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Esquema

 Repaso conceptos basicos
* Mecanismos de evolucion
* Modelo de equilibrio y supuestos (no evolucion)

* Que pasa cuando no se cumplen
* Tipos de seleccidn
* Inferencia de la historia evolutiva



Evolucion:

* Cambios en las frecuencias alelicas a traves del tiempo.

Genetic Mutation




Dynamic fitness landscape

Population sze, N = 2,304
Mutation rate, i = 0.5 per trait Randy Olson and Bjern @stman



Poza génica




. Freq(R) = 20/30 = 0.66
. Freq(r) = 10/30 = 0.33

FregR: p
Fregr: g
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Supuestos

* Individuos se reproducen de forma aleatoria
* Poblacion es infinitamente grande

* No hay seleccidn

* No hay mutacion

* No hay flujo genico



Reproduccion no aleatoria

Y v v

* Endogamia

* Autopolinizacion

AA X AA Aa x Aa aa x aa
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Reproduccion no aleatoria

* Apareamiento selectivo
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* Endogamia: l Het

* Coeficiente de endogamia

° FlS = HS_ H1 0: EHW
Hq Positivo: déficit de Het
Negativo: exceso de Het




Supuestos

* Individuos se reproducen de forma aleatoria
* Poblacion es infinitamente grande

* No hay seleccidn

* No hay mutacion

* No hay flujo genico



Poblaciones pequenas

Poblacion inicial Segunda generacion Tercera generacion Cuarta generacion
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Deriva génica

* Mayor efecto en poblaciones pequenas
 Reduccioén de la diversidad
* Perdida de alelos raros



Estructura poblacional

Metapoblacion
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Estructura poblacional

Metapoblacion

OOP WO® OO0
POP GO OO0
OOD D0 OO0

Tiempo

Flujo génico contrarresta el efecto de deriva



* Estructura y deriva: Perdida de diversidad
* Coeficiente de fijacion

QFS_I_=HI_ H§ 0: EHW

H 1. Diferentes alelos en cada poblacién
.




Eventos de reduccion de poblacion

Efecto Fundador
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Poblacion fundadora

Poblaciéon Original Descendientes



Eventos de reduccion de poblacion

CUELLO DE BOTELLA

Poblacion Reduccion Individuos Poblaciéon
micial de la que sicuiente
poblacion sobreviven




Endogamiay apareamiento selectivo vHet

Deriva cambia las frecuencias de forma aleatoria

N

Efecto en poblaciones pequenas

Efecto fundador es similar a cuellos de botella

Flujo génico contrarresta la deriva en Metapoblaciones



Supuestos

* Individuos se reproducen de forma aleatoria
* Poblacion es infinitamente grande

* No hay seleccidn

* No hay mutacion

* No hay flujo genico



Very deleterious Mildly deleterious al  Peneficial
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N*s, scaled fitness effect of a new mutation



Polimorfismos son adaptativos

iVentaja de heterocigota !
Seleccidon dependiente de frecuencia
Seleccion varia espacio-tiempo

Ronald A. Fisher




Motoo kimura

4 i

Tomdko O.hta

Teoria Neutralista y
guasi-neutralista

Mutaciones deletéreas se
eliminan rapido

Mutaciones ventajosas muy
raras

Variacion observada es
Neutra

Diversidad en ciertos loci no existe
por seleccion balanceadora sino
por la accion combinada de las
mutaciones neutras y de la deriva
genica



13 samples
12 haplotypes

—— A e e e e e e G e e e e = a G- — reference sequence
s 20, 0 0 0 0 0 0. Jo e e o0 o0 e e o0 e e e e e e eeeee oeeeseee :I same haplotype
(0 pairwise differences)

] distinct haplotypes
(5 pairwise differences)
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50 total sites o same nucleotide as reference

31 monomorphic sites e e ee different nucleotide from reference
19 segregating sites



Diversidad genetica

* Deriva v
N

N

e Mutacion

* Flujo génico

e Seleccion ??



