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QMTI&A' DE POBLACIONES

1. GUIA DE RESOLUCION DE PROBLEMAS

Estructura poblacional

El calculo de las frecuencias genotipicas y las frecuencias alélicas para un locus con dos
alelos (A1 y Ay, por ejemplo) en una poblacion determinada se realiza de la siguiente
manera:

Frecuencias genotipicas:

Para calcular la frecuencia de cada genotipo en la poblacién, se divide el numero de
individuos que presenta un genotipo determinado entre el numero total de individuos de
dicha poblacion. Asi, si llamamos D a la frecuencia de los homocigotos para un alelo (Aq,
por ejemplo), R a la de los homocigotos para el otro alelo (A2) y H a la frecuencia de los
heterocigotos, tendremos que D+H+R=1.

Este calculo se hace mas sencillo si se trata de un locus con alelos codominantes dado
que el numero de individuos que pertenece a cada clase fenotipica coincide con el de
cada clase genotipica. En el caso de un locus con dominancia de un alelo sobre otro, si no
tenemos ningun instrumento para diferenciar entre los individuos de fenotipo dominante
aquellos que son homocigotos para el alelo dominante de aquellos que son heterocigotos,
es imposible determinar las frecuencias genotipicas (y las alélicas) a no ser que la
poblacion se encuentre en equilibrio de Hardy-Weinberg (como veremos mas adelante).

Frecuencias alélicas:

Para calcular la frecuencia de cada alelo en la poblacion, lo que tendremos que hacer es
dividir el niumero de copias de cada alelo (A1 y Ax) entre el numero total de copias de todos
los alelos existentes en la poblacién para el locus considerado.

Asi, si llamamos p a la frecuencia del alelo A y llamamos q a la frecuencia del alelo A;:
p=2D +H/2D+2H+2R=2(D+ 1/2H)2(D+H+R);p=D+1/2H
g=2R+H/2D+2H+2R =2 (R+12H)2(D+H+R);g=R+1/2H

[Recuerdaque D+ H+ R =1]

Equilibrio de Hardy-Weinberg:

En una poblacién panmictica (es decir, donde los individuos se aparean al azar), de gran
tamafo y en ausencia de fuerzas evolutivas (mutacién, migracién, deriva, seleccion
natural), el proceso de la herencia, por si mismo, no cambia las frecuencias alélicas ni las
frecuencias genotipicas de un determinado locus. Ademas, las frecuencias genotipicas de
equilibrio se logran en una sola generacién de apareamiento al azar y las frecuencias
alélicas de la siguiente generacion seran las mismas que las de la generacion parental. En
dicha situacion de equilibrio, las frecuencias genotipicas vienen dadas por el desarrollo del
cuadrado de la suma de las frecuencias alélicas [(p + q)? = p? + 2pq + q7].
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Siendo, en el equilibrio:
p?> = frecuencia de individuos A;A;
2pq = frecuencia de individuos A1A;

q° = frecuencia de individuos AA;

Estima de las frecuencias de equilibrio en poblaciones naturales

Genes autosémicos, codominancia: pueden distinguirse fenotipicamente todos los
genotipos. Por tanto, calculamos las frecuencias genotipicas observadas en la poblacion v,
a partir de ellas, calculamos p y q (frecuencias alélicas). El calculo de las frecuencias
alélicas nos permite estimar cuales serian las frecuencias genotipicas esperadas en una
situacion de equilibrio (p?, 2pg, g°). Si las frecuencias observadas coinciden con las
esperadas, podemos asumir que la poblacion se encuentra en equilibrio de Hardy-
Weinberg. Si hay diferencias entre valores observados y esperados, comprobamos la
significacién de las diferencias mediante un test x> de bondad de ajuste siendo la hipétesis
nula la de existencia de equilibrio Hardy-Weinberg:

2 _ Z (Observados — Esperados)®
oo Esperados

Para evaluar el equilibrio de Hardy-Weinberg, el niumero de grados de libertad no es igual
al numero de clases fenotipicas menos uno, sino al niumero de clases fenotipicas menos
el numero de alelos. Esto es debido a que, conociendo la frecuencia de un alelo (o la
frecuencia de un fenotipo o genotipo) y el total de individuos, se pueden conocer las
frecuencias de todos los genotipos, dado que los valores esperados se basan en las
frecuencias alélicas observadas.

