一些生理指标与机体免疫力和疾病有直

接关系&江西农业大学的研究团队对
X

0

代猪"白杜

洛克
a

二花脸#

%(

'

).

'

0)&

日龄
*

个阶段的
%(

个血

液生理指标进行单标记
2;<=

)

0I

*后发现基因组水

平上
%(1

个显著的
=CD,

与血液生理指标相关)

0(

*

&

血脂含量已经成为临床上评估患心血管疾病风险的

重要指标!且具有较高的遗传力&该团队利用

2;<=

鉴定出影响猪血脂含量的
%&/

个显著

=CD,

)

0/

*

&为了鉴定影响血液性状的
EGH

!该团队

又对
)/1

头苏太猪进行单标记
2;<=

)

0I

*和单体型

分析!通过单标记
2;<=

发现
%.%

个显著
=CD,

与

%%

个血液性状相关!其中的
))

个
=CD,

在全基因组

水平显著(通过单体型分析发现
)//

个显著
=CD,

与
/

个血液性状相关!其中的
%1)

个
=CD,

在全基

因组水平显著)

*&

*

&

血液中红细胞相关参数是衡量机体免疫状态的

重要 指 标!

;'H9#

等)

*%

*采 用
2\<SS<\!2Y

法)

0&

*对
X

0

代杂交猪"大白
a

民猪#的
I

项红细胞性

状进行
2;<=

!找到
.0

个基因组水平和
*

个染色

体水平显著相关的
=CD,

!其中
I

和
1

个
=CD,

分别

与血细胞比容和血红蛋白相关&

<'S6-9-K6

等)

*0

*

通过对杜洛克猪第
)1

和
%/&

天时血液中的胆固醇'

甘油三酯'低密度和高密度脂蛋白 浓 度 进 行

2;<=

!揭示了衰老特异性遗传决定因子的存在&

0'*'0

!

疾病
!!

2;<=

也能对猪疾病的易感基因

区域进行定位&利用
2;<=

对母猪产后泌乳障碍

综合征"

D#,8

@

6A894"

:

,

>

6?678$6,

:

-"A#43

!

D[=

#进

行研究!在
==Y%I

上发现
%

个显著的
=CD

影响

D[=

)

**

*

&

C'\6-

>

V6,3-33

等)

*)

*对大白猪软骨病进

行
2;<=

!找到位于
==Y*

'

1

'

(

'

%&

'

%)

和
%(

上
%/

个显著
=CD,

!并鉴定出与软骨病发生相关的候选

基因
?8A1

&拥有
bb

染色体的猪有出现性反转的

现象!表现中性或雄性的行为!并常伴有不育'泌尿

生殖器感染等疾病&

='\#9,,369

等)

*1

*对性反转进

行
2;<=

!发现
==Y%0

上一个包含
-DA/

基因"参

与睾丸分化#的区域极显著与性反转表型关联&

;'

b'X9

等)

*.

*利用
\O<[G\WD=

)

*I

*软件对仔猪的大

肠杆菌
X)6R

%

X)67

菌株小肠黏膜体外黏附表型进

行
2;<=

!检测到
0(

和
%(

个显著
=CD,

分别与易

感
X)6R

和
X)67

菌株表型关联!并发现
E=C%

和

.?C81

两个潜在的候选基因&

'̀_#

>

3?46-?

等)

*(

*

对
1*(

头猪进行
2;<=

后鉴定出基因组水平显著

的
*..

个
=CD,

与肥胖关联&

!G%

!

繁殖性状
5F<>

='_'O-83A9

等)

*/!)&

*对母猪终生繁殖力和母猪

%

$

*

胎繁殖性能进行
2;<=

!检测出
%)

'

%)

'

%/

和

%0

个显著
=CD,

分别与终生总产仔数'终生产活仔

数'淘汰胎次和非繁殖天数比率相关(对于母猪
%

$

*

胎的总产仔数'产活仔数'死胎等
%1

个繁殖性状

的研究!共检测到
**I

个
EGH,

和一些候选基因&

'̀X'=7B-3$"3A

等)

)%

*对初产母猪的产仔总数'产活

仔数'死胎数等
I

个繁殖性状进行
2;<=

!发现
%0)

个显著的
EGH,

!其中
%%

'

%)

'

%

'

**

和
.1

个
EGH,

分别与产仔总数'产活仔数'死胎数'窝总仔重和窝

平均仔重显著关联&

S'='H#

@

3,

等)

)0

*利用
2;<=

对猪乳头数量的加性效应和显性效应进行研究!发

现
0%

个
=CD,

与乳头数量关联!其中
==Y.

'

I

和
%0

上的
=CD,

与乳头数量的加性效应关联!

==Y)

上的

=CD,

与乳头数量的显性效应关联&

!G$

!

体型"毛色性状
5F<>

H'2';6-

>

等)

)*

*针对体高'体长'管围等体型

性状!对
X0

代杂交猪"大白猪
a

民猪#进行
2;<=

!

