Prednaska 2

Geneticke zaklady evolucni
Zmeny.



Genotyp a fenotyp

» Gen — zakladni jednotka geneticke informace
— fyzikalni jednotka dedicnosti
— ovlivnuje vyskyt urciteho znaku nebo konkretni formy
» Fenotyp — soubor vsech viastnosti, ktere jedinec vykazuje
organizmus ma jenom jeden fenotyp (vyska, barval)

» Nektere viastnosti jsou podmineny geneticky (i daneho
organizmu i potomku)

» Jine vlastnosti jsou podmineny prostredim
» Vetsina vlastnosti ovlivnena geneticky.
| prostredim




Genotyp a fenotyp: alely a dominance

» Alely — alternativni formy genu

» Kazda alela nemusi prispivat rovnocenne k danemu fenotypu
kompletni dominance, castecne prispiva, neprispiva

» Kompletni dominance

— jedna alela Uplne dominuje nad expresi druhe alely
— fitness homozygota s dominantni alelou = fitness heterozygota

» Synergisticka interakce alel = vyssi fitness u heterozygotu

(heteroza nebo ,,overdominance” nebo nizsi (,underdominance”)
nez u homozygotu



Genotyp a fenotyp: aditivni vs. neaditivni vliv
genu na fenotyp

Additive

Full dominance
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Genotyp a fenotyp: epistaticke interakce

» Alely na ruznych lokusech
» Epistaticke interakce

- alely lokalizovaneé na jednom lokusu (na urcitem chromozomu)
ovliviiuji' genovou expresi na jinem lokusu (alely pusobi
synergisticky nebo antagonisticky)

» Ovlivnuji prezivani, rust, reprodukci

Alpha-glycerophosphate
dehydrogenase genotype

Alcohol Dehydrogenase Genotype

SS SF FF

SS 0.99 1.06 0.86
Sk 1.08 1.00 0.94
FF 0.77 1.16 .75




Geneticke interakce

Fenotypove znaky — |Sou polygenicke nebo ovilivhene
samostatnymi geny

Nektere geny ovlivauji nesouvisegjici aspekty fenotypu =

N Fr v

Uzce asociované geny = geny ve vazbé (,linkage®)

vazebni nerovnovaha = alely jednoho lokusu jsou asociovany
s alely druheho lokusu s frekvenci vyssi nez je nahoda



Geneticke interakce

» Pr. 2 formy kvetu u Primula vulgaris — 3 geny odpovedne (jedna
forma 11, T2, 13, druha forma t1, t2, t3)

» Skupiny genu blizce pribuznych a fungujicich jak jeden gen =
Ssupergeny

» Selekce vuci heterozygotum — nevyhoda samooplozeni a
selekce pro vazebni nerovnovahu

Pin form Thrum form



Geneticke vs. environmentalni komponenty
variability fenotypu

» EXxprese alely zavisi:
- dalsich alelach pritomnych na lokusu
- Interakcich mezi lokusy:
- regulacnich procesech determinujicich
vekovou a tkanovou
specifitu funkce genu
- vliv prostredi




Geneticke vs. environmentalni komponenty
variability fenotypu

> Vp= Vg + Ve

Mesic plant

> Vg =V, + Vg +V,

Desert plant Desert plant

7~ Mesicplant o/




Odhad dedivosti (heritability)

h2 = Vg/Vp

Discard h 2

smallest
20 mice.

VAV

| group of 24 mice
ge weight is 20 grams).

o Experiment se selekci
Four largest mice are kept for pro Jednu generaCI

breeding (average weight
is 26 grams).

Difference in weight is 6 grams,
called S, the selection differential.

REARING OF THE
NEXT GENERATION h2
Average weight is R/ S
22 grams. Difference
in weight from the
parental generation
is 2 grams, called R, the
response to selection.