Genes autosémicos, dominancia: El fenotipo no permite distinguir el genotipo
heterocigético (Aa) del homocigoto dominante (AA). Por ello, no pueden obtenerse
directamente las frecuencias alélicas, ya que se desconocen dos de las frecuencias
genotipicas.

Sin embargo, podriamos calcular la frecuencia g como la raiz cuadrada de g?, que seria la
frecuencia de los homocigotos recesivos. Algo que se puede hacer solo en el caso de que
la poblacién esté en equilibrio de Hardy-Weinberg.

En este caso:
q = frecuencia del alelo a =+/¢°

Y, por tanto, p (frecuencia del alelo A) valdria: 1 - q.

A partir de este calculo de p y g, podriamos determinar ahora las frecuencias genotipicas
en el equilibrio (p?, 2pq, 9°)

Genes ligados al sexo: En los genes ligados al sexo, las frecuencias genotipicas de
equilibrio para los individuos del sexo homogamético (en general, hembras) coinciden con
las de los genes autosomicos, dado que reciben un alelo de cada uno de sus
progenitores. En cambio, el sexo heterogamético (machos) recibe su Unico cromosoma X
de su madre, por lo que las dos frecuencias genotipicas en este sexo coinciden con las
respectivas frecuencias alélicas en las hembras de la generacion precedente, py g.

p = frecuencia del alelo A
g = frecuencia del alelo a
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Por tanto:

Frecuencia de machos con fenotipo dominante (hemicigéticos para el alelo dominante): p
Frecuencia de machos con fenotipo recesivo (hemicigéticos para el alelo recesivo): q
Frecuencia de hembras con genotipo homocigoto dominante: p?

Frecuencia de hembras heterocigotas: 2pq

Frecuencia de hembras con genotipo homocigoto recesivo: g

En el caso de los genotipos de los machos, estas frecuencias son las proporciones entre
todos los machos; en el caso de los genotipos de las hembras, estas frecuencias son las
proporciones entre todas las hembras.

Mutacion

Para calcular la frecuencia en la que se encuentra un alelo A tras un nimero determinado
de generaciones por mutacion desde A — a, la formula que hay que aplicar es:

Pt =po (1 'U)t

Dénde p; es la frecuencia del alelo A tras t generaciones, pg es la frecuencia inicial de A en
la poblacién y u es la tasa de mutacién.

Si existe una tasa u de mutacion directa (A — a) y una tasa v de mutacién inversa (a — A),
las frecuencias de equilibrio de los dos alelos A y a de un locus, se estiman asi:

Pe=V/(U+V)
qe=U/(U+V)

Migracién

Si llamamos m a la proporcion de individuos que pasan de una poblacién (poblacion 1) a
otra (poblacion Il) en cada generacion, 1 - m sera la proporcién de individuos iniciales en la
poblacion receptora (poblacion 1l). Si denominamos P a la frecuencia de un alelo
determinado en la poblacion |y po a su frecuencia en la poblacion Il, tendremos que en la
poblacion |l la frecuencia del alelo tras un evento de migracion, en ausencia de otros
factores, sera pq:

P1=(1-m)po+ mP =po-m (po - P)

La siguiente expresion nos permite calcular el nimero de generaciones (t) necesario para
un cambio determinado en las frecuencias génicas debido a la migracion:

(1-m)'=(pc-P)/ (po-P)

De aqui se puede despejar p; con el fin de estimar la frecuencia de un alelo determinado
tras t generaciones.

