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Equilibrio de Hardy-Weinberg (EHW)
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Populagdes estdo em EHW quando: Populagbes evoluem (saem do
stamanho populacional é infinito; EHW) quando algum fator
eacasalamento é totalmente ao acaso; evolutivo estd presente:
endo ha fluxo génico; selegdo natural, deriva,

Departamento de Biologia Geral, UFMG *ndo ha novas mutagGes ocorrendo; mutagéo, fluxo génico,
2012 ! *ndo ha selegdo natural. endogamia etc.
A dinamica populacional da diversidade genética é afetada Mutagdo — mecanismo aleatdrio através do qual novos alelos

pelos processos evolutivos:

- Deriva genética (depende do tamanho populacional)

- Selegdo natural (mais eficiente em populagdes maiores)

- Taxa de mutagdo (significativa apenas para loci com altas taxas)
- Endogamia (depende do tamanho populacional, parentesco)

- Migragdo/fluxo génico (agdo local entre populagdes conectadas)

A diversidade genética intrapopulacional depende principalmente do
tamanho da populagdo

Espécies e populagdes com ] de individ

normalmente, apresentam baixa diversidade genética. Por isto estdo
mais sujeitas a fatores evolutivos como deriva genética e endogamia, e
também tém um potencial adaptativo mais limitado.

surgem na populagdo.

Deriva Genética — leva a perda ao acaso da diversidade
intrapopulacional em populagdes limitadas e/ou aumento da
divergéncia entre populagdes.

Selegdo Natural — ha uma diferenga adaptativa entre fendtipos
em determinado ambiente, o que leva a uma alteragdo
deterministica na frequéncia destes ao longo das geragdes.

Endogamia — acasalamento entre parentes que leva ao aumento
da homozigose (e diminuigdo da heterozigose).

Fluxo Génico — troca de alelos entre populagdes que geralmente
aumenta a diversidade intrapopulacional e sempre diminui a
divergéncia genética entre as populagdes que trocam migrantes.

Importancia do tamanho populacional
para a Evolugao Biolégica

Tamanho populacional (N) é o parametro mais importante quando
se estima a viabilidade de populagdes na natureza. As
populagBes pequenas tendem a se extinguir mais rapidamente
por eventos ao acaso (flutuagdes demograficas etc) e tém baixo
potencial adaptativo devido a variabilidade genética reduzida.

Tamanho populacional

Relagdo entre o Censo (N)

e tamanho efetivo (Ne)
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Medindo o tamanho populacional efetivo

Além do tamanho populacional real (censo), o tamanho
populacional efetivo (N,), que é geralmente menor que o
censo (N), é o mais importante pardmetro relacionado a
continuidade evolutiva de uma populagdo.

O N, é o tamanho equivalente aquele de uma populagdo
idealizada (como numa equagdo de HW), com determinada

capacidade de manutencdo da diversidade genética.

Calculando o Ne de uma
populagdo idealizada:

Caracteristicas:

- Na&o ha sobreposigdo de geragoes;

- O numero de individuos intercruzantes é o mesmo em todas
as geragdes;

Todos os individuos sdo potencialmente intercruzantes
(hermafroditas);

- A unido dos gametas é aleatoria;

N3&o ha selegdo, mutagdo ou migragao;

A média de filhotes por cada adulto é 1.

Tamanho populacional efetivo (N,)

O tamanho efetivo de uma populagdo real é medido com relagdo
a sua constituigdo genética (diversidade) quando comparada a
de uma populagdo idealizada.

Exemplo:

Se uma populagdo real perde diversidade genética com mesma
taxa de uma populagdo idealizada de 100 individuos, o N, da
populagdo real é igual a 100, mesmo se ela tiver um censo de
1000 ou 10.000 individuos.

Tamanho populacional efetivo (Ne)

O tamanho efetivo da populagdo é, normalmente, menor do que
o nimero de individuos adultos (geralmente Ne ~ N/10).

As diferencas entre o N e o N, dependem de peculiaridades
reprodutivas de cada espécie:

Espécies com razdo sexual desigual (formagdo de haréns etc);

Com alta variagdo no tamanho de familias (nimero de prole);

- Com numero variavel de individuos entre diferentes geragdes
(demografia oscilante).

- etc

Tamanho populacional efetivo (Ne)

* Uma variedade de equagdes foram formuladas para
estimativas de N,.