找到
==YI

上
%*(

个
=CD,

与体高'体长'管围和臀

围关联!

==Y%

上
%

个基因组水平显著
=CD

与胸深

关联&

'̀\3-

等)

))

*对藏猪'大河等中国地方猪进行

2;<=

!发现了一些和猪棕色毛色显著相关的

=CD

!还发现棕色毛色变异的原因是
?;B<%

基因

中
.

个碱基的缺失&

W'Y'YB#

等)

)1

*利用
2;<=

对

杂交猪"长白
a

朝鲜本地猪#的杂色毛色"白毛和有

色毛混杂#进行研究!在
==Y(

上检测到和杂色毛色

高度关联或连锁的基因组区域&

!G&

!

胴体性状
5F<>

胴体性状是一种高遗传力性状!主要衡量指标

包括$屠宰率'背膘厚'眼肌面积和瘦肉率等&意大

利博洛尼亚大学的科研人员
H'X#-86-3,$

等)

).

*对意

大利大白猪背膘厚进行
2;<=

!鉴定出
%%/

个潜在

=CD,

和
)

个显著
=CD,

与意大利大白猪背膘厚相

关&

2O

分析结果显示这些
=CD,

涉及的大部分基

因参与神经系统的发育和调控!这与人类肥胖

2;<=

研究结果一致&

^'X6-

等)

)I

*对母猪背膘厚'

眼肌面积'体型和四肢的稳健度进行
2;<=

!鉴定

出许多候选染色体区域!并在这些区域内发现一些

新的候选基因&

C'OV949A6

等)

)(

*对背膘厚和管围

进行
2;<=

!发现背膘厚与
==Y.

上的
*

个显著

=CD,

关联!管围与
==YI

上的
)1

个显著
=CD,

关

.I(



!

.

期 赵
!

谦等$猪重要性状全基因组关联分析的研究进展

联&

!G(

!

多个性状
5F<>

2;<=

不仅能针对单个性状进行研究!还可以

对同一试验样本群的多个性状进行研究&张哲

等)

)/

*对体重达
%&&V

>

日龄"

[%&&

#'活体背膘厚和

活体眼肌面积
*

个性状的表型分别进行
2;<=

!在

[%&&

和活体眼肌面积
0

个性状中分别检测到
%

个

基因组水平和
.

个染色体水平显著关联的
=CD,

(没

有检测到与背膘厚显著相关的
=CD

&生物信息学

分析表明!

8?C%

和
=F4!8.

可能是影响生长性状

的重要候选基因&

['̂37V3A

等)

1&

*对瑞士大白公猪

进行
2;<=

!发现可能影响猪的外观'肉品质'繁殖

力和生长性状的
)

个
EGH,

&

S'D'=6-7B3K

等)

1%

*

对大白猪的
%/

个性状进行
2;<=

!鉴定出
)

'

%0

和

I

个
EGH,

分别影响饲料利用率'胴体和肉质性状&

)

!

猪重要性状
H

BI

研究进展

2;<=

能鉴定出与性状关联的基因组区域和

[C<

标记!但其根本目的是寻找影响性状的
EGC

!

从而揭示引起性状差异的根本原因&在早期
EGC

的研究中!科研人员已鉴定出
*

个与猪重要性状相

关的
EGC

$兰尼定
%

型受体基因"

\

:

6-#"$-3A373

@

!

8#A%

!

B;B%

#

)

10

*

'胰岛素样生长因子
0

"

W-,9?$-!?$V3

>

A#58BT678#A0

!

.CF0

#基因)

1*

*和黑皮质素受体
)

"

S3?6-#7#A8$-A373

@

8#A)

!

:4)B

#基因)

1)

*

&最近!

在
D'=8A68K

等)

11

*进行的
2;<=

中验证了
B;B%

基

因中的
EGC

与肉质性状相关!同时还发现位于

==Y.

'

==Y%&

和
==Y%1

上的
=CD,

与日增重'胴体

瘦肉含量和肌间脂肪含量等相关&

近几年!猪重要性状
2;<=

不断开展的同时!

关于猪重要性状
EGC

的研究也在陆续进行!并鉴

定出
0

个新的
EGC,

&

<E>C%

基因参与编码磷酸

化酶激酶的催化亚单位!影响猪肉质性状&

'̀S6

等)

1.

*首先利用
2;<=

将糖酵解潜能主效
EGH

定

位于
==Y*

上一段区域内!随后发现!该
EGH

内的

<E>C%

基因中内含子
/

的拼接受体位点发生
Y

%

<

点突变!造成开放阅读框中
*0R

@

碱基的缺失并且

产生一个终止密码子!导致蛋白水平的表达降低和

酶活性的减弱&在不同的猪群体中!突变体表现出

糖原含量高和肉质差!证实
<E>C%

的
Y

%

<

突变是

影响猪肉质性状的
EGC

&在此之前!

