Consequences of genome duplication

Marie Sémon'  Kenneth H Wolfe 2

TENS Lyon, France

2Trinity College Dublin, Irlande

Module Bioinfo 03/2008

(=] [ = =

F. Sikora - Module Bioinfo 03/2008 Consequences of genome duplication

1/22



__La polyploidie en “quelques” mots _Devenir des copies |
Plan

La polyploidie en “quelques” mots

Devenir des copies — suppression ou rétention

(=]

=

F. Sikora - Module Bioinfo 03/2008 Consequences of genome duplication

2/22



Plan

La polyploidie en “quelques” mots

(=]

& =
Consequences of genome duplication

3/22



La polyploidie en “quelques” mots

La duplication de génes

» Mécanisme essentiel de I'évolution
» Types de duplication (a différentes échelles)
» un segment de géne
un géne complet
une partie d’'un chromosome (ensemble de génes)
un chromosome entier

un génome entier (tous les chromosomes) Whole Genome
Duplication — Polyploidie
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La polyploidie en “quelques” mots

La polyploidie

» La ploidie d’une cellule < le nombre d’exemplaires de ses
chromosomes

» Une cellule est dite polyploide si sa ploidie est > 2

» La polyploidie a un effet notable si elle apparait au niveau
des gametes (reproduction) ; négligable au niveau d’une
cellule somatique

» Un phénomeéne répandu chez les plantes et eucariotes

» Habituellement compensée par des suppressions de
genes
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La polyploidie en “quelques” mots

La polyploidie - schéma
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NORMAL MEIOSIS ABERRANT MEIOSIS
Gametes are haploid Gametes are dipleid

» Pas de cytodiérese apres la 1ére prophase : endomitose
(Vitrat et al. 1998)
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La polyploidie en “quelques” mots

Conséquences de la polyploidie — un facteur de
I’évolution

» Jaillon
2007 o
montré

et al.
nt
qu’il

existe un
ancétre
commun
hexaploide
(6x) aux

plantes
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Known Paleopolyploidy in Eukaryotes

Animal
@ Paleopolyploidization event
© speculated paleopolyploidization event

“Branch length is NOT scaled with time
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La polyploidie en “quelques” mots

Conséquences de la polyploidie — un facteur de
I’évolution (parmi d’autres)

(et diploide)

» Duplications, réarrangements, délétions, fusions,...
» Diploidisation, le génome final est trés différent de l'initial
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La polyploidie en “quelques” mots

Autres conséquences de la polyploidie
» Adaptation au milieu

» Exemple de la Spartine Anglaise polyploide : adaptation

tellement bien réussie qu’elle est devenue une espéce
envahissante dans certaines régions

» Activation de génes

» Exemple de la période de floraison changée pour

arabidopsis suecica (allopolyploide) par activation de génes
Early Late Very late
A. thaliana Ler pAtFRI AtFLC %3
A. arenosa AaFRl ——> g:zitg;

AtFLC
A.suecica  AaFRI /VAaFLm
pAaFLC2,

Y Deletions in regulatory regions (weaker effect of the gene)
p Pseudogene or silenced gene

—> Activation
——| Repression

Module Bioinfo 03/2008

Current Opinion in Genetics & Development

(=]

= =
Consequences of genome duplication

9/22



La polyploidie en “quelques” mots

Conséquences de la polyploidie — Chez ’homme

» Lhomme est mal adapté a la polyploidie

» Cellules cancéreuses tendent a étre polyploides
» Triploidie : 15% des avortements spontanées

» Trisomie 21 : n’affecte qu’un seul chromosome mais avec
des conséquences déja importantes
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La polyploidie en

Polyploidie — Exemple de la levure (unicellulaire)

Common ancestor
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La polyploidie en “quelques” mots

Polyploidie — exemple du poisson (pluricellulaire)

» Alignement de
Tetraodon
nigroviridis (poisson)

» Lien rouge = génes
identiques entre les
deux chromosomes

» Des régions
entieres
s’alignent deux a
deux (14 — 10)

» Explication
plausible : 'ancétre
a connu une WGD
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Polyploidie — Détection

» Détection difficile

» Le temps supprime les signaux : les duplications sont
suivies de diploidisations -> le génome ressemble a celui
d’un diploide.
» |dentification par observation d’espéces voisines (e.g.
levure) — comparaison des caryotypes

» |l est possible de retrouver d’anciennes WGD siil y a eu
2006)

peu de réarrangements inter-chromosomiques (Aury et al
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Devenir des copies