* Uma destas leva em considerag¢do a razdo sexual entre
adultos (maduros sexualmente):

Ne= ﬂﬂmufl
Ny + Ne
em que Ny, =numero de machos
N¢ = nimero de fémeas

Outras férmulas podem ser calculadas com outros
parametros e a partir da estimativa da diversidade
genética populacional (heterozigosidades, theta 6 etc)

Tamanho populacional efetivo (Ne)

* Qual é o N, de uma populagdo com 100 fémeas e 10
machos?

* Equagdo:
N = 4(Ny, * N

Ny + Ng

N, = 4(100 *10) = 4000 = 36
100 + 10 110
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Impacto em pequenas populagdes:
efeitos do acaso (deriva genética)
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A probabilidade de fixagdo de um alelo por deriva é igual a sua frequéncia
inicial, portanto a maior parte dos alelos originados de novo por mutagdo, sdo
eliminados por deriva, e uma pequena proporg¢do pode chegar a sua fixagdo.

Deriva Genética

* Um variante alélico raro (ex: recém-gerado por
mutac¢do) pode desaparecer pelo simples acaso

* Ex. populagdo de 5000 individuos e o alelo esta
com a menor frequéncia possivel:

* g=0,0001 (ou seja, apenas um heterozigoto)

* Se esse heterozigoto ndo deixar descendentes,
este alelo desaparecera.

Deriva Genética

* A perda de diversidade a cada geragdo por deriva é
dependente do tamanho efetivo populacional (Ne), que é
influenciado por diferentes aspectos demograficos e histéricos.

* Uma populagdo pode ser pequena:

— Em seu inicio — efeito fundador

— Em um (ou mais que um) momento de
sua historia — gargalos de garrafa
bottleneck

— Emintervalos regulares — flutuacdo
demogréfica

— Constantemente (ex: Cavia intermedia,
uma espécie de pred da ilha Moleques
do Sul em Santa Catarina com
estimativa de Ne= 40-100 individuos
durante os ultimos 10 mil anos)

Deriva Genética

* Em populagdes pequenas, um alelo pode
desaparecer ou ser fixado ao acaso,
independentemente do fato de ser neutro, vantajoso
ou desvantajoso.

* Como uma geragdo é sempre uma amostra da
geragdo anterior, a varidncia é igual a pq/2N,

* Ou seja, quanto menor a populagdo, maior é a
variancia das frequéncias alélicas entre geragdes,
portanto a probabilidade de eliminagdo ou fixacdo de
um alelo é maior.

Deriva Genética:
6 populagdes com loci bialélicos, N = 8

Genetic Drift (Monte Carlo)
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Deriva Genética:
6 populagdes com Joci bialélicos, N = 100

Genetic Drift (Monte Carlo)
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A teoria da Deriva Genética

Flutuagdo aleatdria das frequéncias alélicas
Varias populagdes

DDDD  APDD
DDDD DDV
DDDD DD
DIID DSID

Alelos neutros

tempo

Quando a frequéncia muda de p= Y para p’, na geragdo seguinte sera alterada
para outro valor p" maior ou menor com igual probabilidade

Uma consequéncia da deriva: a coalescéncia

Voltando no tempo, todas as variantes

A= == génicas em uma populagdo sdo
=== = Pl .
descendentes de uma Unica variante
f\.-—:':l::
' ancestral, porque ao longo de um tempo
= pord 8 P

suficiente, todas as demais linhagens
originais tornam-se extintas por deriva.

A Neste caso, a genealogia dos genes que se
A = 7 encontram na populagdo atual coalesce de
e e e e populag

= volta a um Unico ancestral.
= e

Az Exemplos de estudos que ilustram este
A ._:ﬁ':'::‘::: principio sdo os que permitiram inferir a

“Eva mitocondrial” da Africa, a origem do
virus da AIDS a partir de chimpanzés na
Africa, o local de origem de domesticagdo

Como o processo é aleatério, a frequéncia inicial de p (0,5) eventualmente (apds 0 — == + do cachorro na Europa e Asia etc.
tempo suficiente) derivara para 0 ou 1: o alelo é perdido ou fixado e
Outros fatores evolutivos relacionados Endogamia

Endogamia — acasalamento entre parentes. Aumenta a homozigose em uma
populagdo, com proporcional redugdo da heterozigose observada.

