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Cil prednasky

- Seznameni s Hardyho-Weinbergovym zakonem, jeho odvozenim
a aplikacemi; seznameni se Snyderovymi podily, jejich odvozenim
a aplikacemi
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Modely v genetice populaci

Zameérneé zjednodusuji slozité situace, eliminuji nepodstatné faktory, aby
vynikla podstata problému

Matematicky model — soubor hypotéz, které specifikuji matematickeé
vztahy mezi mérenymi (méritelnymi) hodnotami v systému nebo
procesu

Platnost modelu nutno testovat realnym pozorovanim
Model — kompromis mezi skute¢nosti a moznosti

Idealni model — zahrnuti vSech podstatnych a vylouc¢eni vSech
nepodstatnych znakii

Model platny pouze za urcitych limitu. Kdyz je prekrodi, stava se
neplathym nebo absurdnim

Model neprekryvajicich se generaci

Jedinci jedné generace zaniknou drive nez jedinci generace nasledujici
Velmi dobra aproximace

Generace = zygoty, z nich dospélci a jejich gamety — z nich vzniklé
zygoty jiz €lenové generace nasledujici



Nahodné oplozeni

e Genetické cetnosti — Castecné determinovany zplisobem oplozeni

e Nahodné oplozeni (panmixie, outbriding) — pravdépodobnost pareni
urcitého jedince s jinym jedincem daného genotypu rovna €etnosti

tohoto genotypu v populaci

Pf.: Bélosi v USA LMLM = 0,292, LMLN = 0,496, LNLN = 0,213

Muzi

Zeny

0,292 LMLM

0,496 LMLN

0,213 LNLN

0,292 LMLM

0,292x0,292=0,085

0,292x0,496=0,145

0,292x0,213=0,062

0,496 LMLN

0,496x0,292=0,145

0,496x0,496=0,246

0,496x0,213=0,106

0,213 LNLN

0,213x0,292=0,062

0,213x0,496=0,106

0,213x0,213=0,045

Oplozeni muze byt vic€i uréitym znakiim nahodné a vici jinym nenahodné
(napf. u ¢lovéka krevni skupiny X vyska, barva ktize)




Hardyho — Weinberguv zakon

Predpoklady platnosti modelu:
(1) Diploidni organismy
(2) Pohlavni rozmnozovani
(3) Neprekryvajici se generace
(4) Nahodné oplozeni
(5) Velmi velka poc€etnost populace
(6) Zanedbatelna migrace
(7) Zanedbatelné mutace

(8) Na alely nepusobi prirodni vybér
(Gniffiths et al. 1996)




Odvozeni HW zakona pro gen se dvéma alelami (A,a)

Genotypové ¢etnosti AA, Aa a aa oznaceny P (=p2), Q (=2pg) a R (=qg?),
plati: P+Q+R=1

Alelové cetnosti A = p, a = q, plati: p+g=1

Cetnost Genotypové cetnosti v potomstvu

Krizeni o
spojeni AA Aa

AAXAA P2 ( 0
AAxAa 2PQ
AAxaa 2PR
AaxAa Q?
Aaxaa yie] 0
aaxaa R? 0

Celkem (v dalSi generaci) P

Genotypoveé cetnosti v dalSi generaci:

e P'=P2+2PQ/2+ Q%4 = (P + Q/2)? = p>

e Q'=2PQ/2 +2PR + Q%2 + 2QR/2 = 2(P + Q/2)(R+Q/2) = 2pq
e R=Q?%4+2QR/2+R2=(R+Q/2)2=0?




Alelové cetnosti v dalSi generaci:

p’' =P’+Q/2 = p?+pq =p(p+q) =p
g =R+Q/2 =qg*+pg =q(p+q) =q

Nahodné oplozeni jedincu je ekvivalentni nahodnému spojovani gamet

Female gamete

Allele A

Allele Frequency Cetnosti v potomstvu:

AA: P'=p?
Aa: Q'=pq +qp =2pq
aa: R'=q?




Graficke vyjadreni HW zakona
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Skutecnosti vyplyvajici z HW zakona

PFi nahodném oplozeni zustavaji alelové ¢etnosti z generace na
generaci stalé

Nepusobi-li specifické evolucni sily, které méni alelové ¢etnosti,
zachovava samotny mechanismus mendelovské déedicnosti
alelové cetnosti konstantni — tim konzervuje genetickou variaci

Rovnovaznych HW Cetnosti je dosazeno hned v prvni generaci
nahodného oplozeni (alelové ¢etnosti obou pohlavi shodné,
generace se neprekryvaji)

Genotypové ¢etnosti mohou zistat z generace na generaci stalé,
pouze zUstanou-li stalé alelové Cetnosti

Konstantni alelové ¢etnosti jsou nezbytnou podminkou HW pomeéru

Nahodné oplozeni (nikoli konstantni alelové €etnosti) jsou primarni
podminkou HW pomeéru

HW princip neni az tolik citlivy na nékteré odchylky od predpokladu
idealni populace (body 3-8, zvlaste 5-8)




Dusledky HW zakona pro vzacné recesivni alely

Cetnost recesivni alely v populaci = g

Cetnost heterozygotti = 2pq

Cetnost recesivnich homozygott = g2

Podil recesivni alely u hetero- a homozygotu = 2pg/q? = 2p/q

g malé, pak p ~ 1, tedy 2p/q ~ 2/q, frekvence heterozygotu = 2q

Plati: ¢im je frekvence alely nizsi, tim mensi podil této alely je pritomen

v homozygotnim stavu a vétsina se v populaci vyskytuje ve stavu
heterozygotnim

e Alelaje vzacna, kdyz g < (3/N)'2

Pr. 1: Alkaptonurie, postizen 1z 1 000 000 lidi
g%=0,000001 g = 0,001 (3/1000000)"2=0,0017
2p/q = 1998 (v pripade aproximace 2/q = 2000)
2000 krat vice alel ve stavu heterozygotnim nez v homozygotnim
(na 1 000 000 lidi pripada 1 nemocny a 1998 prenasecii)




Pr. 2: Albinismus se vyskytuje v populaci pouze u recesivnich
homozygotu (aa) s frekvenci 1 albin na 10 000 jedinct. Kolik je mezi
10 000 jedinci heterozygott?

