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Genética de Poblaciones I:

Caracter probabilistico de los procesos poblacionales.
Principio de Hardy y Weinberg.

Factores que alteran el equilibrio de H-W.

Dr. Mauricio Moraga 2010
PGH, ICBM, U CHILE

GENETICA DE POBLACIONES: CONCEPTOS BASICOS

GENETICA DE POBLACIONES:
Estudio de la herencia colectiva
y la variacién en los organismos
que habitan un area o region.

EQUILIBRIO GENETICO: Una poblacién esta en equilibrio
genético si su estructura genética no varia en el transcurso
de las generaciones.

Si la estructura genética varia, la poblacién evoluciona.




GENETICA DE POBLACIONES: CONCEPTOS BASICOS

POBLACION: En sentido restringido es un grupo de
organismos de la misma especie que habitan una misma
area geografica, en un mismo tiempo y que interactuan
reproductivamente entre si.

POOL GENETICO: Todos los alelos de una poblacion.

FRECUENCIA FENOTIPICA: Proporcion de individuos con
un fenotipo particular para un determinado locus.

FRECUENCIA GENOTIPICA: Proporcién de individuos en
una poblacién representados por un genotipo en particular.

FRECUENCIA ALELICA O GENICA: Proporcién de un alelo
en particular dentro del pool genético.

POBLACION: En sentido restringido es un grupo de organismos de la
misma especie que habitan una misma area geografica, en un mismo
tiempo y que interactuan reproductivamente entre si.
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GENETICA DE POBLACIONES: CONCEPTOS BASICOS

EVOLUCION: cambio a largo plazo de las frecuencias
geénicas debido a la accidén conjunta o por separado de
la mutacion, la seleccién natural, la deriva génica, el
apareamiento no panmictico y la migracion.

La genética de poblaciones permite responder algunas preguntas
relacionadas con la estructura de las poblaciones.

» ¢Cual es el origen de las poblaciones?

* ¢Qué tipos de variabilidad genética hay en las
poblaciones?
» ¢Como evolucionan las poblaciones?

» ¢Cuanta variabilidad genética existe?

* ¢ Qué mecanismos mantienen o explican dicha
variabilidad?

» ¢Qué factores evolutivos afectan a la
variabilidad dentro y entre poblaciones?

» ¢;Como se conectan reproductivamente
diferentes poblaciones?

» (¢Cudl es el aporte de los genes a la
variabilidad fenotipica en las poblaciones?
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VARIABILIDAD POBLACIONAL

La variabilidad poblacional, representada por la presencia de mltiples
variantes (alelos) para cada locus en las poblaciones naturales, constituye
la base para la evolucion de éstas.

Variacién Fenotipica
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VARIABILIDAD POBLACIONAL

La variabilidad poblacional, representada por la presencia de mltiples
variantes (alelos) para cada locus en las poblaciones naturales, constituye
la base para Ia evolucion de éstas.

Polimorfismo
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Equilibrio de Hardy - Weinberg

Godfrey Harold Hardy Wilhelm Weinberg

El teorema de HW corresponde a una hipétesis nula,
que supone la ausencia de los procesos evolutivos que
normalmente estan ocurriendo en las poblaciones naturales.

El equilibrio genético ooy RGO
de Hardy-Weinberg Si hay PANMIXIA

Si no hay MIGRACIONES
Si la herencia es MENDELIANA

Si la poblacién es INFINITA (NO DERIVA)

Considera como se relacionan las frecuencias alélicas
y genotipicas en una poblacién mendeliana bajo una
serie de supuestos ideales.

*Los genes deben segregar cumpliendo las leyes de Mendel.

+Los cruzamientos entre los individuos deben ocurrir al azar (panmixia).
*El tamario de la poblacion debe ser infinitamente grande o al menos
muy grande.

+Los portadores de los diversos genotipos deben tener en promedio igual
numero de descendientes.

*No debe existir mutaciones nuevas en los alelos que se analizan.

*No debe haber aporte ni pérdida de genes debido a migraciones.
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El equilibrio genético
de Hardy-Weinberg

Si no hay MUTACION

Si no hay SELECCION

Si la poblacién es INFINITA (NO DERIVA)
Si hay PANMIXIA

Si no hay MIGRACIONES

Si la herencia es MENDELIANA

* La frecuencia de un alelo (frecuencia génica) y las
frecuencias genotipicas de una poblacion tienden a
permanecer constantes generacién tras generacion.