Depressdo endogamica — resultado deletério da endogamia, quando ha uma
diminuigdo da viabilidade populacional (fitness) devido a expressdo de fendtipos
deletérios a partir de Joci em homozigose. O impacto desta em uma populagdo é
dependente do nivel de endogamia e da carga genética, isto &, quantos alelos
deletérios recessivos ocorrem na populagdo.

Gargalo de garrafa — diminuigdo repentina do tamanho populacional efetivo,

levando a uma perda drastica da diversidade genética, aumento do efeito da deriva

e algumas vezes pode ser sucedida de uma expansdo populacional.

Fluxo génico — através da migragdo de individuos, permite a troca de alelos e
genotipos entre populagdes. A principal consequéncia é homogeneizar a
diversidade genética entre as populagdes conectadas por fluxo génico.

Cruzamento entre parentes, endocruzamento, consanguinidade.

Extremo => Auto-fe 30 (em varias de plantas)

Numero de heterozigotos diminui e de homozigotos aumenta. Isto é observado
por uma homozigose maior do que esperada de acordo com a EHW.

De grande importancia para a evolugdo das populag@es: pode levar a reducdo
no sucesso reprodutivo e/ou sobrevivéncia da prole (Depressdo
endogamica).

A depressdo endogamica se dd pela expressdo de alelos deletérios recessivos
cujos fenétipos aparecem com a homozigose.

Consegqiiéncias da endogamia:
Depressdao endogamica

Aumenta a homozigose e a exposigdo de alelos
deletérios raros que pode levar a depressdo
endogamica.

Populagdo ndo endogadmica Populagdo endogamica

AABbCC > AaBBCe AaBbCC

AaBBCC > aabbcc
AaBbCc

Loci diferentes com alelos deletérios Mesmos loci com alelos deletérios

A endogamia é inevi em p porque todos os individuos se
tornam aparentados com o passar do tempo.

A lagdo do cavalo da lia (Equus i) foir ituidaa

partir de 13 individuos de cativeiro, e ap! alto nivel de ia (F).
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“Gargalo de garrafa” e efeito fundador

populagdo
original

\ s populagdo
@

e sobrevivente
Gargalo de
garrafa D
SN
S S |
Efeito fundador

Gargalo de garrafa e efeito fundador no
Elefante marinho do Norte

1890: 20-30 sobreviventes apds o
gargalo de garrafa devido a caga
intensa.

Nos anos 1990, a diversidade genética
foi estimada ser igual a zero para 20
loci de alozimas.

Calcula-se que existam atualmente
mais de 100.000 individuos
descendentes destes ~30
sobreviventes, um efeito fundador.

Varias populagées humanas possuem alelos
raros diferentes em frequéncias elevadas

Mal de Huntington (doenga autossémica dominante)
« na populagdo de Africaners na Africa do Sul
— Um navio de 1652 chegou |4 com um holandés, portador de um alelo para
adoenga;
— A maioria dos casos da doenga na populagdo africdner atual pode ser
rastreada de volta aquele individuo.

Porfiria Variada (heranga autossémica dominante)
— reagdo a barbituricos anestésicos — o alelo ndo era desvantajoso antes da
medicina moderna.
— A populagdo africdner moderna contém cerca de 30 mil portadores do
gene, uma frequéncia bem mais elevada do que na Holanda.

— Todos os portadores sdo descendentes de um casal, Gerrit Jansz e
Ariaantje Jacobs, que emigraram da Holanda em 1685 e em 1688

Por que Evolugao nao é acaso?

* A mutagdo e a deriva comp&em os
mecanismos aleatorios de origem dos
variantes e oscilagdo das frequéncias ao longo
das geragdes.

* Aselegdo natural e sexual sdo deterministicas,
permitem previsdes sobre o comportamento
dos variantes em determinadas condigdes
ambientais ao longo das geragoes.

- Selegdo Natural Deriva Genética

Populagdes Infinitas e finitas Finitas (populagdes naturais)

Mudangas Resulta em adaptacdes A mudanca aleatdria ndo é adaptativa

Substitui¢des Explica algumas diferengas nas  Explica a maioria das diferengas nas
sequéncias de DNA entre sequéncias de DNA entre espécies
espécies

Impacto Em alguns locos, em algumas Em todos os locos, em todas as

populagdes, em alguns
momentos

populagdes, em todo o tempo

A genética evolutiva considera a deriva genética como “hipétese nula”
para explicar os fendmenos evolutivos, que deve ser rejeitada para
demonstrar a evidéncia de selegdo natural ou algum outro fator.

