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A foldi élet
torzstajanak
rekonstualasa
genomi
valtozasok
alapjan 2
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Torzsta-rekonstrukcio ritka genomi
valtozasok alapjan

Rokas, A. & Holland, P. W. H. (2000). Rare genomic changes as a tool for
phylogenetics. Trends in Ecology & Evolution, 15(11), 454-459.

ritka genomi valtozasok

(rare genomic changes, RGCs).
Intron inzercio, delécio
retropozon beéptilese
jelzo szekvenciak jelenléte

a mitokondrium ¢és a kloroplasztisz génsorrendjenek
valtozasa

genduplikacio

genetikal kod megvaltozasa
genom szintll atrendezodesek
az egesz genom multiplikacioja



A molekularis filogenetikai modszerek altal

nem megfeleloen kezelt jelenségeknek

A problémak nagy részének oka:

a modszerek tobbsege csak az egyszeru
pontmutaciot hasznalja fel a leszarmazas
megallapitasara.

Ezeknél nem tudhatjuk, hogy melyek az ds1 €s melyek

a leszarmaztatott jellegek.

nem megfelelden kezelt jelenségeknek:
nukleotidok konvergens evolucioja

site-onkeént és leszarmazasi vonalankent valtozo
szubsztitucios rata

mutaciok telitodése a variabilis site-okon

az egyes site-ok egymastol nem fiiggetlen
szubsztitucioja

molekularis szintl funkcionalis kényszerek stb...

THANN ThAA NN N L&

Cakm a TGGTETATAGTETAAAC—AA
Homo = TGGEAThﬂﬂﬁTTTAAAC—AA
Fan_tr PGETATATAGTTTAAAT A2
Pan_pa TGETACATAGTTTAAAC-AA
Gorill TGGTACAEAGTTTAHAC—AA
Pong E TGGTMATEGTTTAMC—AA
Fong_a TGGTHAATAGTTTAHEC—AA
Hylo_ 1 @GETAAGTAGTITAAGCTAA

o 1= i T 20



Az RGO (ritka genomi viltozas) markerek tulajdonsagai

Nagyaranyl genomi mutaciok
Csak egyes kiilonleges kladokra jellemzoek
Altalaban egy vagy nagyon kevés mutacié eredménye

Tobbnyire evoluciosan konzervativak, igy filogenetikailag
informativak

A filogenetikai informacio fiiggetlen forrasai

Kevésbe érint1 Oket a szekvencia szintli informaciokbol nyert
filogenetikat sujtd problémak sokasaga

Gond: maguknak a ritka genomi valtozasoknak a detektalasa ¢s
1dentifikacioja

Vannak protokollok, melyeket direkt az RGC-k egyes fajtainak (de
nem az 0sszesnek) a feltarasara fejlesztettek ki.

Az nem valoszinii, hogy a ritka genomi valtozasok hasznalata egy
egeszen 1) filogenetikat nyit meg eldttiink, de mindenkeéppen hasznos
informaciohoz juttatnak benntlinket a taxonok leszarmazasat illetoen,
mikor a szekvencia alaptt modszerek elégtelen eredményeket
szolgaltatnak.



Filogenetikailag érdekes RGC markerek 1

Milyen taxonomiai

Mely taxonokra

DLkt szintre alkalmazhato 2 e e alkalmazhato
Intronok ; ! e iy

. e fLEi Tag hatarok kozott Alacsony Eukariotak
inzercidja/delécioja

Refopozonol (SINE, Rendeken beliil 0 vagy nagyon alacsony | Allatok

LINE)

Jelzd szekvenciak Tag hatarok kozott SPE d Minden él6leny

felismerheto

Retropozonok: olyan transzpozabilis elemek, melyek RNS-re valo atirodassal
majd reverz transzkripcioval helyezddnek at a genomban.
SINE (short interspersed element), rovid kozbeszurt elem: a retropozonok olyan

kiilonleges osztalya, melynek tagjai elvesztettek azt a képességiiket, hogy
onmagukat athelyezzek, az athelyezodeéshez a LINE osztaly tagjait hasznaljak.