Seleccion

* SNPs no tienen efecto en el fitness, pero estan ligados a la
seleccion que ocurre en zonas cercanas

.0, 0. 0.0 0.0 _0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0_ _.0.0.0.00.0.0.0.0.0.0.00_ _.0.0.0.0.0.0.0.0.0.00.0.0.0__
* Seleccion puede aumentar o disminuir la diversidad neutral

asociada

* Entender como varia estos sitios neutrales, da pistas del modo de
seleccion



Seleccion positiva

* Disminuye diversidad en zonas aledanas => barrido selectivo
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Seleccion positiva

* Disminuye diversidad en zonas aledanas => barrido selectivo

~100kb ~100kb ~10kb

-

- - - »
&
A
/! I'. .'h" or :
e Ik Y il FARA s [N
L | b (RN i L Y il | L/ | I AT Y, LAl #
Y AV 2 Y hY ! '-,f- ~f W VY L

Chromosomal Position
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Neutral Polymorphism Level




Seleccion balanceadora

e Mantiene alelos con frecuencias intermedias

—O— F——

Aumenta niveles de variacion neutral



— Observed
------- Expected pﬂ.‘

6 =

k 4
2 B ..."‘..
—1500 —500 500 1500 2500 3500
[——IH [ |
Adh Adh-dup

Gen Adh en D. melanogaster muestra senal de seleccion
balanceadora (Kreitmany Hudson 1991)



Seleccion negativa

* Disminuye diversidad en general
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Disminuye niveles de variacion genética en relacion a lo esperado
por evolucion neutral
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Hard sweep Soft sweep Partial sweeps Background
(polygenic selection) selection
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After selection

Neutral polymorphism

Locus position Locus position Locus position Locus position




Espectro de frecuencias alélicas (SFS)

Polymorphic sites among
haplotypes of the locus Folded site frequency spectrum
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SFS: Seleccion positiva
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- * Luego de que termina
Neutral seleccion (fijado), nuevas
mutaciones se acumulan

* Mutaciones son singletons

e SFS muestra exceso de
polimorfismos de baja
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Number of individuals with minor allele

” frecuencia



l equency

SFS: Seleccion balanceadora

* Mutaciones neutras se han
aculumado entre y dentro de
los haplotipos
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Site frequency spectrum
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Allele frequency
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D de Tajima

D =
\/VCL?"(?T — Qw)

D Negativa cuando hubo seleccion positiva

D Positiva cuando hubo seleccion balanceadora



Mutaciones sindbnimas y no-sinonimas

e Mutaciones sindnimas: Invisibles a seleccion

e KS :tasa de mutaciones sinonimas
e KA : tasa de mutaciones no-sindonimas

Q = KA/KS
() > 1: Seleccion positiva
() <1: Seleccion negativa



Contraction  Bottleneck (weak) Bottleneck (strong)

T
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o Population size (N,)

Genealogical
topology

Nucleotide
variability

Number of sites

Minor allele frequency
(MAF)




Seleccion y eventos demograficos, tienen consecuencias en las
frecuencias alélicas en el genoma.

Efecto local o general

Diferentes analisis pueden inferir el escenario evolutivo mas
probable



Table 7.1 Summary of the effects of selection and demography” on patterns of polymorphism and

divergence.
Effect Positive Purifying Balancing Population Population
selection selection selection expansion contraction
Polymorphism Lower Lower Higher Lower Lower
Genealogies  Shorter TMRCA Shorter Longer Shorter Longer
TMRCA TMRCA TMRCA TMRCA
Site Excess of Excess of Excess of Excess of Excess of
frequency low-frequency low- intermediate-  low- intermediate-
spectrum variants, excess frequency frequency frequency frequency
of high- variants variants variants variants
frequency
derived variants
Divergence Higher Ka Lower Ka — — —

* relative to expectations from the standard neutral model for a single population of a historically constant size equal to
the present-day size; TMRCA = Time to the Most Recent Common Ancestor



Evolucion: seleccion natural

1) Variacion
2) Herencia
3) Seleccion
4) Tiempo

5) -> Adaptacion
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