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Естественный отбор

Определения

Естественный отбор – различное выживание и воспроизводство индивидуумов,
происходящее благодаря различиям фенотипов.

Естественный отбор меняет частоту аллелей:

Приспособленность – способность индивидуума передать свои аллели ≈
выживаемость [+ фертильность + время развития + способность найти пару + ...]

Вредные аллели уменьшают приспособленность (̸= патогенные, или
болезнетворные)

Gillespie –Population genetics. A concise guide

Лекция 4. Популяционная генетика, ч.2 2024 4 / 31



Естественный отбор

Абсолютная и относительная приспособленность

Генотип Всего
Поколение t − 1 AA Aa aa
Частота до
отбора p2 2pq q2 1 = p2 + 2pq + q2

Приспособленность
(выживаемость)

w11 > 0 w12 ≥ 0 w22 ≥ 0 Вероятность дожить
до репр. возраста

После отбора p2w11 2pqw12 q2w22 w = p2w11 + 2pqw12 + q2w22

Нормализованные
значения

p2w11
w

2pqw12
w

q2w22
w

w11 > 0,w12 ≥ 0,w22 ≥ 0

Поколение t
p′ = p2w11+pqw12

w

q′ = pqw12+q2w22
w

∆p = pq[p(w11−w12)+q(w12−w22)]
w

Задача

Выведите формулу для ∆p

Hartl & Clark – Principles of population genetics
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Естественный отбор

Абсолютная и относительная приспособленность

Генотип A1A1 A1A2 A2A2

Выживаемость
(приспособленность) w11 w12 w22

Относительная
приспособленность 1 w12/w11 w22/w11

Относительная
приспособленность 1 1 − hs 1 − s

где 0 ≤ s ≤ 1 – коэффициент отбора,
h – эффект гетерозиготности, определяющий степень доминантности

h = 0 A1 доминантный, A2 рецессивный 1, 1, 1 − s
h = 1 A1 рецессивный, A2 доминантный 1, 1 − s, 1 − s
0 < h < 1 Неполное доминирование
h = 1/2 Аддитивность 1, 1 − s/2, 1 − s
h < 0 Сверхдоминантность (overdominance)
h > 1 Ослабленное доминирование

Задача

Получите результаты для случаев h < 0, h > 1
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Естественный отбор

Абсолютная и относительная приспособленность

∆p = pq[p(w11−w12)+q(w12−w22)]
w

Переходя к относительной приспособленности: w12/w11 = 1 − hs,w22/w11 = 1 − s

∆p = pqs[ph+q(1−h)]
w̃

w̃ = 1 − 2pqhs − q2s

Задача

Получите эту формулу

Gillespie – Population genetics. A concise guide
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Естественный отбор

Естественный отбор

1. Направленный (движущий) {положительный; отрицательный, или
очищающий} отбор
Рецессивный аллель: w11 = 1,w12 = 1,w22 = 1 − s //w12 = 1
Доминантный аллель: w11 = 1,w12 = 1 − s,w22 = 1 − s //w12 = w22

Неполное доминирование:
w11 = 1,w12 = 1 − hs,w22 = 1 − s, 0 < h < 1//w11 > w12 > w22

Задача

Получите эти формулы

2. Балансирующий отбор
Сверхдоминантность: w11 = 1,w12 = 1 − hs,w22 = 1 − s, h < 0//w12 > w11,w22

3. Разрывающий отбор
Ослабленная доминантность: w11 = 1,w12 = 1 − hs,w22 = 1 − s, h > 1

Задача

Каковы допустимые значения h?
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Естественный отбор

Направленный отбор

Направленный отбор против рецессивного аллеля: w11 = w12 = 1,w22 = 1 − s.

Relethford – Human Population Genetics
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Естественный отбор

Направленный отбор

Направленный отбор против доминантного аллеля: w11 = 1,w12 = w22 = 1 − s.

Relethford – Human Population Genetics
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Естественный отбор

Направленный отбор

Направленный отбор против кодоминантного аллеля:
w11 = 1,w12 = 1 − s/2,= w22 = 1 − s // неполное доминирование.

Relethford – Human Population Genetics
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Естественный отбор

Направленный отбор

Направленный отбор против гетерозиготы: w11 = 1,w12 = 1 − s,= w22 = 1 //
ослабленная доминантность.

Relethford – Human Population Genetics
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Естественный отбор

Балансирующий отбор

Балансирующий отбор гетерозиготы: w11 = 1,w12 = 1 − hs,= w22 = 1, h < 0 //
сверхдоминантность.
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Естественный отбор

Балансирующий отбор

Балансирующий отбор гетерозиготы: w11 = 1,w12 = 1 − hs,= w22 = 1, h < 0 //
сверхдоминантность.

Задача

Получите p̂
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Естественный отбор

Балансирующий отбор: случай муковисцидоза �

Strachan, Read – Human Molecular Genetics

Задача

Выразите эффект гетерозиготности h как функцию от p̂, подтвердите оценку выше.

Лекция 4. Популяционная генетика, ч.2 2024 15 / 31



Естественный отбор

Балансирующий отбор: случай β-гемоглобина �

Gillespie – Population genetics. A concise guide
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Естественный отбор

Балансирующий отбор: случай β-гемоглобина �

Templeton – Human Population Genetics and Genomics (2019)Лекция 4. Популяционная генетика, ч.2 2024 17 / 31



Естественный отбор

Изменение приспособленности со временем

∆p = qs[ph+q(1−h)]
w̃

w̃ = 1 − 2pqsh − q2

Сьюэл Райт: ∆p = pq
2w̃(p)

dw̃(p)
dp

Что происходит с w̃(p)?