LINE (long interspersed element), hosszi kozbeszirt elem: olyan retropozon
osztaly, melynek tagjai képesek onmagukat athelyezni.

Jelzo szekvenciak (Signature sequences): olyan kozos konzervativ inzerciok
vagy deléciok, melyek fehérje- vagy RNS genekben talalhatdak.

© Rokas, A. & Holland, P.




Filogenetikailag érdekes RGC markerek 2

Marker

Milyen taxonomiai
szintre alkalmazhato

Homoplazia szint

Mely taxonokra
alkalmazhato

Mitokondrialis genetikai
kod valtozatok

A torzstdl az osztalyig

Alacsony vagy meérsékelt

Eukariotak

Sejtmagbeli genetikai
kod valtozasok

Torzsek kozott

Alacsony vagy mérsékelt

Minden ¢éloleny

Mitokondrialis Tag hatarok kozott Alacsony vagy mersékelt az e

g y ¥ T ol et allatokban; Magas a novényekben, Eukariotak
gensorrend valtozasok (a torzstol a csaladig) gombékban & egysejtiickben
Kloroplasztisz ; FiEr e !

B T e ot Csaladok kozott Alacsony Novények
génsorrend valtozasok
Génduplikaciok Tag hatarok kozott Nem ismert Minden ¢ldlény

. : j Minden él6lény

Komparativ citogenetika | Torzseken beliil Nem ismert (prokariotdkban gyakori a

horizontélis géntranszfer)

= Komparativ citogenetika: a kromoszomaszerkezetek osszehasonlito

vizsgalata

6
© Rokas, A. & Holland, P.




Az RGC-k, mint ,,hennigi” markerek

Willi Hennig, a kladisztikai modszertan atyja a filogenetikai
eljarasokra 1s nagy hatast gyakorolt.

= Ramutatott, hogy csak a k6zos leszarmaztatott
tulajdonsagok (sziinapomorfiak) hasznalhatoak a
koz0s eredet bizonyitasara.

» A sziinapomorfiak feltérkeépezése a kladisztikai
torzsfarekonstrukcio lényege.

» A kladisztikai analizis {0 gatja a homoplaziak megjelenése.

« Azon a karakterek, melyek egy ritka evolicidos esemeny révén jottek 1étre
sokkal kevésbé vannak homoplazidval sujtva.
= Annak ellenére, hogy az RGC-k eléfordulasanak gyakorisagara csak
becslesekkel rendelkeziink, megallapithatjuk, hogy a nagyaranyu
genomi valtozasok meglehetdsen ritka evolicios esemenyek, €s mint
ilyen csak szorvanyosan €rinti 0ket a konvergens evolucio.

« A ritka genomi valtozasok jo karakterek lehetnek a kozos eredetet
tisztazasa soran.



A ,halak” torzsfaja intron izerciok és deléciok alapjan 1

Venkatesh, B., Ning, Y. & Brenner, S. (1999). Late changes in spliceosomal
introns define clades in vertebrate evolution. PNAS, 96(18), 10267-10271.

5 génben 7 olyan intront észleltek a japan gombhalban (fugu, Takifugu rubripes),
melynek nem taldltak meg a homologjait emlésokben.

Osi tipust gerinchuros fajok (landzsahalak, rajak, ési emlds fajok) rodopszin génjében
pedig negy olyan intront talaltak, melyek a gombhalbol hianyoztak.

Ennek a tizenegy intronnak az esetleges jelenlétét vagy hianyat szdmos Uiszosugaras
halban (Actinopterygii) megvizsgaltak, hogy az evolucios viszonyaikat tisztazzak.

Az intronok koziil csak egynél talaltak homoplaziara utalo jeleket.