Odhad heritability

Na zaklade stupne podobnosti fenotypu mezi rodicovskymi
jedinci a potomky

Regression
of adult
weight

in Old
English
Sheepdogs
(fictitious)
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Odhad heritability

Organism Heritability

Homo sapiens (humans) Stature 0.65
Serum immunoglobulin 0.45

Bos taurus (cattle) Body weight 0.65
Butterfat (%) ' 0.40
Milk yield 0.35

Sus scrofa (pigs) Back-fat thickness 0.70
Efficiency of food conversion 0.50
Weight gain per day 0.40
Litter size 0.05

Gallus domesticus Body weight (at 32 weeks) 0.40
(poultry) Egg weight (at 32 weeks) 0.35
Egg production {to 72 weeks) 0.10

Mus musculus (house Tail length (at 6 weeks) 0.40
mice) Body weight (at 6 weeks) 0.35
Litter size (first litters) 0.20

Drosophila melanogaster Abdominal bristle number 0.50
(fruitfly) Body size 0.40
Ovary size 0.30
Egg production 0.20




Jak se meni frekvence alel v populaci?

» Nulovy model - Hardyho-Weinberguv princip
» Predpoklady modelu:
1. organizmy jsou diploidni
sexualni rozmnozovani
. generace se neprekryvaji
oplozeni je nahodne
pocetnost populace je nizka
migrace (tok genu) a mutace jsou zanedbatelné
na alely nepusobi prirodni selekce

N O s N



Jak vznika geneticka variabilita?

Hardyho-VWeinberguv model
Genotypove cetnosti pro gen se 2 alelami

K¥izeni Cetnost spojent Genotypové Cetnosti v potomstvu
A4 x A4
AA X Aa 2PQ
AA X aa 2PR
Aax Aa

m

Celkem (v dal3i generaci)

pfiemz P’'= P+(2PQ)/2+Q/4 (P+Q/2)
Q = (2PQ)/2+°PR+Q/2+("QR)/2—’>(P+Q/2)(R+Q/2) 2pq
R'=Q/4+(Q2QR)/2+R* =(R+Q/2¢=¢’




Hardyho-\Weinberguv model

Genotypove cetnosti vyjadrene pomoci alelovych cetnosti

samcéi gamety

samici
gamety |

AA: P =p’

Aa: Q" =pq + qp =2pq
aa: R =¢q°




Hardyho-\Weinbergova rovnovaha

dve alely jednoho genu

Konstantni alelove cetnosti - > konstantni genotypove cetnosti
(AA p%, Aa 2pg, aa g°)
p=+2pg +o°=1

Zavislost genotypovych cetnosti na
alelovych cetnostech dle HW zakona
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\/azbova (rekombinacni) nerovnovaha

» \/azba genu — cetnosti alel jednoho genu zpusobi zmeény. v
cetnosti alel na jinem genu

» \/zajemna interakce — vliv urciteho genu na zdatnost jedince
zavisi od alel jineho genu = epistaticky vliv. na zdatnost jedince
» \azbova rovnovaha — alely se nahodne kombinuji v.gametach

» \Vazbova nerovnovaha — alely s nenahodnou kombinaci v
gametach

Alely na lokusu A/a

Alely na lokusu B/b




Nahodne efekty ovlivahujici frekvenci alel

Initial population: W”

Geneticky drift A
= nahodny posun (drift) Asllele frequency
genu
1/4 1/2
- zmény ve frekvenci alel Y4 4
3 o aa AA

vV populaci v dusledku

y Next-generation possibilities,
na h Od y with self-fertilization and outcrossin

A allele frequency

w/
ﬂ




Populace prochazi
evolucnimi zmenami
vlivem genetickeho

ensemble

driftu
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Geneticky drift muze vest ke ztrate
nebo fixaci alel

» Pouze v malych populacich

- LQSSOf W . . Fixation of | === Evolutionary trajectories Idse;I_leleA
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Geneticky driit

» vede ke ztrate nebo fixaci alel + klesa heterozygotnost v
populaci

» U velkych populaci — mutace obnovuji ztratu alel
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podil populaci
o

podil populaci

o ©

01 2 3 4 5 6 7 8 9 10

S . 0 1 2 3 5 6 7
podet alel A v populaci

pocet alel A v populaci

0,35
0,25

podil populacf

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
podet alel A v populaci pocet alel A v populaci




Efektivni velikost populace

velikost idealni populace, ktera presla stejnym driftem nez
aktualni populace

N, = (4N -2)/(c*+2)

nahodny rozptyl v pocté potomku

N,=4N _N./(N_+ N),




Efektivni velikost populace je mensi nez
aktualni populace

» 1. Populace fluktuuje - redukce velikostl populace, bottleneck —
efekt hrdla lahve, efekt zakladatele
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Efektivni velikost populace je mensi nez
aktualni populace

