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Molekularne datovanie — urcovanie veku
fylogenetickych divergencii pomocou

sekvencli DNA



Predpoklady uspesneho
datovania

o @

* Mutacna rychlost’ v

e Casové obmedzenia A 2

—fosilne, geologicke,
archeologicke



Molekularne hodiny
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Alternativy

* Molekularne hodiny kalibrované na iné
mutacné rychlosti

* Lokalne molekularne hodiny

* Relaxované molekularne hodiny



Specificky kalibrované
molekularne hodiny

 Udaje musia byt dosledne konzistentné
s predpokladmi molekularnych hodin

* Nutnost' doveryhodnych casovych
obmedzeni - fosilnych alebo
geologickych - na kalibraciu a urcenie
mutacne] rychlosti



Roznorodost mutacnej rychlosti

* Medzi poziciami v kodonoch
* Medzi génmi

* Medzi liniami

* Autokorelacia

* Zmeny v case
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Problémy

* Ktorym liniam priradit’ vlastni mutacnu
rychlost™?

* AKy rozdiel mutacnej rychlosti jednotlivych
linii je smerodajny pre povolenie lokalnych
molekularnych hodin?

» Nakolko povolit zmenu mutaénej rychlosti
u predka danej linie?



Riesenie

Povolit' inlU mutacnu rychlost pre
kazdu vetvu



ALE:

* Algoritmus vypoctu fylogenetickeho
stromu sa nasledne nedokaze urcit’ koren
— Ireverzibilny substitucny model
— Outgroup

* Bez kvalitného fylogenetického stromu
casto nie je mozné urcit’ doveryhodneé
casy divergencii



Roznorodost mutacnej rychlosti

* Medzi poziciami v kodonoch

* Medzi génmi

* Medzi liniami ?
* Autokorelacia

* Zmeny v case



Relaxované molekularne hodiny

* Sposob dedicnosti mutacnej rychlosti
— Autokorelacia
— Bez korelacie

* Charakter premenlivosti mutacnej rychlosti
na fylogenetickom strome

— Uniformné rozdelenie

— Normalne rozdelenie

— Lognormalne rozdelenie
— Exponencialne rozdelenie



Autokorelacia

Nastava vtedy, ked’ je najvacsia cast
variability rychlosti evolucie medzi
predkami a potomkami sposobena

dedicnymi faktormi



Relaxovane hodiny - autokorelacia

Rychlost’ evollcie na kazdej vetve je a
priori ndhodne vybrata z parametrickeho
rozdelenia, ktorého priemer je funkcia
rychlosti evollcie na rodicovskej vetve.
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Metody molekularneho o0
datovania Ny

Zalozené na mutacnej Vyuzivajuce casove
rychlosti obmedzenia

* Bayesovska koalescencha ¢ Bayesovska koalescencna

* Mismatch distribution * Penalized likelihood
* Topoldgia sieti * Non-parametric rate
» |solation with migration smoothing

* Bayesovske urcovanie veku
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Roznorodost mutacnej rychlosti
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Mutacna vs. substitucna rychlost

* Mutacna rychlost’ - zmena (mutacia) v
sekvencii DNA pocas jednej generacie

* Substitucna rychlost’ - zmena (mutacia)
v sekvencii DNA, ktora je v danej populacii
fixovana - nachadza sa u vsetkych

jedincov
L
%
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ALE:

Krivka zmeny mutacnej rychlosti na
substitucnu sa lisi medzi:

ROznymi organizmami|
ROznymi lokusmi
(navySe BEAST ma asi bug)
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