Tisztazodott a zomancos halak (bichir, Polypterus) bazalis helye a torzstan, annak
ellenere, hogy az eddigi molekularis filogenetikai vizsgalatok cs6dot mondtak a
csoport leszarmazasat illetéen.

Cladistia
Chondrostei
Pycnodortiformes +
A 1 ¢ o Semionotiformes +
¢ ll’lOp el/ygll' heopteryg Macrosemiiformes +
Lepizosteiformes
Halecostomi
?= Pachycormiformes +

= Aspidorhynchiformes + © Tree of Life web project



A ,halak” torzsfaja intron izerciok es deleciok alapjan 2

Gnathastomata

Actinopterygii
{Ray-finned fishes)

Chondrostei

Meopterygii

Chondrichthyes

{Carilaginous fishes)

Sarcopterygil
(Tetrapods)

EECEEEETE]
Polyplerifanmes

Bichir)

CELLELET-1E]
Acipenseriformes
{Sturgecns)

Semionoliformes
[Zar)
R 1-]
Amiifarmes
(Bowdi
CEGEETTETET]
Teleostai

porcos hala

tiidos €s

bolytosuszos halak 8
4 i o ] '_ -_r

zomancos halak g%

tokalaktiak —

kajmanhalak

iszaphalak

valodi
csontoshalak



Retropozon inzerciok

A SINE elemek:

« kiilonosen jol hasznalhatok a filogenetikai
elemzésekhez, mert a beépiilésiik majdnem teljesen
random ¢€s irreverzibilis

« alegtobb eukariota genomban eleg elterjedtek
« jelenlétiik vagy hidnyuk az integralt részek kozotti
PCR amplifikacioval is vizsgalhato.
A SINE elemek szamos meggy0z0 ervet
szolgaltattak amellett, hogy a balnak és a vizilovak
kozeli rokonok.

A SINE elemek hasznalatanak ellenz61 azzal
ervelnek, hogy az inzerciojuk nem egymastol
fliggetleniil torténik (egyszerre szamos SINE elem
szokott beépiilni kiilonb6zo helyekre), de a
fliggetlenseg hidnya valosziniileg az 6sszes
vizsgalhato karakterre erveényes.

5 A e

megallapitasara, hanem azok 1ddbeli skalazasara 1s
hasznalhatoak.
« A LINE elemek olyan gyorsan valtozo hibas kopiak,
melyek visszamaradtak a genomban ¢és neutralisan

evolvalodtak, igy torzsfa-rekonstrukciohoz jol
alkalmazhatdak.

SINE
insertions

Hippos

Other
Artiodactyla

10
© Rokas, A. & Holland, P.



Jelzo szekvenciak 1

Aguinaldo, A. M. A., Turbeville, J. M., Linford, L. S., Rivera, M. C., Garey, J. R., Raff, R. A. & Lake, J. A. (1997).
Evidence for a clade of nematodes, arthropods and other moulting animals. Nature, 387(6632) 489-493.

= Jelzo szekvencidk (Signature
sequences): olyan kozos konzervativ
inzerciok vagy deléciok, melyek
feherje- vagy RNS génekben

talalhatoak. e P
= 18S rRNS gének vizsgalataval j ﬁlt;ﬁ

kimutattak, hogy az allatok
filogenetikailag 3 nagy csoportra
oszthatoak:

» Deuetostomiara (0jszajuak) [ide
tartoznak pl a gerincesek,
tiiskésbortiek],

« Lophotrochozodkra (spiralis
bordazodasu torzsek) [pl:
puhatestiiek, gytrlsfergek] és

» Ecdysozodkra (vedlo allatok) [pl
fonalférgek, izeltlabltak]

Ecdysozoa



Jelzo szekvenciak 2

A Hox gén jelzd szekvencidk altal
1s erdsen tamogatott az 0sszaju
gerinctelenek Lophotrochozodkra
¢s Ecdysozodkra valo elkiilonitése.

» Mind a 3 allat kladnal talalhato
olyan Hox gén, mely kizarolag a ra
jellemzd, vagyis egyedi.