Seleccidn

La eficacia biolégica (w) es una medida de la eficacia reproductora de un genotipo. Por
conveniencia, w = 1 para el genotipo de mayor eficacia reproductora, mientras que las
eficacias de los demas genotipos vendran dadas en relacién con el primero. Asi, una
forma de estimar las eficacias bioldgicas de cada genotipo es dividiendo el nUmero medio
de descendientes de cada uno por el numero medio de descendientes producidos por el
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genotipo con mayor progenie.
El coeficiente de seleccion (s) se calcula como 1 - w:

Tras una generacién de seleccion, en una poblacién suficientemente grande y con
apareamiento al azar, si aplicamos el modelo general de seleccién natural, tendremos que
las frecuencias genotipicas relativas esperadas seran:

Frecuencia del genotipo AA: p2wAA/W
Frecuencia del genotipo Aa: 2pqwa./ W
Frecuencia del genotipo aa: q*Wa./ W

Donde W(eficacia bioldgica media de los tres genotipos) = pzwAA + 2pgwas + q2wala
Y, por tanto,

P’ = p’Waa + 1/2 2pqQWa,
0 = G°Waa + 1/2 2pqQWas

2. PROBLEMAS RESUELTOS

Problema 1. En una poblacién humana de 1200 individuos, el andlisis para el grupo
sanguineo del sistema MN reveld la existencia de 365 individuos M, 556 individuos MN vy
279 individuos N 4 Cudles son las frecuencias genotipicas y las frecuencias alélicas en
esta poblacién para el locus MN?

Respuesta

El grupo sanguineo del sistema MN esta determinado por la presencia de antigenos de
dos tipos codificados por dos alelos codominantes de un gen, L™y L™:

Los individuos M son homocigotos LM L™
Los individuos MN son heterocigotos L™ L™
Los individuos N son homocigotos LV LN

Al existir codominancia, las clases y frecuencias fenotipicas coinciden con las genotipicas
por lo que para calcular las frecuencias genotipicas sélo tenemos que dividir el numero de
individuos que presentan cada fenotipo por el total de individuos de la poblacién:

Frecuencia genotipica = numero individuos con el genotipo/nimero total individuos en la
poblacién

D = Frecuencia del genotipo L™ L™ = 365/1200 = 0.304
H = Frecuencia del genotipo L™ LN = 556/1200 = 0.463
R = Frecuencia del genotipo LN LN = 279/1200 = 0.233

Talque:D+H+R=1.

Mientras que para calcular las frecuencias alélicas, lo que tendremos que hacer es dividir
el nimero de copias de cada alelo (L™ y L) entre el nimero total de copias de todos los
alelos existentes en la poblacién para el locus considerado.

Asi, si llamamos p a la frecuencia del alelo L™ y llamamos q a la frecuencia del alelo L™:
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p=2D +H/2D+2H+2R =2 (D + 1/2 Hy2(D+H+R)=D + 1/2 H
q=2R+H/2D+2H+2R =2 (R+ 1/2H)2(D +H +R) =R + 1/2 H

[Recuerdaque D+ H+ R =1]
Es decir:

p =0.304 + 1/2 0.463 = 0.5355
q=0.233 + 1/2 0.463 = 0.4645

[Recuerdaquep+qg=1,yqueq=1-p]

Problema 2. En una poblacion se han determinado los genotipos de todos sus individuos
para el locus A y se han encontrado 200 individuos homocigéticos A:A;, 522
homocigéticos AxA; y 678 heterocigoticos A1A;,. ¢ Se encuentra esta poblacion en equilibrio
de Hardy-Weinberg? Comprobar la hipdtesis mediante el uso del test estadistico de la ¥
de bondad de ajuste.