2. Pocet samcu a samic prispivajici k reprodukci neni stejny

- posunuty pomer pohlavi pri narozeni

- ruzné prezivani v prubehu rodicovske investice

- hodné prezivajicich jedincu je neuspesnych pri ziskavani
partnera

3. Uspésni samci a samice dosahuiji
riznou reprodukeni Uspesnost
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Neutralni teorie molekularni evoluce

Motoo Kimura (1968) — molekularni evoluci nevysvetluje
selekce, ale geneticky drift

Vetsina evolucnich zmen na molekularni urovni neni
vysledkem selekce pusobici na vyhodné mutace, ale je
vysledkem nahodné fixace neutralnich mutaci genetickym

driftem



Molekularni' hodiny

» rychlost molekularni' evoluce je konstantni

» Cas divergence — ¢as mezi druhem a spoleénym predkem

» PocCet substituci — pocet fixovanych aminokyselinovych zmen
mezi dvema druhy

» Pocet substituci na jednotku casu je konstantni (Linus Pauling) =
molekularni hodiny.

Ancestral molecule

T years of evolution
T = 1 million

Molecules A and B differ by K = 4 evolutionary substitutions.
The rate of substitution is r = K/(2T) = 4/(2 million) = 2 per million years.

Mira evolucni divergence r = K/(2T)




violekularni noainy.

» Oahad casu divergence [ = K/(2r) -> vyuziti konceptu
moJ Kularnich hodin K Vypoctu evoluce

> 1967 Vince Sarich a Allan Wilson
- yr)ol cny predek 5-8 mil. let




Molekularni konvergence

Adaptivni' konvergence muze ovlivnit molekularni evoluci

Podobnost molekularnich sekvenci u nepribuznych druhu — silne
zakonzervovani sekvenci = molekularni stagnace

Baboon

Baboon Langur

o<

Horse Human




Inbreeding

» Ovlivnuje evolucni procesy — >
- redukuje heterozygotnost
- Shizuje genetickou diverzitu
- ZVySuje frekvence genetickych nemoci (hemozygoetnest —
recesivnii geneticke nemaoci)

Limitovana schopnost disperze
Mala velikost populace
Samooplozeni




Inbreeding

Inbred line 3

100% AsAs 100% AA, 100% AA;
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Vp = Vg (this result now applies within a line)
Generations of inbreeding




Inbreeding

» Redukuje hodnotu charakteru, ktery souvisi s fitness = inbredni

deprese

Initial domestication
as dog

MASTIFFS SMALLER MID-LATITUDE NORTHERN
EURASIAN DOGS EURASIAN DOGS

Inappropriate @2
aggresion

Blindness Ear infections

Hip dysplasia
Gastric torsion

A= Dominant allele

a= Recessive deleterious allele




Hybridizace

» Krizeni inbrednich linii
— vrust celkove zdatnosti, zivotnosti, plodnosti, velikosti...

— charakteristiky potomku F1 generace vyssi nez u rodicu —
hybridni zdatnost = heteroza
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Tok genu

» [ok genu - tok alel z jednoho mista na druhée (migrace)

» Nemeéni se alelove cetnosti druhu, méni se alelove cetnosti v
lokalnich populacich

» Geneticky drift a tok genu (migrace) se vzajemne vyvazuji
(pusobi obracene)

. ‘ In this example the two
alleles, A(red) and a
l l (blue) are initially at a
frequency of p and ¢q in
every population. If
there is no migration

l l populations, one of the
two alternative alleles
. . will be fixed in each
population. There are
no heterozygotes.

m of the breeding adults come from
outside the population.

m
/\ Migration prevents loss of alleles. The
between any . ‘ migration rate, m, means that a fraction
m




After one generation
A L i oy m)(p; — P)

After n-generations
Pren R LL =Py~ F)




