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Organismy se muzou lisit v mnoha fenotypovych znacich

kliCové fenotypy =
zivotaschopnost (viabilita)
reprodukCni uspesnost

fekundita (plodivost)”) a fertilita (plodnost)™

Tyto fenotypy tvori komponenty reprodukcni zdatnosti neboli
fithess

Zvyseni fithess selekci = adaptace

*) opakem sterilita
**) opakem infertilita (bezdétnost)



Premise 1: DNA
can replicate.

Heritable variation
in phenotype
of reproductive fitness

Premise 2: DNA can
mutate and recombine.

Premise 3. Phenotypes
emerge from the interaction
of DNA and environment.

Genetically variable
population of individuals

vliv vnéjSiho kontextu, ve
kterém se geneticky
systém nachazi

=

Environment

Prenos DNA do dalSi generace je primo ovlivnen interakci
s vnejSim prostredim = nejde o tautologii
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genofond (populace gamet)
systém spojeni gamet

populace zygot

interakce s prostifedim (viabilita)
adultni populace pristi generace

interakce s prostfedim (reprodukcni uspésnost)

rozmnozena adultni populace pristi generace

mechanismus produkce gamet

genofond pfisti generace



Zakladni rovnice prirodniho vyberu

Model:

diskrétni generace

1 lokus, 2 alely A (frekvence p), a (frekvence g =1 — p)
frekvence genotypu z,,, Z4., Z,,

1 nekonec¢na populace, zadny tok genu

prostredi konstantni v Case

p — p': bez selekce p’' = p = (Zypg+1/2 2y )(Zpp + Zps + Z,,)

se selekci: p' = (WapZaat1/2 W Zp ) (WapZag T WasZa, T W,

kde w;;= by + my + ;=" yiabilta

S

reprodukeni

fitness
genotypu jjf

plodnost uspésnost

azaa)v



Zmena frekvence alely A:

i o

14 1 |4
WAAZAA T 5WAGZ Ag
/ 2 |
Ap=p —p= - —|(za4 + 3Z44)
_ 1 —
~ zaa(Waa — W) + 5240 (Wag — W)
w

= prumérny nadbytek
fenotypu fitness pro

D gamety nesouci alelu A

Ap = —
w

= zakladni rovnice prirodniho vyberu pri znamem genotypu



Srpkovita anemie jako priklad selekce
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Table 11.1. Phenotypic Attributes and Relative Fithesses (Viabilities) of Six Genotypes Formed
by A. S, and C Alleles at 3-Hb Locus in Humans in Wet, Tropical Africa

Fitness in Nonmalarial Fitness in Malarial
Genotype Phenotypic Attributes Environment Environment
AA Malarial susceptibility 1.00 0.89
SS Hemolytic anemia 0.20 0.20
cC Malarial resistance 1.00 1.31

Note: The fitness of the AS heterozygote is set to 1. The malarial fitnesses are estimated from data given in

Cavalli-Sforza and Bodmer (1971).



rozhoduijici je primérny
p nadbytek fithess gamet dominance:
Ap = —ay nesouci alelu A, ne preziti s _ ) _
_ nejzdatn&jsiho jedince — A kodor.nlnantnl., z hledlska}
w anémie recesivni, z hlediska

Z pohled tv ie dalezité. v iaké rezistence dominantni
anter e Shtemaeitudl S — C dominantni

genotypu se pravdepodobne objevi.

pocatecCni podminky: p, ~ 1; ps~ 0; pc~ 0
ac = pa(0,89— W) + ps(0,70 — W) + pc (1,31 — W)

protoze zpocCatku takrka vyhradné genotypy AA, je prumérna fithess ~ 0,89

Table 11.1. Phenotypic Attributes and Relative Fithesses (Viabilities) of Six Genotypes Formed
by A, S, and C Alleles at 3-Hb Locus in Humans in Wet, Tropical Africa

Fitness in Nonmalarial Fitness in Malarial

Genotype Phenotypic Attributes Environment Environment
AA Malarial susceptibility 1.00 0.89
AS Malarial resistance 1.00 1.00
SS Hemolytic anemia 0.20 0.20
AC Malarial susceptibility 1.00 0.89
SC Hemolytic anemia 0.71 0.70
cC Malarial resistance 1.00 1.31

Note: The fitness of the AS heterozygote is set to . The malarial fitnesses are estimated from data given in
Cavalli-Sforza and Bodmer (1971).



a-~ 1(0,89 -0,89) + 0(0,70 - 0,89) + 0(1,31-0,89) =0
tj. pfestoze genotyp CC ma nejpozitivnéjSi dusledky, z pohledu gamety
je dopad nulovy

duvodem je to, zZe pfi nizké frekvenci se bude alela C vyskytovat prakticky
jen jako heterozygot AC s fe stejnou fithess jako homozygot AA

Gameta S: as = pa(1 — W) + pc(0,70 — w) + ps(0.20 — w)
~1(1,00 -0,89) + 0(0,70 — 0,89) + 0(0,20 — 0,89) = 0,11

