MAG 5004
Exercicio em sala 1:
diversidade genética e equilibrio de Hardy-Weinberg

Diogo Meyer

Esses exercicios tem o objetivo de fixar conceitos bésicos sobre o equilibrio de Hardy-Weinberg,
contagem de alelos e gendtipos, e desenvolver a intuicao sobre como medidas de diversidade podem
ser informativas sobre processos evolutivos.

1. Diversidade genética e tamanho populacional. Para trés populagoes foram feitas amostras de
100 individuos, e as frequéncias genotipicas encontradas num lécus autossomico estao indicadas na
tabela. Para cada populagao: (a) estime as frequéncias alélicas, (b) avalie se ela estd em equilibrio de
Hardy-Weinberg, e (c) calcule a taza de heterozigose, H (ou Hesp).

’ gendtipo \ popl \ pop2 \ pop3 \ pop4 \ popd \ pop6 \ pop7 ‘

AA 36 81 100 40 0 50 25
Aa 48 18 0 40 100 0 50
aa 16 1 0 20 0 50 25

2. Alelos raros. Faca um gréfico das frequéncias de gendtipos heterozigotos e homozigotos em fungao
da frequéncia alélica p. Sob qual frequéncia é que a frequéncia de heterozigotos é maximizada?

Suponha que o alelo “a” seja raro. E mais provavel que ele ocorra em individuos homozigotos aa ou em
heterozigotos Aa? Para ilustrar o padrao, considere uma situagdo em que q=0,01 e q=0,001. Nesses
casos, 0 quao mais provavel é que ele esteja em heterozigotos do que homozigotos? Isso lhe da alguma
dica sobre a importancia dos padroes de dominancia sobre os processos evolutivos que irdo atuar sobre
um alelo?

3. Selecao Natural sobre proporgoes Hardy-Weinberg. Considere os genétipos da populagao 1,
e assuma que as frequéncias refletem o que é observado ao nascimento. Imagine que os genétipos
“aa”sejam suscetiveis a uma infeccao viral, de modo que todos os individuos com esse genétipo morram
antes de se tornarem adultos, e portanto nao contribuam para a amostra. Recalcule frequéncias
genotipicas e alélicas para essa cendrio e avalie se a amostra estd em equilibrio de Hardy-Weinberg
(ndo é necessério fazer um teste estatistico).

4. Efeito de endogamia sobre Hardy-Weinberg. Imagine que a populagao 1 experimente uma
geracdo de auto-fecundagdo, que é a forma mais extrema de endogamia (acasalamento preferencial
com parentes). Calcule as frequéncias genotipicas que serdo observadas. Para comparar a distancia
dessas frequéncias daquelas esperadas sob Hardy-Weinberg (isto é, caso nao houvesse endogamia), use
a seguinte formula, que nos dé o valor de f, o coeficiente de endogamia.

f _ Hesp*Hobs'
Hesp

5. Variabilidade molecular. Considere dois conjuntos de 6 sequéncias de DNA (que codificam uma
proteina), obtidas para um mesmo conjunto de 3 individuos, mas para diferentes genes. Para cada
sequéncia, quantifique o ndmero de sitios varidveis: (a) total, (b) sinénimos, (c) nao-sinénimos. Os



resultados obtidos permitem especular sobre diferengas na forma como a sele¢do natural estd atuando
nos genes 1 e 27 O que vocé pode especular sobre a funcao desses genes?

gene 1 gene 2
CTT|ATG|CCG|GGA|ACC CCA|TCGIGCG|CGT|ATC
R R O O I I P

B O O S R Y I N I
G..l.C.l...l...1C.. ..GI..Al..Al... ...
G..l.C.l...1...1C..  ..Gl..Al..Al...]|
G..l.C.l...l..GlIC.. ..Gl...|..Al...]|

. Andlise de dados e teste estatistico. Numa amostra populacional de 99 individuos da planta
Arabidopsis thaliana, descobriu-se que as frequéncias genotipicas para um gene que codifica uma enzima
eram as seguintes: 45 FF, 52 SS, 2 FS.

(a) Calcule as frequéncias genotipicas e alélicas observadas, e as frequéncias genotipicas esperadas sob
Hardy-Weinberg.

(b) Usando a informagao no box sobre como implementar o teste de qui-quadrado, realize um teste
para avaliar se essa amostra vem de uma populagao em equilibrio de Hardy-Weinberg.

(c) Estime o coeficiente de endocruzamento, f, desta populagao.



Teste de Qui-quadrado (x?) para hipétese de equilibrio de Hardy-Weinberg

O teste qui-quadrado é frequentemente utilizado para verificar se valores obtidos para dados reais
correspondem aos esperados por uma previsao tedrica. No nossa caso, testaremos se o niimero de
individuos em cada classe genotipica corresponde ao esperado sob a hipdtese da populacao estar em
equilibrio de Hardy-Weinberg.

O teste de qui-quadrado quantifica o quao “proximos” ou “distantes” os dados reais estao dos esper-
ados pela previsao tedrica. Essa quantificacao é feita através da estatistica de qui-quadrado, definida
abaixo: )

X° = i %

Onde n é o numero de classes.

Quanto maior o valor de x2, mais distantes estdo os dados reais dos observados. Para exprimir essa
distancia num contexto estatistico,o teste de qui-quadrado se baseia na comparacao entre o valor de
uma estatistica obtida para os dados (neste caso, x?) e valores criticos apropriados de acordo com o
nivel de significincia («) e o nimero de graus de liberdade (g.1.) do teste.

No caso do teste da hipétese de equilibrio de Hardy-Weinberg, a previsao tedrica testada (Hipétese
nula, ou Hy) para os trés gendtipos (classes) é de que as frequéncias genotipicas D, H e R (valores
observados) estejam nas proporcoes esperadas p?, 2pq e ¢? (ocorrendo, portanto, com frequéncias
esperadas p? * N, 2pg* N e g% x N).

’ \ AA \ Aa \ aa \ Total ‘
Observado D H R N=D+H+R
Esperado p’N 2pgN >N N

Contribuicao para x2 | 2 ;3\}1\7 H;p Q;XI,N R;;INN X2

Apés calcular o valor de x2, este é comparado com o valor critico para o ntimero de graus de liberdade
(g.l.) apropriado e nivel de significancia («) desejado. Caso o valor encontrado para x? seja maior
que o valor critico, rejeita-se a hipdtese.

Para o caso do teste de que a populagao encontra-se em equilibrio de Hardy-Weinberg para um locus
bialélico, em que o ntiimero de graus de liberdade é igual a 1, os valores criticos de x? para diferentes
niveis de significancia sao:

[ o J10% [ 5% [ 1% |
[ x? critico | 2,71 [ 3,84 [ 6,63 |

Se o valor de x? encontrado for maior que o valor critico para o « selecionado, rejeita-se a hipétese
de que a populacao estd em equilibrio de Hardy-Weinberg.