Respuesta

Las frecuencias genotipicas observadas son [N = niumero total de individuos = 1400]:
D = frecuencia de individuos A;A; = 200/1400 = 0.143

H = frecuencia de individuos A;A, = 678/1400 = 0.484

R = frecuencia de individuos A,A,; = 522/1400 = 0.373

De donde:

p = frecuencia del alelo A; =D + 1/2H=0.143 + 1/2 0.484 = 0.385

g = frecuencia del alelo A, =R + 1/2H=0.373 + 1/2 0.484 = 0.615

En equilibrio, las frecuencias genotipicas esperadas serian:

p?> = frecuencia de individuos AsA; = (0.385)* = 0.148

2pq = frecuencia de individuos A1A; = 2 (0.385) (0.615) = 0.474
q° =frecuencia de individuos A,A; = (0.615)* = 0.378

[Recuerda que p® + 2pq + g° = 1]
En valores absolutos, el nimero esperado de individuos seria:

Frecuencia de individuos A1A; = 0.148 x 1400 = 207
Frecuencia de individuos A1A; = 0.474 x 1400 = 664
Frecuencia de individuos A>A; = 0.378 x 1400 = 529

Las frecuencias observadas y esperadas son parecidas por lo que cabria suponer que la
poblacion esta en equilibrio, algo que vamos a comprobar mediante el test estadistico de
la x

2 _ Z (Observados — Esperados)® _ (200-207)? N (678—-664)° N (522 -529)? _
Ao Esperados 207 664 529

0.237 + 0.295 + 0.093 = 0.625
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Para evaluar el equilibrio de Hardy-Weinberg, el numero de grados de libertad no es igual
al numero de clases fenotipicas menos uno, sino al nimero de clases fenotipicas menos
el numero de alelos. Esto es debido a que, conociendo la frecuencia de un alelo (o la
frecuencia de un fenotipo o genotipo) y el total de individuos, se pueden conocer las
frecuencias de todos los genotipos, dado que los valores esperados se basan en las
frecuencias alélicas observadas.

Por tanto, la X2 tedrica con la que hay que comparar esta x*> experimental es la

correspondiente a 1 grado de libertad (3 clases fenotipicas — 2 alelos). El valor de la ¥
tedrica para un nivel de significacion de 0.05 es de 3.84:

DISTRIBUCION DE yx2

Grados de Probabilidad
libertad

0,95 0,90 0,80 0,70 0,5 0,30 0,20 0,10 0,05 0,01 0,001

o,004 0,02 0,06 0,15 0,46 1,07 1,64 2,71| 3,84 6,64 10,83
0,10 0,21 0,45 0,74 1,39 2,41 3,22 u4,60| 5,99 9,21 13,82
0,35 0,58 1,01 1,42 2,37 3,66 u,64 6,25 7,82 11,34 18,27
0,71 1,06 1,65 2,20 3,36 u,88 5,99 7,78| 9,48 13,28 18,47
1,1% 1,61 2,34% 3,00 4,35 6,06 7,29 9,24%| 11,07 15,09 20,52
1,63 2,20 3,07 3,83 65,35 7,23 8,56 10,6L4| 12,59 16,81 22,46
2,17 2,83 3,82 4,67 6,35 8,38 0,80 12,02 14,07 18,48 24,32
2,73 3,49 4,59 5.83 7,34 9,52 11,03 13,36 | 15,51 20,08 26,12
3,32 4,17 5,38 6,39 8,34 10,66 12,24 14,68 | 16,02 21,67 27,88
3,94 4,86 6,18 7,27 9,34 11,78 13,44 15,99 | 18,31 23,21 29,59

W D = ;oW R

-
(=1

No significativo Significativo

Dado que la Xz experimental es menor que la x? tedrica, no rechazamos la hipétesis de
equilibrio y asumimos que los valores observados se ajustan a los esperados en equilibrio
(0.3<p<0.5).

Problema 3. En una poblacién panmictica compuesta por 1000 individuos, las frecuencias
de los genotipos para el locus autosdmico A son: 90 individuos A1A;, 100 A1A; y 810 AA;.
Determinar si la poblacion esta en equilibrio de Hardy-Weinberg, comprobando la
hipétesis mediante el test de XZ de bondad de ajuste.

