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DatingDating

Molekulárne datovanie – ur ovanie veku č
fylogenetických divergencií pomocou 

sekvencií DNA



  

Predpoklady úspešného Predpoklady úspešného 
datovaniadatovania

• Muta ná rýchlosč ť

• asové obmedzeniaČ
–fosílne, geologické, 

archeologické



  

Molekulárne hodinyMolekulárne hodiny

Ur itý po et mutácií rozlišujúcich č č
dve sekvencie sa akumuloval 

ur itý asč č
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AlternatívyAlternatívy

• Molekulárne hodiny kalibrované na iné 
muta né rýchlostič

• Lokálne molekulárne hodiny

• Relaxované molekulárne hodiny



  

Špecificky kalibrované Špecificky kalibrované 
molekulárne hodinymolekulárne hodiny

• Údaje musia by  dôsledne konzistentné ť
s predpokladmi molekulárnych hodín

• Nutnos  ť dôveryhodných asových čdôveryhodných asových č
obmedzeníobmedzení - fosílnych alebo 
geologických - na kalibráciu a ur enie č
muta nej rýchlostič



  

Rôznorodos  muta nej rýchlostiť čRôznorodos  muta nej rýchlostiť č

• Medzi pozíciami v kodónoch
• Medzi génmi
• Medzi líniami
• Autokorelácia
• Zmeny v aseč
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Rôzna muta ná rýchlos  č ťRôzna muta ná rýchlos  č ť
u rôznych génovu rôznych génov

Bayesovský fylogenetický strom sekvencií tatranských a alpských kamzíkov

Cytochróm b D-loop



  

Rôznorodos  muta nej rýchlostiť čRôznorodos  muta nej rýchlostiť č
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ProblémyProblémy

• Ktorým líniám priradi  vlastnú muta nú ť č
rýchlos ?ť

• Aký rozdiel muta nej rýchlosti jednotlivých č
línií je smerodajný pre povolenie lokálných 
molekulárnych hodín?

• Nako ko povoli  zmenu muta nej rýchlosti ľ ť č
u predka danej línie?



  

RiešenieRiešenie

Povoli  inú muta nú rýchlos  pre ť č ť
každú vetvu



  

ALE:ALE:

• Algoritmus výpo tu fylogenetického č
stromu sa následne nedokáže ur i  koreč ť ň
– Ireverzibilný substitu ný modelč
– Outgroup

• Bez kvalitného fylogenetického stromu 
asto nie je možné ur i  dôveryhodné č č ť
asy divergenciíč
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Relaxované molekulárne hodinyRelaxované molekulárne hodiny

• Spôsob dedi nosti muta nej rýchlostič č
– Autokorelácia
– Bez korelácie

• Charakter premenlivosti muta nej rýchlosti č
na fylogenetickom strome
– Uniformné rozdelenie
– Normálne rozdelenie
– Lognormálne rozdelenie
– Exponenciálne rozdelenie



  

AutokoreláciaAutokorelácia

Nastáva vtedy, ke  je najvä šia as  ď č č ť
variability rýchlosti evolúcie medzi 
predkami a potomkami spôsobená 

dedi nými faktormičdedi nými faktormič



  

Relaxované hodiny - autokoreláciaRelaxované hodiny - autokorelácia

Rýchlos  evolúcie na každej ť vetve je a 
priori náhodne vybratá z parametrického 

rozdelenia, ktorého priemer je funkcia 
rýchlosti evolúcie na rodi ovskej vetve.č



  

Relaxované hodiny - autokoreláciaRelaxované hodiny - autokorelácia

Exponenciálne 
rozdelenie

Bayesovský chronogram haplotypov mitochondriálnej DNA hranostajov z Británie



  

Relaxované hodiny - autokoreláciaRelaxované hodiny - autokorelácia

Lognormálne 
rozdelenie

Bayesovský chronogram haplotypov mitochondriálnej DNA hranostajov z Británie



  

Metódy molekulárneho Metódy molekulárneho 
datovaniadatovania

Založené na muta nej čZaložené na muta nej č
rýchlostirýchlosti

• Bayesovská koalescen náč
• Mismatch distribution
• Topológia sietí
• Isolation with migration

Využívajúce asové čVyužívajúce asové č
obmedzeniaobmedzenia

• Bayesovská koalescen náč
• Penalized likelihood
• Non-parametric rate 

smoothing
• Bayesovské ur ovanie vekuč



  

BEAUti Tracer

BEASTBEAST

http://beast.bio.ed.ac.uk/

TreeAnnotator
FigTree
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multidivtimemultidivtime



  

Rôznorodos  muta nej rýchlostiť čRôznorodos  muta nej rýchlostiť č

• Medzi pozíciami v kodónoch
• Medzi génmi
• Medzi líniami
• Autokorelácia
• Zmeny v aseč



  

Muta ná vs. substitu ná rýchlosč č ťMuta ná vs. substitu ná rýchlosč č ť

• Muta ná rýchlosč ťMuta ná rýchlosč ť - zmena (mutácia) v 
sekvencii DNA po as jednej generácieč

• Substitu ná rýchlosč ťSubstitu ná rýchlosč ť - zmena (mutácia) 
v sekvencii DNA, ktorá je v danej populácii 
fixovaná - nachádza sa u všetkých 
jedincov
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Muta ná rýchlosč ť

Substitu ná rýchlosč ť



  

ALE:ALE:
Krivka zmeny muta nej rýchlosti na č

substitu nú sa líši medzi:č

Rôznymi organizmamiRôznymi organizmami
Rôznymi lokusmiRôznymi lokusmi

(navyše BEAST má asi bug)(navyše BEAST má asi bug)



  

Rôznorodos  muta nej rýchlostiť čRôznorodos  muta nej rýchlostiť č
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