» Ezek az egyedi Hox gének
genduplikacié utjan keletkeztek,
majd fiiggetleniil evolvalodtak
tovabb.

A sejthalmazosok (Mesozodk,
labasfejlick endoparazitdi) Hox
genjeinek vizsgalata ramutatott,
hogy a Mesozodk a
Lophotrochozodkhoz tartoznak.
» Annak ellenere, hogy a korabbi
morfologiai €s 18s rRNS
vizsgalatok kudarcot vallottak a

csoport leszarmazasanak
kideritésében.

sejthalmazosok

Dicyemid

Lox5 peptide mesozoa

signature
ﬁf“,,;=-FEHWUHﬂ5
ﬁ\\\\\\\\\(Jther
Lophotrochozoa

Ecdysozoa

© Rokas, A. & Holland, P.; © Tree of Life web project



Valtozasok a genetikai kodban

Szamos olyan élolényt ismeriink, amely az
univerzalistol kicsit eltérd genetikai
kodszotart hasznal.

» Ezen eltérések kitling filogenetikai
markerek lehetnek.

« Példaul a Giardiat (sarkanyképti ostoros)
kivéve az 0sszes Dlplomonasnal
megfigyelhetd, hogy a TAA ¢s a TAG
glutamint kodol (az univerzalis
kodszotarban 1évo STOP helyett), ebbdl
arra az egy¢b technikék altal is
alatamasztott kovetkeztetésre juthatunk,
hogy a sarkanykeépii ostoros a

Diplomonasok egy koran levalt agan
helyezkedik el.

» De bizonyos zoldalgakban és a csillosokban
1s ugyanilyen kod-eltérést taléltak, ez pedig
homoplaziara utal.

A kod-elteérések legnagyobb tarhazat a
mitokondriumokban lehet megfigyelni. A
kloroplasztiszokban ezidaig semmilyen
deviaciot nem talaltak.

Egy mitokondrialis kod-eltéres alapjan
allapitottadk meg, hogy ellentétben a
korabbi elképzelésekkel a félgerinchurosok
(Hemichordata) a tiiskésborliek €s nem az
eldgerinchurosok kézelebbi rokonai.

« Igaz, hogy ez a kodon mutacio a
csalanozokban is fliggetleniil megjelent.

First letter

Second alier
u E h (2]

UL 11} UALT - - UBU .. &
TE R T = I.‘.:'] LT ] L o

AT, UCA [ UM seo Sk T A

LIS ) (Ml UNE Sop UEE T &

Guu g i .l] l. AL | T | i
- |L-- OEO o o o

CLUA | ST, 1-‘.l ,,_--1. | = A :rl

GG e Bl S

ALY ACU BAUT AL U m

A.lr,f"* ACC |, RAC Gl BT i ¢ s
g 4 ach [T maa AGH, " St (R

G | Met :r,al G [ aGG swo G

AU | | '.;-,III 5 | T
- T GG GAC o G -
ur :l-.¢.| ) e llTT | i l TN Metamonada.

GG | I 40 i o G J

iardia sp.

Codon
reaﬁﬂgﬂﬁt@nt Echinoderms
ATA = lle

Hemichordates

Amphioxus

\ b
0’
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© Rokas, A. & Holland, P.



Valtozasok a mitokondrium génsorrendjében 1

= Jo filogenetikal marker lehet a
gensorrendek valtozasa a

g s MT-T1 N H. g
cirkularis genomokban g, v e Y, e
« pl a mitiokondriumban és a it S 4 e
kloroplasztiszban . t N
= Ritka inverziok, transzlokaciok LY S0 - R .
¢s duplikaciok "
= Altalaban szamos szomszédos e - ‘% ks
gen vett részt benne sipey B : j il 5
. o Kb s o .d___u|.x;;_~.
= Az érintett szakaszok it e T a0 W L e
meglehetosen komplexek e P e
: = T H-Hﬂ‘m h v : N [T
» apontos visszamutaciok, i A ~ - - i
illetve a konvergens evolucios e iy AP
esemeények nagyon ritkak B

= Az egyik legjobb filogenetikai
markernek ezek a génsorrend-
valtozasok tekinthetdk.