Respuesta
Las frecuencias genotipicas observadas son:
D = frecuencia de individuos A1A; = 90/1000 = 0.09

H = frecuencia de individuos A4A, = 100/1000 = 0.10
R = frecuencia de individuos A,A, = 810/1000 = 0.81

Dadas esas frecuencias genotipicas, las frecuencias alélicas serian:
p = frecuencia del aleloA; =D + 1/2H=0.09 + 1/20.10 = 0.14

g = frecuencia del aleloA, =R+ 1/2H=0.81 + 1/20.10 = 0.86

-08 -



Departamento de Genética, Universidad de Granada

En equilibrio, las frecuencias genotipicas esperadas serian:

p? = frecuencia de individuos AsA; = (0.14)> = 0.02
2pq = frecuencia de individuos A1A; = 2 (0.14) (0.86) = 0.24
g° = frecuencia de individuos A,A; = (0.86)? = 0.74

Los valores esperados serian:

Frecuencia de individuos A1A; =0.02 x 1000 = 20
Frecuencia de individuos A1A; = 0.24 x 1000 = 240
Frecuencia de individuos A,A; = 0.74 x 1000 = 740

Los valores observados y esperados son muy diferentes por lo que cabria suponer que la
poblacion no esta en equilibrio, algo que vamos a comprobar mediante el test estadistico
de la x*

2 z (Observados — Esperados)® _ (90-20)* + (100 — 240)° + (810-—740)* _
o Esperados 20 240 740

245 + 81.66 + 6.62 = 333.28

El valor de la XZ tedrica para un nivel de significacion de 0.05 es de 3.84. Dado que la X2
experimental es mucho mayor que la X2 tedrica, rechazamos la hipétesis de equilibrio.

Problema 4. En una poblaciéon humana en equilibrio de Hardy-Weinberg, la frecuencia de
individuos afectados por una enfermedad autosémica recesiva es de 4 por cada 10000
individuos. ¢Cuales serian las frecuencias alélicas y las frecuencias genotipicas en esta
poblacion?

Respuesta

Dado que no hay codominancia en este locus, sino que del enunciado se deduce que hay
un fenotipo causado por la homocigosis de un alelo recesivo, no puede distinguirse
fenotipicamente el genotipo heterocigético (Aa) del homocigético dominante (AA). Por ello,
no pueden obtenerse directamente las frecuencias alélicas, ya que se desconocen dos de
las frecuencias genotipicas. Sin embargo, podriamos calcular la frecuencia q como la raiz
cuadrada de g7, que seria la frecuencia de los homocigotos recesivos. Algo que se puede
hacer sélo en el caso de que la poblacién esté en equilibrio de Hardy-Weinberg, que es lo
que ocurre en esta poblacion tal como nos dice el enunciado del problema.

Asi, como en esta poblacion, la frecuencia de enfermos es de 4 cada 10000 habitantes:

g’ = frecuencia de los homocigotos recesivos = 4/10000 = 0.0004;

g = frecuencia del alelo a = JW =0.02

Y, por tanto, p (frecuencia del alelo A) valdria: 1-q=1-0.02 = 0.98

Con estas frecuencias alélicas, las frecuencias genotipicas de equilibrio serian:
p? = frecuencia de AA = 0,9604

2pq = frecuencia de Aa = 0.0392
g’ = frecuencia de aa = 0.0004
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Problema 5. La frecuencia en una poblacién humana de una enfermedad resultado de un
alelo autosémico recesivo es del 4%. Suponiendo que la poblacion esta en equilibrio,
determinar la probabilidad de que una pareja sana tenga un hijo enfermo.