«Естественный отбор всегда стремится увеличить среднюю приспособленность
популяции и скорость этого пропорциональна величине генетической
вариабельности»

Gillespie – Population genetics. A concise guide
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Мутационно-селекционное равновесие

Баланс мутаций и отбора

• Множество новых аллелей вредны и не полностью доминантны.
• Они появляются в популяции за счет мутации и исчезают за счет

отрицательного отбора. A1(p ≈ 1) µ−→ A2(q ≈ 0)
• Баланс: скорость появления мутаций равняется скорости их потери из-за

отбора.
∆mutp = −µp ≈ −µ

∆selp = pqs[ph+q(1−h)]
1−2pqhs−q2s ≈ qhs

∆mutp +∆selp = 0

q̂ ≈ µ
hs

Сильный эффект → маленькая частота

Задача

Получите q̂ для рецессивного аллеля

Gillespie – Population genetics. A concise guide
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Положительный отбор на фоне дрейфа

Случайный дрейф и благоприятный аллель

Отбор в конечных популяциях очень слаб для аллелей de novo.
Новый аллель: ∆p ≈ (1 + s)p − p = sp = s/2N ≪ 1/2N (дрейф), кроме случаев
s ≈ 1

PF (p) =
1−e−2Nsp

1−e−2Ns , если h = 1/2

PF (p) =
1−e−s

1−e−2Ns , PF ≈ s если s ≈ и 2Ns ≫ 1

• Самые благоприятные аллели теряются.
• Адаптивная эволюция случайна.

Задача

Получите Pf для случая s, 2Ns ≈ 0

Gillespie – Population genetics. A concise guide
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Положительный отбор на фоне дрейфа

Примеры локальной адаптации человека �

Fan (2016) Science
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Положительный отбор на фоне дрейфа

Примеры локальной адаптации человека �

Templeton – Human Population Genetics and Genomics (2019)
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Вредные, слабовредные и нейтральные аллели

Случайный дрейф и вредный аллель

Может ли вредный аллель зафиксироваться в популяции конечного размера?
PF (q) = 1 − PF (1 − q) = e2Nsq−1

e2Ns−1
PF (1/2N) ≈ s

e2Ns−1 PF ≈ если 2Ns ≫ 1

Частота фиксации вредного аллеля:
k = 2NµPF (1/2N) = 2Nµs

e2Ns−1

Задача
• Получите PF для s → 0.
• Получите k для s → 0.

Gillespie – Population genetics. A concise guide
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Вредные, слабовредные и нейтральные аллели

Слабовредные vs нейтральные мутации

Мутации можно отнести к трем основным категориям:
• Подверженные отбору (положительному или отрицательному;
• Нейтральные (не имеющие эффекта на приспособленность;
• мутации с маленькими коэффициентами отбора, таким образом ведущее себя

как нейтральные в малых популяциях (где доминируют эффекты дрейфа) или
подверженные отбору в больших популяциях, где возобладают эффекты
отбора.

Meyer, Diogo, and Eugene E. Harris. "Selection Operating on Protein-coding Genes in
the Human Genome." eLS
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Вредные, слабовредные и нейтральные аллели

Слабовредные vs нейтральные мутации

We combined analysis of mutations causing human Mendelian diseases, of
human-chimpanzee divergence, and of systematic data on human genetic variation and
. . . estimated that >50% of de novo missense mutations in an average human gene and
70% of missense SNPs detected only once among 1,500 chromosomes are mildly
deleterious. Such mildly deleterious mutations are associated with selection coefficients
within a surprisingly narrow range of 0.001–0.003.
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Вредные, слабовредные и нейтральные аллели
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Вредные, слабовредные и нейтральные аллели

Вероятности фиксации для всех аллелей �
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Вредные, слабовредные и нейтральные аллели

Мутации, отбор и дрейф

Gillespie – Population genetics. A concise guide
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Вредные, слабовредные и нейтральные аллели

Выводы

Что меняет частоты аллелей/генотипов?
• Мутации: появление новых аллелей в популяции
• Случайный дрейф: выборочная вариация передаваемых аллелей
• Отбор: различные вероятности выживания/размножения в зависимости от

генотипов

Лекция 4. Популяционная генетика, ч.2 2024 29 / 31



Выводы

• Равновесие Харди-Вайнберга описывает как зиготы появляются из гамет.
• Случайный дрейф способствует потере или фиксации аллелей и уменьшает

гетерозиготность.
• Нейтральная теория утверждает, что большинство внутри- и междувидовых

изменений происходят из-за отрицательного отбора и случайного дрейфа.
• Естественный отбор меняет частоты аллелей. Он всегда увеличивает среднюю

приспособленность со скоростью, пропорциональной генетической вариации.
• Большинство новых аллелей вредны и не полностью доминантны. Они

появляются за счет мутаций и подвержены отрицательному отбору (баланс
мутаций и отбора).

• В конечной популяции, новые благоприятные мутации обычно исчезают за счет
случайного дрейфа. С другой стороны, вредные аллели могут зафиксироваться.
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