14



Valtozasok a mitokondrium génsorrendjeben 2

A rovarok, soklabuak és rakok
ﬁlogenetlkal kapcsolatat RGC-kkel
vizsgalva rajottek, hogy annak
ellenére, hogy a soklabuiak és a
rovarok t5bb latszolag sziinapomorf
bélyeggel rendelkeznek, ezek
valdjaban homopldzidk és a rovarok
tulajdonképpen a rakok kozelebbi
rokonai.

» Ezt egy rovarokra ¢s rakokra
jellemzd, de a soklabuiakbol, a
csapragosokbol és az karmos
fereglabuak hianyzo ritka
mitokondrialis tRNS transzlokacio
tamasztotta ala.

Arra vonatkozoOan, hogy az emlitett
mitokondrialis genom
atrendezO0dések meglehetdsen ritka
esemeények akad egy kivetel: a
csigak (Gastropoda) mitokondrialis
DNS-e, amely extrém modon
variabilis.

MIDNA
gene order
change

Insects

Crustaceans

Myriapods

15
© Rokas, A. & Holland, P.



A kromoszomaszerkezetek osszehasonlito
vizsgalata (komparativ citogenetika)

Multicolor-FISH
(fluorescent 1n situ
hybridization)

Hagyomanyos
festes: Giemsa

-
-
=" -
=
=
=



AF technika filogenetikai
felhasznalasanak lehetoségei:
A gibbonok kromoszomalis evoluciojanak
vigsgalata

Miiller, S., Hollatz, M. & Wienberg, J. (2003). Chromosomal phylogeny and
evolution of gibbons (Hylobatidae). Human Genetics, 113(6), 493-501.




A gibbonok kromoszomaszamuk alapjan
negy nembe sorolhatok:

Bunopithecus hoolock, hulok gibbonnak 38,

Hylobates gibbon nemnek 44,
Symphalangus syndactylus, sziamangnak 50
Nomascus bobitas gibbon nemnek 52

a diploid kromoszomaszama.

A nagy emberszabasuak kromoszoma
szamai:

csimpanzok, gorilla, orangutan: 48,

ember: 46



A gibbon evolucio ellentmondasos hipotezisei
publikalt adatok alapjan

Garza 1992. Maximum parsimony Cyt b Hayashi 1995. Maximum parsimony,

Chivers 1972. Kraniometria, morfologia maximum likelihood, neighbor joining mitDNS

!
3

R




Roos & Geissmann 2001. Maximum likelihood, Roos & Geissmann 2001. Maximum parsimony mitDNS ~ Mller 2003. Maximum parsimony

neihbor joining mitDNS kromoszoma-festés alapjan

Geissmann 2001. Maximum parsimony ének alapjan Geissmann 2001. Ma:xamum parsimony modolagia alapjan Geissmann 2002. Maximum parsimony sz6r szin alapjan

-




FISH 6 fehér
barkoju bobitas
gibbonra
(Nomascus)
specifikus proba
alapjan A-D

orangutan, E-H
sziamang
metafazisra €s

az emberi1 24 szinu
proba sziamang
metafazison: |

© Miiller et al.