Jak jde Cas, z hlediska alely C stale Castéji vyskyt Skodlivych genotypu SC

naprt. p, = 0,95; ps = 0,05; p = 0, prum. fitness = 0,90
— ac ~-0,02; ag = 0,06

= frekvence alely S stale roste a selekce eliminuje alelu C, prestoze je
nejvyhodnéjsi



Po eliminaci alely C — ,modelova“ situace se 2 alelami A a S:

as =p,(1—w)+ (0,2 —w) vyhodné pfi
nizkych
frekvencich S

— selekce bude zvysSovat frekvenci S do pg = 0,12, potom naopak:
0.1 i

0.05f

Average excess of S allele

_0.05

Vysledkem je rovnovazny polymorfismus alel Aa S



Obecné pro alely A, a v rovhovazném stavu plati

ay =pWas —w)+ (1 —p)(wyg — W)
— p(wﬂ.a - ]"T)) + (1 — p)(waa - "’T’T) — Qg

PWaa + (1 _ p)wﬂa = PW4q + (1 — p)waa

(1- p)(wfla - Waa) - p(WAa - WAA)

relativni fitness heterozygotu stanovime jako 1

pak 1 —w,, a 1 — w_, vyjadfuji selekcni koeficienty s genotypu AA a aa



alela C zpocatku predevsim jako heterozygot AC
napt. p, = 0,999 a p. = 0,001 = a, =-0,0000004 z a. = 0,00042

jak frekvence alely C roste, CastéjSi vyskyt jako CC (w = 0,31)



Average excess of C allele

s rostouci prumérny nadbytek C
frekvenci na rozdil od alely S vzdy

oq | vyhoda C roste kladny
0.08 -
0.06 -
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- homozygott CC klesa
0.04 R fenotypova variabilita a
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Table 11.1. Phenotypic Attributes and Relative Fithesses (Viabilities) of Six Genotypes Formed
by A, S, and C Alleles at 3-Hb Locus in Humans in Wet, Tropical Africa

Fitness in Nonmalarial Fitness in Malarial
Genotype Phenotypic Attributes Environment Environment
AA Malarial susceptibility 1.00 0.89
AS Malarial resistance 1.00 [.00
SS Hemolytic anemia 0.20 0.20
AC Malarial susceptibility 1.00 0.89
SC Hemolytic anemia 0.71 0.70
cC Malarial resistance 1.00 [.31

Note: The fitness of the AS heterozygote is set to 1.
Cavalli-Sforza and Bodmer (1971).

The malarial fitnesses are estimated from data given in
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V Africe min. 2 systémy rezistence vuci malarii: polymorfismus A/S a
alela C

1. system A/S: ps=0,12; p, = 0,88
prumérna fitness populace zvySena z poc€. 0,89 (w,,) na 0,90
v kazdé generaci p,2 = 0,882 = 77 % populace trpi malarii a
ps® = 0,122 = 2 % populace trpi srpkovitou anémii
pouze 21 % populace je rezistentni vici malarii a netrpi anémii

2. systém alely C:
po fixaci C fithess zvySena z 0,89 na 1,31
rezistence vuci malarii, pficemz nikdo netrpi anémii

selekce nalezla dve odlisSna reseni tehoz problemu

selekce podporuje nejzdatnejsi gamety, ne nejzdatnejsi
jedince nebo nejzdatnejsi populace



Migrace ze Z Afriky na vychod?

na vychode p, = 0,88 s w,. = 0,89; ps = 0,12, wg. = 0,70
tzn. a, = 0,88(0,89 - 0,90) + 0,12(0,70 — 0,90) = -0,03

naopak alela S v Z Africe: ag =~ -0,61

= v obou pripadech eliminace migrantni alely

—> v Z Africe negativni
korelace mezi Sa C
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Rezistence vuci malarii: adaptace jako polygenni proces

mutace v B-fetézci hemoglobinu: S, C

glukézo-6-fosfat dehydrogenaza (G6PD):
chr. X, dulezita pro zvladnuti oxidativniho stresu burikou
> 300 mutaci — deficience enzymu
postizeno ~ 400 mil. lidi, zejména v malarickych oblastech
frekvence od 0,001 (Japonsko, S Evropa) po 0,61 (Kurdsti Zidé)

studie in vitro: zhorSeny rust P. falciparum v G6PD deficientnich
erytrocytech

x hemolyticka anémie, favismus



Rezistence vuci malarii: adaptace jako polygenni proces

talasémie:

~ 80 mutaci v a-retézci hemoglobinu — o-talasémie
> 200 mutaci v B-retézci Hb —» p-talasemie

dusledkem nevyvazena produkce obou fetézcu, Siroké spektrum
klinickych dopadu od Zzadného po smrtelnou anémii

heterozygoti pro talasémii jsou rezistentni vuci P. falciparum

dalSi lokusy: ApoE, kysela fosfataza 1, pyruvat kinaza, MHC,
tumor-necrosis factor-a, intercellular adhesion molecule 1

alely B-Hb: D (Afghanistan, S Pékistvén)
E (JV Asie, Turecko, JZ Spanélsko)

eliptocytdza, negativni receptor Duffyho antigenu (P. vivax), negativni
receptor Gerbichova antigenu, mutace v genech glykoforinu A a B

atd.