<g> = (0,0001)"2 = 0,01

<p>=0,99

p2=0,98

2pqx10000=2x0,99 x 0,01 x10 000 =
=0,0198 x 10 000 = 198




Dalsi uplatneni Hardy —\Weinbergova principu

Primyslovy melanismus

e Demonstrace evoluce tmavého zbarveni
u motyll po znecisténi prostredi
primyslovymi exhalacemi
(barevné morfy)

e Predevsim velci no¢ni motyli (v Britanii
zjisténo u 100 z 800 druh)

e Veétsinou monogenni dédi¢nost, alela pro
melanismus dominantni

Biston betularia
Drsnokridlec brezovy




,Zlepseni rasy” eliminaci vzacne alely

e NESMYSL

e Ke snizeni Cetnosti alely z hodnoty g, na hodnotu g, je tfeba t
generaci, kde t = 1/q, - 1/q,

Pr.: Alkaptonurie, postizen 1 z 1 000 000 lidi. Snaha o snizeni
frekvence onemocnéni 1 na 10 000 000 lidi.

121000000 g, = 0,001

1210000 000 g, = 0,000316

t=1/0,000316 - 1/0,001 =3162 - 1000 = 2162 generaci
1 generace ~ 25 let, tj ~ 50 000 let

Zména frekvence vzacné alely pri zaclenéni jejich nositeltl do reprodukce
e Zména za jednu generaci: 4  =q + g2

Pr: Fenylketonurie (g=0,006)

g% = 0,000036 (tj. 36 nemocnych na 1 000 000 lidi)

pri vylé€eni vSech a jejich reprodukénim zac¢lenéni do populace bude
nova frekvence alely q, = 0,006 + 0,000036 = 0,006036

v dalSi generaci 36,4 nemocnych na 1 000 000 lidi




Snyderovy podily

Resi problém, zda je v pfitomnosti uplné dominance distribuce
genotypt v populaci v HW poméru

Studium schopnosti vnimat horkou chut’ fenylthiokarbazidu (TT a Tt
chutnagi, tt nechutnaci), predpoklad nahodného parovani

T=p a t=q,

pak celkové rodi¢e chutnaci: Z(TT + Tt) = p?2 + 2pg=1-¢?
snhatek chutnac¢ x chutnac€ Cetnost: (1 - g?)?

snatek TTx TT Cetnost: p*

snatek TT x Tt cetnost: 4p3q

snatek Tt x Tt cetnost: 4p2g?

soucet: p* + 4p3q + 4p2g? =

= (p?+2pq)* =

=(p?+2pq +q?-0%)?=

= Cetnost potomku vsech siatkl chutnaé x chutnaé




1-92=(1-9)(1+q) mozno upravit a substituovat
(1-9?=(-a9)(1+q)=p*(1+0)

TTXTT a TTxTt ..... Pouze déti chutnaci
TtxTt ..... V2 déti nechutnadi, tj. 4p2q2/4 = p2g?

Manzelstvi chutna¢ x nechutnac
TTxtt cetnost 2p2g?
Ttxtt cetnost 4pg?3

phen},rlﬁ:lincarbami e

soucet: 2p2q? + 4pq? =
=29 (n_+ 2pq) = phenylthiourea
= 2q2 (1 - q2) =

=209%2(1-q)(1+q)=

=2pg?(1+q)

TTxtt ..... Pouze déti chutnaci
Ttxtt ..... 1/2 déti nechutnadi, tj. 4pqg3/ 2 = 2pg3




Snatky

Typ

Cetnost
déti tt

chutnac¢ x chutnac

TTXTT

TTxTt

chutnac x nechutnac

TTxtt




Cetnost nechutnaéi mezi détmi z manzelstvi chutnaé x chutnaé (S.,):
S; =p?9*/p?(1+q)
S;=0q?/(1+q)

Cetnost nechutnaéi mezi détmi z manzelstvi chutnaé x nechutnaé (S,):
S:=2pqg°/2pg*(1+q)
Si=q/(1+q)

S;, S, ... Snyderovy podily (S, — jeden rodi¢ dominantniho fenotypu,
S, — oba rodice dominantniho fenotypu)

Soucin Snyderova podilu s hodnotou celkového poétu potomku
prislusného snatku dava hodnotu o¢ekavaného poétu potomkii
recesivniho fenotypu (zde nechutnacii)

Manzelstvi nechutnaé€ x nechutna¢ — potomci pouze nechutnadi
Mozno vyjadfrit jako S, =q°/(1+q)° =1

Zobecnéni: S, =q'/ (1 + q) i=0,1nebo 2, kde i je pocet
dominantnich rodi€u ve skupiné parovani




