
圆园员远 年 怨 月

第 圆远 卷摇 第 怨 期
中国比较医学杂志

悦匀陨晕耘杂耘 允韵哉砸晕粤蕴 韵云 悦韵酝孕粤砸粤栽陨灾耘 酝耘阅陨悦陨晕耘
杂藻责贼藻皂遭藻则袁 圆园员远
灾燥造援 圆远摇 晕燥援 怨

咱译者简介暂王谦袁男袁硕士生袁现从事实验小鼠育种工作方向遥 耘鄄皂葬蚤造院 怎遭蚤藻圆园园圆岳 员圆远援 糟燥皂遥
鄢原文发表于叶中国比较医学杂志曳袁圆园员远袁圆远渊苑冤院员 原 员园援

藡蕥蕥蕥蕥藡蕥藡蕥蕥蕥蕥藡蕥研究进展

复杂性状遗传 悦悦 小鼠要一个适用于遗传探索和
研究复杂遗传性状的遗传参考种群鄢
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摇 摇 影响公众健康的复杂性疾病袁如癌症尧心脑血
管病尧糖尿病和痴呆等袁多源自遗传尧发育尧环境等
诸多因素的相互作用袁但影响遗传变异的机理大多
未知遥 为此人们开始研究一项新的模拟人类遗传
结构的实验资源袁被称为复杂性状遗传 悦悦 小鼠渊以
下简称 悦悦 小鼠冤遥

悦悦 小鼠是一个多亲本的遗传参考种群袁其基础
是充分利用重组近交系袁可以快速定位调节复杂性
状基因遥 设计用八个始建品系来解决对遗传变异
的限制袁其中包括数个来源于不同大洲的野生近交
品系遥 可创造更多的重组近交系突破基因图绘制
效力的限制遥 项目期望目标是建立 员园园园 个品系来
获得更高的绘图分辨率和精确的基因图谱遥

悦悦 小鼠是一项极有价值的研究来探索只能在
动物体内确定的性状遥 最早的繁育中心分别位于
澳大利亚尧美国和肯尼亚渊后迁到以色列冤遥 选取三
个起源于日本和新西兰的基因组已被测序的品系尧
二个作为自身免疫模型和肥胖模型的品系尧三个来
源于野生品系的小鼠亚种袁这些始建品系具有小鼠
多样性等位基因的 怨园豫 且可覆盖基因组 员酝遭 的区
域遥 八个始建品系可以形成 缘远 种杂交组合袁都来源
于 郧圆 代小鼠独一无二的交配组合袁具有更多的变
异位点袁因此品系中的自然遗传变异具有更高的表
型多样性且不像诱变和敲除一样会导致突变减弱遥
目前世界上有近 圆园园 个可用品系袁可为相关研究提
供强大的资源遥

悦悦 小鼠最重要的特征袁一是可在获得表型数据
几分钟内标识致病变异袁二是可标记修饰基因遥 经
过对黑色素瘤变异过程的鉴定袁发现变异的每一步
都受基因调控遥 一些 悦悦 小鼠品系存活时间比其他
敏感品系高出四倍袁其自身的遗传变异能阻止多拷
贝数突变转基因与紫外线诱变共同作用遥 表明 悦悦

小鼠可被用作替代现有基因工程小鼠来为包括癌
症尧神经系统疾病等探索保护性修饰基因遥

悦悦 小鼠已经成为实验资源遥 通过将超过 怨园豫
的普通遗传成分汇集到一个种群内并使这些变异经
不同方式组合袁悦悦 小鼠可能包含以前模型没有的特
殊的致病等位基因的组合遥 现已有两个 悦悦 小鼠作
为新的疾病动物模型院溃疡性结肠炎和糖尿病视网膜
病变遥 说明这些疾病和人类疾病一样是自然因素和
遗传变异相互影响作用而非基因修饰的结果遥

悦悦 小鼠具有信息功能遥 重组近交系在遗传学
定义上是稳定不变的袁不受环境因素影响袁可以在
任何发育阶段收集任意的表型信息袁包括患病状
态遥 悦悦 小鼠有利于表型数据的采集袁且不受时间尧
地点限制袁可称为野跨越时空的合作冶遥 月载阅 重组近
交系是当今最大的数据集袁由约 缘袁园园园 种表型测定
构成袁包括超过 猿园 个组织的基因表达数据和细胞类
型遥 目前已经从 耘晕悦韵阅耘 中整合了始建品系的基
因组 序 列 变 异遥 耘灶糟燥凿藻 悦燥造造葬遭燥则葬贼蚤增藻 悦燥灶泽燥则贼蚤怎皂
韵皂灶蚤遭怎泽 数据库允许特定染色体区域的解调袁并且
在 耘晕悦韵阅耘 中提供定制显示遗传变异用来在指定
品系渊包括始建品系冤中定义调控因子遥 这个工具
用来探查定位在不含非同义多态性的特殊基因座
上的性状遥 已经开发了定位基因和识别先祖单倍
型的工具软件袁其中包括在目标区域选取具有特殊
先祖单倍型的品系并整合包含始建品系基因组序
列的 杂葬灶早藻则 数据库遥

悦悦 小鼠可被借鉴遥 人们认识到 悦悦 小鼠功效
后袁开始研发其他多亲本种群的模式生物遥 因为增
代时间短袁这些杂交物种会比 悦悦 小鼠更早完成遥
多亲本的重组近交系已用于生产果蝇和许多植物袁
如拟南芥尧玉米尧小麦尧水稻和鹰嘴豆遥
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