Zaver:

Adaptace je vzdy omezena dostupnou variabilitou
selekce muZze pusobit jen na existujici varianty

| uniformni selekcni tlaky vedou k odliSnym adaptivnim
odpovedim
vliv mutace, toku genu, driftu
| kdyZ muzeme adaptaci vysvétlit pusobenim selekce, je obtizné
predpovidat, jak se bude populace adaptovat na zménu prostredi

Adaptace zpravidla zahrnuje mnoho lokusu s ruznymi
funkcemi



Zakladni veta prirodniho vybéeru pfi neznamem genotypu

Pokud nezname genotypy pro lokusy ovlivnujici selektovany znak,
musime se zaméerit jen na fenotyp = fithess chapana jako
prumérna reprodukéni zdatnost dané fenotypové tfidy jedincu

jestlize fenotypem je sama fitness, pak hodnota znaku x = w
a pramér této hodnoty 1 = w; selekéni odpovéd je pak R = Aw

intenzita selekce S = o?/w .
— vlivem selekce

mudzZe byt Aw jen
R = h2S = nezaporné

= Fisheruv zakladni teorém prirodniho vybéru:
zmeéna prumeérné fitness je pfimo umérna jejimu aditivnimu
genetickemu rozptylu



Co nam oba teoremy o selekci rikaji?

1. Selekce muze pusobit jen pokud v populaci existuje
geneticka variabilita spojena s fitness.

2. Jediné odpovedi na selekci z hlediska fitness jsou ty,
které jsou prenaseny gametami.

Obé zakladni selekCni rovnice ukazuji, ze odpovéd na selekci
zavisi na tom, jak je individualni variabilita fithess predavana
gametou do dalSi generace. Selekci muzeme porozumét pouze
Z perspektivy gamet.

3. Adaptivni vysledek predstavuje interakci variability fitness

se strukturou populace.

Ani uplna znalost fithess kazdého jedince v populaci nestaci k tomu,
abychom urcili odpovéd na selekéni tlak; zalezi na zpUlsobu
kombinovani gamet (tj. na populacni strukture).



Co nam oba teoremy o selekci rikaji?

4. SelekcCni rovnovahy pouze pokud vsechny gamety maji

stejny dopad na fitness.

Napf. genotypy AS v malarickém prostfedi budou produkovat

Cast potomstva s nizSi nez prumérnou fitness (AA, SS) a Cast

s vyS8Si nez prumérnou fitness (AS); podobné genotypy AA a SS.
Nizka heritabilita — malo geneticke variability nebo znak je spojen

s fithess v populaci, ktera je v rovnovaze nebo blizko ni;

vysoka heritabilita — znak neni spojen s fithess nebo populace neni
V rovnovaze.

5. Selekce v kazdé generaci zvysSuje prumérnou fitness
populace.

gf = 0= Aw >0 a proto i zmény ve frekvencich alel vzdy jen
takové, které nesnizuji prumérnou fitness
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Co nam oba teorémy o selekci rikaji?

6. Selekce ,tahne” populaci k nejblizsimu lokalnimu optimu,

ti. ne nezbytné k nejvyssimu vrcholu.
To znamena, ze selekce muze branit vyvoji vyhodnéjsiho
adaptivniho znaku.

globalni vrchol

V7

lokalni vrchol

V

Fithess

Stav znaku



Waa =1, w,,=0,5, w,_,=09
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zalezi na pocCatecCnich podminkach
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w = 1,31
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Co nam oba teorémy o selekci fikaji?

7. Selekce neoptimalizuje samotny znak, pouze fitness
s vyjimkou velmi striktnich podminek (napf. linearni vztah mezi
znakem a fitness).

8. Adaptivni proces muze vést ke vzniku zdanlivé

neadaptivnich znakd.

antagonisticka pleiotropie: stejna alela spojena se znaky, které
maji opacny vliv na fitness; napf. v malarickych oblastech se
zvysuje frekvence srpkovité anémie

vyvojova omezeni: pro vyvoj slozitych adaptaci nutna pleiotropie
a epistaze

vrchol pro
slozity znak




Co nam oba teoremy o selekci rikaji?

9. Smer adaptivni evoluce je silneé ovlivhen genetickou
architekturou.

pocet lokusu a jejich pozice, pocet alel/lokus, mutacni rychlost,
pravidla dedi¢nosti; dominance/recesivita, pleiotropie a epistaze

Soucasné studie naznacuiji, ze alela C nemusi byt z hlediska
viability vUci A zcela recesivni (z hlediska snizeni rizika onemocnéni
malarii skutecne neni)

Napfr. pokud fithess AC = 0,93 a fithess AA=0,89 —»
a-~ 1(0,93 -0,89) + 0(0,70 - 0,89) + 0(1,31 - 0,89) = 0,04

— frekvence C poroste, i kdyz je jeji poCateCni frekvence velice nizka