Orangutan

A bobitas gibbon e
- 1 H
(Nomascus) 2ED —=— . _
2 /4 /4 “5-.1-5 H - sl i R T
specifikus probak —_— .. PZ% Wsa  8gba
, 2Mip 2imda  —g—  _m— }z:—: TR TEE 7O
76 kromoszoma-  —~— _g- gt 18ps 2 g—f amm 94102 4 212
2mib 4230 g0 _4c w 18 m 61 - 182100
homologra osztjak smic 1123 = - dmbe m 3 t0c W
az orangutan 3 . : ? 8 ¥ 8
kariotipusat. 23 gt2a -
- 17m78 =, —— —H—
i 20 = 2¢ 8 2 9a
, . 151:.[:2355 B R 14M TR s—H—3, __&_ R
(G-savozas) - g ZHA =T B ST Zbmida —H
r oy - H e B ib M14b B
i 10012d 1b W14
balra: bobitas - 130 7c 22bm2e 1920 _m_ Smi% g1 6 215
gibbon 8 W T B 8 W W _Lﬁ_
jobbra: ember .
homolog .
— 7 i
kromoszoma —w— iBgi6a, TmiZ, 17= X g X
R AP 4 B8 g;|5b11§1ﬁ=13_33 1},%-1 , 1im20a 2 !
regiol - 19173 13m20b 25801 7m0 m
: _1-?'_ e 14“19“% = =t —a = 221 2322 E_
¥ O et

© Miiller et al.



A sziamang
(Symphalangus)
kromoszomait pedig
83 kromoszoma-
szegmens homologra
osztjak a bobitas
gibbon (Nomascus)
specifikus probak.

(G-savozas)

balra: bobitas gibbon
jobbra: ember
homoldg kromoszoma
régio1

© Miiller et al.
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A gibbonok kromoszoma
atrendezodései alapjan
rajzolt torzsfa

HCO: fehér barkoju bobitas gibbon
Nomascus concolor

HSY: sziamang
Symphalangus syndactylus

HLA: fehérk_ezﬁ; gibbon
Hylobates lar

HHO: hulok gibbon
Bunopithecus hoolock

PPY: orangutan
Pongo pygmaeus

© Miiller et al.
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Sugarallatok
Kékeszold moszatok
Vérosmoszatok
Zdldmoszatok

> Plantae

Jarommoszatok M o

Csillarkak Galléros ostorosok Allatok (Animalia)
Embriés ndvények ) (Choanozoa)

Barnamoszatok )

Sargaszdold moszatok
Bikonta Kovamoszatok
Sargamoszatok »Chromista

Petesporas gombak

Unikonta

Mészmoszatok

Garatos ostorosok  / ;
2 Rajzbésporas gombak Jaromsporas gombak
(Chytridiomycota) (Zygomycota): Mucor sp.

Csillésok
Sporas egysejtiiek > Alveolata

Pancélos ostorosok

AmGbak
. , Amoebozoa
Nyalkagombak

|~ Galléros ostorosok ~\
Allatok
~ Rajzéspoéras gombak

Jaromsporas gombe’xk>Op'Sﬂ"Oko’ﬂ'ta

Témlésgombak Bazidiumos gombak
\ Tomlésgombak (Ascomycota): (Basidiomycota):

© Podani Janos Bazidiumos gombak Morchella esculenta Amanita phalloides
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Elsosorban a 18S rRNS

nuklearis génszekvenciainak
elemzésén alapszik, de sok
egyeb adatot is bevontak:

riboszoma nagy

‘alegysegenek nuklearis

genjet
Hox géneket

a mitokondrium
gensorrendjenek valtozasait

konkatenalt mitokondrialis
géneket

a miozin II nehézlé%% genjet.
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az Acoelomata (testiireg
né¢lkiiliek) és Articulata
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Az uj megkozelités

Az Animalia elnevezes mellett
egyre elterjedtebb a Metazoa
megjelolés.
A bilateralis allatok
monofiletikussaga ¢€s a
Bilaterian beliil talalhato harom
klad:
» azujszajaak (Deuterostomia),
« aspiralis bordazodasuak
(Lophotrophozoa)

44 4

« ¢savedlo allatok (Ecdysozoa)
elképzelést egyre tobb
molekularis ¢s morfoldgia adat
tamasztja ala.

Az allatok a galléros
ostorosokkal alkotnak
monofiletikus csoportot, igy a
Choanoflagellatak segitsagavel
gyokereztethetjik a Metazodk
toruzsfajat. 28
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