V1Iv selekce na frekvenci alel

» Adaptivni hodnota = selekcni hodnota — meritko intenzity

prirodniho vyberu, mira efektivhosti rozmnozovani daneho
genotypu

» 1. Selekce proti recesivni alele

- selekce proti recesivnim homozygotum
-AA=1 Aa=1,aa=1-S

» 2. Selekce proti dominantni alele
- je ucinnejsi
- Uplna dominance — pusobi stejné vuci homozygotum a
heterozygotum
-AA=1-s, Aa=1-s,aa=1



Vl1Iv selekce na frekvenci alel

» 3. Selekce proti alele bez dominance
- adaptivni' hodnota heterozygotu mezi homozygoty
AA =1, Aa = 1(s/2), aa = 1-S
- alela proti niz smeruje selekce eliminovana

» 4. Selekce proti obema homozygotum
- adaptivni' hodnota heterozygota je nejvyssi
AA=1-s, Aa=1,aa = 1-s
- superdominance (heteroze)
- selekcni zvyhodneni heterozygotu

» 5. Selekce proti heterozygotum
- adaptivni hodnota AA= 1,aa =1, Aa = 1-s
- heterozygoti mene plodni



Udrzovani geneticke variability

» Selekce zavisi na geneticke variabilite, ale casto eliminuje
variabilitu fixaci preferovanych alel

» Geneticky drift eliminuje alely i'kdyz jsou selektivne vyhodne
(neutralni teorie molekularni evoluce)

» -> rovnovaha mezi selekci a genetickym driftem



Rovhovaha mezi mutaci a selekcl

» Mutace - zmena ve strukture genetickeho materialu
- generuje genetickou variabilitu
- meni alelove cestnosti v populaci (evolucni sila)
- genetickou strukturu meni pozvolne

» Druhy s nahodnym oplozenim — skryta geneticka variabilita ve
forme recesivnich (skodlivych) alel s nizkou frekvenci

» Selekce porad eliminuje skodlive alely vznikle znovu vznikajicimi
mutacemi



Jiné nez geneticke bariery.

..... Vv ruznych barier proti inbreedingu

Prostorova segregace (rozdilna mira disperze u samcu a samic)
Casova segregace (protandrie, protogynie)

Geneticka nekompatibilita (brani samooplozeni)

Morfologicka nekompatibilita

Behavioralni nekompatibilita (vyber jineho partnera nez otec)



Antagonisticka pleiotropie

Pleiotropie — jeden gen kontroluje vice nez jeden projev
fenotypu

Spojena s expresi genu vedouci ke kompeticnim ucinkim —
nektere prospesne, jiné skodlive pro fithess organizmu

Pricina: negativni korelace mezi znaky, ktere prispivaji k fitness
Negativni korelace udrzuje vysokou genetickou variabilitu

-> potencial pro rychlou odpoved k selekci

Site Lowlands Mountains Tundra

Environmental sensitivity
Length of larval period High Medium Low
Larval body size Low Medium High

Heritability
Length of larval period 0.07
Larval body size 0.27

Genetic correlations
Development rate versus +0.09
body size




Fluktuace prostredi — casove zmeny

» -> ruzne alely, jejich kombinace a frekvence v ruznych
habitatech, geografickych oblastech...
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Selection differential




Multifaktorove efekty.

» Frekvence alel ovlivnene v prirode vice faktory.
» Pr. Studie polymorfizmu ve zbarveni ulity
» Uzce spojené geny, epistatické interakce

» Ruzneé selekcni tlaky — predator, prostorova a casova
heterogenita — vliv pozitivni i negativni na frekvenci zavisle
selekce

Cepaea nemoralis

5-banded Unbanded Mid-banded

Cepaea nemoralis 3-banded Punctate




Multifaktorove efekty.

» MHC geny u savcu (HLA u cloveka a H2 u mysi)
» \Vysoky polymorfizmus MHC genu koncentrovany do urcitych
casti genu
- rekombinace
- selekce
- geneticky drift
» Selekce pro rezistenci vuci parazitum (frekvencne zavisla)
» Selekce pro vyber partnera (nenahodne parovani)
» Selekce pro kompatibilitu mezi matkou a plodem



Dedivost fitness

» Fishertv zakladni teorem

» Zvysovani fitness v jedne generaci = aditivni' geneticka variance
ve fitness v tomto case

» |Implikace teoremu: znak Uzce souvisejici s fitness ma nizkou
dedivost, protoze selekce maximalizuje fitness
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