Le mécanisme de suppression d’une copie

» Origine de la suppression

» Généralement, la présence simultanée des 2 copies est de
courte durée

» Ceci est di soit a la suppression, soit a la non expression
(géne silencieux) d’'une des deux copies

» On pourrait croire que la suppression de chaque copie est
équiprobable

» Des résultats récents montrent que l'originale est plus
susceptible de subsister (Thomas et al. 2006)
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Devenir des copies

Le mécanisme de suppression d’une copie

» Les conséquences de la suppression dans le cas

» Autopolyploide : suppression juste apres la WGD sans
probléme car copies similaires (mais divergent de plus en
plus avec le temps). Les suppressions pouvant advenir
ultérieurement peuvent elles avoir des conséquences.

» Allopolyploide : les copies étant déja différentes, il n’y a pas
forcément de suppression sans probleéme.

» Cette différence implique donc des taux de suppression
des copies variables
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Devenir des copies

Des raisons de rétention d’une copie

» A priori, une des copies devrait pouvoir disparaitre sans
conséquences (puisque présente en double)

» Mais, il arrive que les 2 copies d’'un géne survivent
“longtemps” apres WGD

» Larticle propose 5 justifications possibles (mais

incertaines) a cette rétention
» Changements rapides de I'expression des copies

Modeéle “buffering”

Notre méconnaissance des fonctions des génes

Stoechiométrie dans les chemins métaboliques

Hypothése “d’équilibre”

» Limportance de ces mécanismes différe selon les espéces
(dépend du mode de reproduction, de la taille de
'espéce,...)
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Devenir des copies

Explication 1 — Divergences rapides de fonctions

oA 5 [ & = [ SN =
al al at al
— an B5 e 5 _aa > —o %
—QA—'?' a2 a2 a2 a2
Non-WGD WGD Polyploid = Subfunctionalization Neofunctionalization Sub-neofunctionalization

» On a observé une divergence dans I'expression des genes
dupliqués
» Evolution des fonctions du géne juste aprés la duplication

(Zhang et al. 2005) — Source de création de nouvelles
fonctions

» Les deux copies sont ensuite différentes, elles “peuvent”
étre gardées

» Difficile a repérer : on ne connait pas I'expression avant la
duplication (résolu avec les levures)
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Devenir des copies

Explication 2 — “Buffering”
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B e e
a al a2
Death in case of
Nen-WGD nen-functionalization

SRV
al
if
WGD Polyploid

Deleterious mutations in
a1are masked by a2

» |dée : “bufferiser” le génome face aux conséquences d’'une
mutation délétaire (croix rouge)
» Avant WGD, mutation délétaire est Iétale
» Aprés WGD, masquée par I'autre paralogue (homologue
dérivé de la duplication) intact
» Inconsistant avec I'explication précédente

» Proposé par Chapman et al. 2006 (riz et arabidopsis)
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Devenir des copies

Explication 3 — Méconnaissance des fonctions

o
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,a m ,laz at a2
' o , g I e g
b b1 b2
I
1 i
Robustness if a2 is
Non-WGD WGD Palyploid Backup circuit inactivated

v

Avant WGD : a active b

Aprés duplication, pense que ail et a2 activent b1 et b2
Mais, notre connaissance des fonctions des génes est
incompléte
Peut-étre que a2 “inhibe”, réduit I'action de a1

» Neécessite la présence de a1 ET a2 pour exprimer b1 et b2
» De plus, si a2 est supprimé, al est “désinhibé” et peut
réguler b1 et b2. La délétion n’est pas létale
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Conclusion

» On a abordé la polyploidie (duplication compléte du
génome)

» Larticle s’intéresse aux devenirs des copies qui en
découlent

» Leur supression
» Leur rétention

» Larticle propose des explications possibles

» Leurs différents modeles peuvent cohabiter, mais leur
importance est différente selon les espéces
rétention :

» Ce n’est qu’un premier pas vers I'explication de cette

» Modéles supposent que les deux copies sont identiques a
la naissance, ce qui n’est pas le cas lors de
I'allopolyploidisation
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Devenir des copies

Questions sur "Consequences of genome

duplication”
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Devenir des copies

Annexes

(a) Reciprocal gene loss

Population 1

D loid

Pulyplcud

= : Essential gene
with two subfunctions
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. ¢ Diploidization

Paleopolyplc)ld

(b) Reciprocal subfunctionalization
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Annexes
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