[p(A)+q(a)l?= (PA(AA) + 2pq(Aa) + g*(aa)) = 1

donde:
p(A) es la frecuencia del alelo A
g(a) es la frecuencia del alelo a

siendo p+q =1
El equilibrio genético g{ no ZaygﬂgggN
. i no hay
de Hardy-Weinberg Sila poblacién es INFINITA (NO DERIVA)

Si hay PANMIXIA
Si no hay MIGRACIONES
Sila herencia es MENDELIANA

Frecuencia

0 001020304050607080910

p=f(A)

p+q =1

(p+q)?

p2+2pq +qg?=1
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Codominancia

Antigenos de la serie MN en los eritrocitos humanos (ejemplo).
Poblacion total: 200 individuos.

Fenotipos (genotipos) observados:

58 tipo M, 101 tipo MN, 41 tipo N

Célculo de las frecuencias p2=58/200 = 0.290
genotipicas observadas: 2pqg = 101/200 = 0,505
g?=41/200 = 0.205

Calculo de las frecuencias | | P(LM)= 58 + (%2) 101 /200 = 0.543
génicas observadas: q(LN)=41 + (%) 101 /200 = 0.458

Codominancia

Antigenos de la serie MN en los eritrocitos humanos (ejemplo).
Poblacion total: 200 individuos.

p(LM) = 0.543 q(LN) = 0.458

Calculo de las frecuencias genotipicas esperadas (segun equilibrio HW):

Al expandir el binomio:

[P(M)+q(N)]2= 0.295LMLM + 0.496LMLN + 0.209LNLN

p?=0.295 2pq =0,496 ¢g2=0.209

Si se multiplica cada una de las frecuencias x 200, vemos que se acercan a
los valores observados: 0.295x200=59 , 0.496x200=99.2, 0.209x200= 41.8

¢ Coémo podemos saber si son realmente
iguales los valores observados y esperados?




¢ Coémo podemos saber si son realmente

iguales los valores observados y esperados?

Prueba de hipétesis de Ji cuadrado.

Los resultados observados no siempre son idénticos a los
esperados, producto de diversos factores azarosos.

los datos observados y los predichos.

Hipdtesis nula (HO) afirma que no existen diferencias entre

Correctas (2):

Incorrectas (2) :

aceptar una HO falsa, error de tipo Il.

rechazar una HO verdadera, error de tipo I.

aceptar una HO verdadera y rechazar una HO falsa.

Prueba de hipétesis de Ji cuadrado.

Chi-Square Distribution

Probabilityp

AA Aa aa
Esperado 200 400 200
Observacion 1 | 192 404 204
Observacion 2 | 170 380 250

Critical Values of Chi-Square

¢Los datos de la observacion 1 son realmente iguales a lo esperado?.
¢éLos datos de la observacion 2 son realmente distintos a lo esperado?.
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Prueba de hipétesis de Ji cuadrado.

Chi-Square Distribution AA Aa aa
O 192 404 204
E 200 400 200
Probabityp O -E - 8 4 4
o (O-E)? 64 16 16
i Vi o CliSuare (O-E)’E 032 |004 0,08 0,44
gl Probabilidad
095 0.90 080 0.70 050 0.30 0.20 0.10 |0.05 0.01 0.001
1 0.004 0.02 0.06 0.15 046 1.07 164 271 |3.84 6.64 10.83
2 0.10 021 045 071 139 241 322 460 |599 9.21 13.82
3 035 058 1.01 142 237 366 464 625 |7.82 11.34 16.27
4 071 1.06 165 220 336 488 599 7.78 [9.49 13.28 18.47
No significativo Significativo
Prueba de hipétesis de Ji cuadrado.
Chi-Square Distribution AA Aa aa
O 170 380 250
E 200 400 200
Probabityp O‘E ‘30 '20 50
o (0O-E)? 900 400 2500
i Vi o CliSuare (O-E)YE 45 1 125 |1 18
gl Probabilidad
095 090 080 0.70 050 0.30 0.20 0.10 |0.05 0.01 0.001
1 0.004 0.02 0.06 015 046 1.07 164 271 |3.84 6.64 10.83
2 0.10 021 045 071 139 241 322 460 |599 9.21 13.82
3 035 058 1.01 142 237 366 464 625 |7.82 11.34 16.27
4 071 1.06 165 220 336 488 599 7.78 [9.49 13.28 18.47
No significativo Significativo
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Prueba de hipoétesis de Ji cuadrado.