'̀\3-

等)

1I

*

还将影响猪耳大小的主效
EGH

定位于
==YI

上一

段区域内!进一步研究发现该
EGH

内的
<<!BG

基因中一个错意突变
2

%

<

导致编码的蛋白序列中

甘氨酸变为谷氨酸!使得
DD<\[

的功能受到影响

并导致猪耳大小性状的差异&这一研究解释了主效

EGH

影响猪耳大小的根本原因!找到影响猪耳大小

的
EGC

)

1I

*

&上述研究表明!可先利用
2;<=

定位

候选
EGH

!再辅以其他研究从而精确定位
EGC

!最

终阐明性状变异的根本原因&

此外!研究人员还对其它与猪重要性状相关的

基因进行了研究!找到相关潜在的
EGC

&

!HI

C<?@)

基因编码一种在肝和白色脂肪组织中分泌

的蛋白!该蛋白抑制脂蛋白脂肪酶的活性并促进白

色脂肪组织的分解&

M'E'\3-

等)

1(

*发现!

!HI

C<?@)

基因第
*

个内含子内
2

%

<

的突变与猪肉质

性状显著相关!推测该位点可能是影响猪肉质的

EGC

&

8:<=B

基因是血管再生和血管发生过程

的一个重要基因&

M'H$9

等)

1/

*发现!

8:<=B

基因

启动子内
<

%

Y

突变改变了启动子与
2<G<

的亲和

力!从而影响
8:<=B

基因的转录&这一突变与背

最长肌肌间脂肪含量相关!推测该位点可能是影响

猪肌间脂肪含量的
EGC

&

@=FI%

基因在乳房内皮

细胞的发育过程中起着重要作用&

\'b'b9

等)

.&

*

报道!

@=FI%

基因内
<

%

2

和
Y

%

G

两个点突变与猪

乳头数量显著相关!推测这两个位点可能是影响猪

乳头数量的
EGC

&

%

!

5F<>

存在的主要问题

%G#

!

群体分层

群体分层指由于祖先或遗传血统的不同导致试

验组与对照组中等位基因频率存在差异&群体分层

是导致病例
!

对照设计下的关联研究中出现假阳性

结果的一种最重要的混杂因素)

.%

*

&在进行
2;<=

时!为了降低假阳性位点的概率!就要对样本进行群

体分层检验&

E!E

@

?#8

诊断图是最常用的群体分

层检测方法!从图中可以判断样本群体是否有群体

分层现象&目前!处理群体分层的主要方法$基因组

控制法"

23-#4$77#-8A#?

!

2Y

#!结构关联法"

=8A97!

89A3"6,,#7$68$#-

!

=<

#和主成分分析法"

DA$-7$

@

6?

7#4

@

#-3-8,6-6?

:

,$,

!

DY<

#等&

%G!

!

多重检验

多重假设检验是
2;<=

需要面对和处理的一

个重要问题&由于
2;<=

通常是对基因组上的大

量
=CD,

同时进行假设检验!即对每一个
=CD

位点

与性状的关联性都进行一次假设检验!若以普通的

II(
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假设检验来判断
=CD

与性状的关联性将会带来许

多假阳性的关联结果&因此需要对多重假设检验进

行校正!这是得到可信
2;<=

结果的必要前提&常

用的方法$

"

#̂-T3AA#-$

校正法!它是目前常用的一

种多重检验校正方法&但它没有考虑到
=CD

位点

之间的关联性!被认为是多重比较
<

值校正中最为

保守的一种!过分严苛!会造成假阴性升高)

.0

*

&

#

控制错误发现率"

X6?,3"$,7#F3A

:

A683

!

X[\

#法!它

是现有的校正方法中最为宽松的一种!允许更多的

假阳性存在!但同时也降低了假阴性&

%

D3A4986!

8$#-

法!其统计效力较高!对于小样本数据!也可有

效降低伪关联结果!但是该法计算量大!耗时长)

.*

*

&

$

!

5F<>

的注意事项

要对某一性状成功的进行
2;<=

分析!需要考

虑多方面的因素&首先应该注意的是性状的选择!

应尽量选择遗传力较高的数量性状&其次!应尽可

能在大样本中对性状进行研究&因为不管是对于单

阶段还是两阶段或多阶段研究设计!在尽可能大的

样本中得到的
2;<=

结果会更加可信&最后!根据

具体试验情况采用最佳的分析方法!对群体分层进

行处理以及多重检验校正&

2;<=

群体分层和多

重检验导致的假阳性或假阴性问题仍然难以解决&

2;<=

不能仅凭
<

值判断某个
=CD

是否与性状或

疾病真正关联!研究人员要想发现真正与目的性状

关联的变异位点!就必须要多群体'大样本的重复验

证研究)

.)

*

&

&

!

展
!

望

目前!研究人员已经对人和动物的许多复杂性

状和疾病进行了
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