Sewall Wright

Motoo Kimura

Selecao Natural

¢ 1. Variagdao: membros da populagdo
apresentam diferencas individuais hereditarias

A selegdo natural ndo ocorre em uma populagdo de clones!
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Selecdo Natural

¢ 2. Super-reprodugdo: — populagdes naturais
reproduzem geometricamente...

Selecdo Natural

* 3. Competigdo: individuos competem pelos
recursos limitados (alimentos, territério ou
fémeas).

Darwin chamou isto de “luta pela existéncia”

Selecdo Natural

* 4, Sobrevivéncia para reprodugdo: aqueles
individuos melhor adaptados ao ambiente
sobrevivem e reproduzem mais, deixando
maior descendéncia que os outros.

Individuos mais aptos passam para sua prole as
caracteristicas vantajosas (seus genes).

Existe uma grande variagdo dentro das espécies (observagdo feita
com espécies silvestres e domesticadas).

Em cada espécie nascem mais individuos do que sobrevivem e
deixam descendentes na préxima geragdo (influéncia de Malthus).

Se alguns individuos com determinada caracteristica (vantajosa)
deixam mais descendentes do que outros, esta caracteristica
aumenta em frequéncia ao longo das gerages.

Se alguns individuos tém uma caracteristica (desvantajosa) que leve
a um menor nimero de descendentes, esta tende a diminuir em
frequéncia ao longo das geragdes.

* Essaagdo diferencial sobre individuos (e suas caracteristicas)
cujo resultado é uma mudanga gradual das populagdes ao
longo de vdrias geragdes, Darwin e Wallace chamaram de
Selegdo Natural.

* Selegdo Natural ndo é uma forga, mas é uma consequéncia da
reprodugdo diferencial de individuos devido a suas diversas
caracteristicas adaptativas em relagdo ao ambiente em que
eles se encontram e observada entre geragdes.

* Elasé ocorre se: i) ha variagdo, ii) ha diferengas adaptativas
entre as variantes (caracteristicas) e iii) se hd competigdo por
recursos limitados ou para reprodugdo.

Selecao Artificial

* Cruzamentos seletivos praticados pelo homem
em animais e plantas Anmactiradac tamhém
dependem de variaca B
previamente existent Y @i
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Percent of HIV resistant to 3TC
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Evolugdo da resisténcia a drogas no HIV. O virus tem uma alta taxa de
mutagdo e a selegdo ocorre entre milhdes de variantes que infectam o
individuo.

Diferenciagao de populagdes

Populagées PopulagGes Populagées
discretas mal definidas ~ uniformes

| R ..

Estrutura populacional: distribuicdo espacial ndo
totalmente casual de alelos e gendtipos

Normalmente, as populagdes possuem um
distribuigdo desigual e mal definida (acima), mas
diferentes padrdes sdo observados em cada espécie.

Mutag¢ao

GO} Oy

A mutacdo, apesar de ser baixa por cada posi¢do nucleotidica
por geracdo (~108), pode levar a diferenciagio
interpopulacional em médio e longo prazos. Através de outros
fatores como deriva genética e selegdo, estes novos alelos
podem alterar suas frequéncias nestas populagdes.

Deriva genética

GO D

A deriva genética na auséncia de migragdes tende a aumentar as
diferencas entre as popula¢des separadas (principalmente
pequenas), diferengas que também aumentam pelo acimulo de
mutagdes (e selegdo) acelerando o processo de diferenciagdo
interpopulacional e especiagdo (Ex: especiagdo em ilhas).

Apesar de aumentar a diferenga entre as populagGes, a diversidade
dentro de cada populagdo é diminuida pelo efeito da deriva
genética (a perda de diversidade por deriva é inevitavel).

Fluxo génico
(migragGes)

RO

O fluxo génico tende a homogeneizar populagGes separadas
que compartilhardo mais variantes entre si, retardando o
processo de diferenciagdo populacional e possivel
especiagao.
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Sele¢ao Natural

GRD) D

A Selecdo Natural na auséncia de migragGes tende a aumentar
as diferengas entre as populages separadas que estejam em
ambientes diferentes (adaptagdo local).

Caso haja a mesma pressdo seletiva devido a ambientes iguais
em que estejam estas populagdes, a selegdo ndo deve afetar a
diferenciagdo interpopulacional, que podera se diferenciar
somente devido ao acaso (mutagdes, deriva etc).