Chi-Square Distribution

Probabilityp

D~_18
Critical Values of Chi-Square
gl Probabilidad N
095 090 0.80 070 050 0.30 0.20 0.10 |0.05 0.01 0.001
[ [1 0.004 0.02 0.06 0.15 046 107 1.64 271 [3.84 6.64 10.83
2 010 021 045 071 139 241 322 460 |599 9.21 13.82
3 035 058 1.01 142 237 366 4.64 625 |7.82 11.34 16.27
4 071 1.06 165 220 336 488 599 7.78 [9.49 13.28 1847

No significativo

Significativo

Dominancia

* En este caso los individuos heterocigotos no se
pueden diferenciar de los homocigotos dominantes.

* Ejemplo:

Asumiendo que la presencia del antigeno Rh (Rh+)
se debe a un alelo dominante “R” y que la ausencia
del antigeno (Rh-) se debe al alelo recesivo “r”.

Un genotipo Rr y RR producen Rh+.

Un genotipo rr produce Rh-.

En este caso tengo que asumir equilibrio

20/12/11
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Dominancia

Una muestra de100 personas tomadas al azar de una
poblacién presenta los siguientes fenotipos:

25 Rh- (ausencia del antigeno Rh)
75 Rh+ (presencia del antigeno Rh)

La frecuencia de r se estima:

g? (rr) = 25/100 = 0.25
implica que: q (r) =v0.25=0.5

En este caso tengo que asumir equilibrio

Dominancia

La frecuencia de r se estima: L
g2 (rr) = 25/100 = 0.25 implica que: q (r) =V0.25=0.5

Si: p+q =1 1-9g=p 1-05=05
La frecuencia estimada de los genotipos RR y Rr son:

p? (RR)= (0.5) 2= 0.25, 2pq(Rr)=2(0.5)(0.5)= 0.50

En este caso tengo que asumir equilibrio
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Genes ligados a X

« Genes que se encuentran en el cromosoma X.

* Un ejemplo lo es la condicidon de hemofilia, la cual se
transmite por un gen recesivo (X").

» La frecuencia del alelo se estima utilizando la
frecuencia del fenotipo en hombres (hemicigotos)
en la poblacion.

m Genes ligados a X

s

4% de los hombres tienen daltonismo (Xc) y 96% son no dalténicos (Xc*),
por lo tanto: p(Xc*)=0.96 y q(Xc)=0.04. El genotipo y fenotipo esperado
en mujeres puede ser calculado:

q%(Xc Xc)= (0.04)2= 0.0016 0.0016 dalténicas

2pq(Xc* Xc) = 2(0.96)(0.04) = 0.0768

0.9984 normales
p%(Xct Xc*) = (0.96)2= 0.9216

Cuando el numero de mujeres afectadas es mucho menor que el de
hombres afectados indica que esta envuelto un gen ligado a X.
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Factores que cambian las frecuencias

Deriva

gx —l
geneética

génicas en las poblaciones

Mutacion

!

Poblacion | € | Migracion

]

Seleccion Natural

El equilibrio genético
de Hardy-Weinberg

Mutacion

Si no hay MUTACION

Sino hay SELECCION

Si la poblacién es INFINITA (NO DERIVA)
Si hay PANMIXIA

Si no hay MIGRACIONES

Si la herencia es MENDELIANA

Es la fuente primaria de la variacion.

La mutacion aumenta la diversidad, al producir nuevos alelos.

La mutacion solo tiene efecto cuando las tasas de mutacion
directa y reversa son diferentes.

Las tasas de mutacién son generalmente bajas (10-¢- 10-8),
por lo misma la mutacion por si sola NO conduce a la
evolucion de las poblaciones de organismos eucariontes
multicelulares de reproduccion sexual.

20/12/11

13



El equilibrio genético
de Hardy-Weinberg

Seleccion

Si no hay MUTACION

Si no hay SELECCION

Si la poblacion es INFINITA (NO DERIVA)
Si hay PANMIXIA

Si no hay MIGRACIONES

Si la herencia es MENDELIANA

Seleccidn es el proceso de sobrevida diferencial de los individuos
portadores de determinados genotipos en la poblacion.

Comprende fundamentalmente los procesos de mortalidad diferencial
durante el ciclo de vida y la fertilidad diferencial de los diferentes
genotipos. El nimero promedio de descendientes fértiles que dejan los
diferentes genotipos es distinto.

Este niumero es la adecuacion biolégica absoluta, valor adaptativo
(fitness); que si se expresa en relacion al numero correspondiente al
genotipo con mayor fitness constituye el fithess relativo (entre O y 1).

Seleccion

FITNESS DARWINIANO RELATIVO

La adecuacion biolégica (fitness darwiniano relativo) de un genotipo es
la cantidad promedio de individuos de ese genotipo representados en
las siguientes generaciones.

Table 4.4 Partial fimess values and selection coefficients for a hvpothetical population of fruit-flies (drosophilids)

with rwo alleles for body colour.

Genotype Phenotype No. of eggs No. of eggs  Proportion of Fitness Selection
per female  surviving  eggs surviving (W) . coefficient (s)
EE orange 250 200 2007250 = 0.80 | 2001200 = 1.00 | 1 — 1.00 = 0.00
Ee orange 250 170 170/250 = 0.68 | 170200 =085 | 1 —0.85 =0.15
ee normal 250 140 1407250 = 0.56 | 140200 =0.70 | 1 -0.70 = 0.30

20/12/11
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Seleccion

Frequency
of individuals —

@ @ @ @ @

Phenotypes (shell color)

Evolved Original
population  population / l

Estabilizadora

Direccional

N\

Original population

@ @ @ @

Disruptiva

Seleccion

SELECCION NATURAL EN H. sapiens

[[] From 0.000-0.020 [ Frem0.030-0.100
[ From 0.020 - 0,040 B Fremoo00- 0z0
From 0.040 - 0.060 [ Frem 0.120- 0,140

[ From 0.080 - 0.030 Bl cresterthan 040

a) Frecuencia de anemia falciforme en Africa.
b) Regiones afectadas por la malaria.

20/12/11
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- SELECCION NATURAL EN H. sapiens
Seleccion

Frequency
Genotype of S-gene
AA AS SS
Numbers of infants 189 89 9
adults 400 249 5
Frequency in infants 0.6585 0.3101 0.0314 0.1864
adults 0.6116 0.3807 0.0076 0.1980
Relatives fitness 0.9288 1.2277 0.2420
[ Fitness relative to AS 0.7565 1 0.1971 |
Selection coefficient s, = 0.2435 s, = 0.8029

Ventaja heterocigoto

Seleccion SELECCION NATURAL EN H. sapiens

Persistencia de la tolerancia a la lactosa

1,000 0 1,000 2,000 Km
l_——__. -

Domesticacion ganado vacuno Alelo Persistencia Lactasa

iLa seleccion afecta la frecuencia de los alelos
en torno al gen sometido a seleccion!
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El equilibrio genético
de Hardy-Weinberg

Deriva Genética

Si no hay MUTACION

Sino hay SELECCION

Si la poblacién es INFINITA (NO DERIVA)
Si hay PANMIXIA

Si no hay MIGRACIONES

Si la herencia es MENDELIANA

Se denomina Deriva Genética a fluctuaciones de las frecuencias
génicas a través de las generaciones, en poblaciones de tamaiio
finito, producidas por el simple azar.

La deriva es independiente del genotipo y tendra el mismo
efecto para cualquier genotipo.

Se la considera como un factor que reduce la variabilidad

genética. Su efecto depende del tamario poblacional efectivo.

iLa deriva genética afecta la frecuencia
de los alelos en todo el genoma a la vez!

Efecto de la deriva sobre la pérdida/fijacion de
alelos y disminucion de la variabilidad.
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