Respuesta

Como en el problema anterior, dado que asumimos que la poblaciéon esta en equilibrio,
sabemos la frecuencia de los individuos homocigéticos recesivos (g?), lo que nos permite
determinar los valores de p y q:

q° =0.04;
g = frecuencia del alelo a = +/0.04 = 0.2

Y, por tanto, p (frecuencia del alelo A) valdria: 1-g=1-0.2=0.8
Con estas frecuencias alélicas, las frecuencias genotipicas de equilibrio serian:

p? = frecuencia de AA = 0.64
2pq = frecuencia de Aa = 0.32
o = frecuencia de aa = 0.04

Como lo que nos piden es la probabilidad de que una pareja sana tenga un hijo enfermo y
para que eso ocurra ambos miembros de la pareja han de ser heterocigotos, lo que
tenemos que determinar en primer lugar es la frecuencia de heterocigotos entre el total de
individuos sanos:

Frecuencia de heterocigotos entre sanos = 2pq/2pg+p? = 0.32/0.32+0.64 = 0.33

Siendo ambos progenitores heterocigotos, la probabilidad de tener un hijo enfermo seria
de 1/4.

Con lo que la probabilidad de tener un hijo enfermo para esa pareja seria:

P = P(Aa) x P(Aa) x P(Aa x Aa — aa) = 0.33 x 0.33 x 0.25 = 0.027
La probabilidad seria del 2.7%.

Problema 6. Se muestrea una poblacién humana y se encuentra que 36 de cada 10.000
mujeres son dalténicas (XX%). Sabiendo que la poblacién esta en equilibrio:

a) Calcular la frecuencia de varones sanos y daltonicos y la frecuencia de mujeres sanas
homocigéticas y sanas portadoras.

b) ¢Cuantos hombres dalténicos deben esperarse por cada mujer que padezca la
enfermedad?

Respuesta

a) En los genes ligados al sexo, las frecuencias genotipicas de equilibrio para los
individuos del sexo homogamético (en general hembras y, en este caso, mujeres)
coinciden con las de los genes autosémicos, dado que reciben un alelo de cada uno de
sus progenitores. En cambio, el sexo heterogamético (en nuestro problema, los varones)
recibe su unico cromosoma X de su madre, por lo que las dos frecuencias genotipicas en
este sexo coinciden con las respectivas frecuencias alélicas en las hembras de la
generacion precedente, py q.
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Asi, si la frecuencia de daltdnicas es de 36/10000:

q°=0.0036

g = frecuencia del alelo d = +/0.0036 = 0.06
p = frecuenciadel aleloD=1-q=0.94

Y, por tanto:

Varones sanos= p =0.94 (94% de los hombres)

Varones daltonicos= q =0.06 (6% de los hombres)

Mujeres sanas homocigéticas= p? =(0.94)°=0.8836 (88.36% de las mujeres)

Mujeres sanas portadoras=2pq =2(0.94)(0.06)=0.1128 (11.28% de las mujeres)

Mujeres dalténicas= g =0.0036 (0.36% de las mujeres)

b) Hombres daltdnicos/Mujeres daltonicas = 0.06/0.0036 = 16.66

Problema 7. En cierto locus la tasa de mutacion de A — a es 10, siendo despreciable la
tasa de retromutacion. ;Cual sera la frecuencia de A después de 10, 100 y 100.000
generaciones de mutacion, si partimos de una frecuencia inicial de 0.5?

Respuesta

Si po es la frecuencia inicial de un alelo A que muta al alelo a con una frecuencia u por
generacion, en la siguiente generacion la frecuencia de A (p4) sera:

P1=Po - Upo = Po (1 - U)

En una generacién mas, la nueva frecuencia de A sera:
P2 =P1-ups = pr(1-U)=po(1-u)(1-u)=po(1-u)
En t generaciones,

Pe=po (1-u)

Por tanto, en el problema que nos ocupa, dado que p, = 0,5y u = 10°, tras 10
generaciones, la frecuencia de A sera:

P10 = 0.5 (1-10%)"° = 0.499995

En 100 generaciones: pg = 0.5 (1 - 10%)'® = 0.49995

En 100.000 generaciones: pigoo00= 0.5 (1 - 10°)'%%%° = 0 4524

Problema 8. Suponiendo que las tasas de mutacién directa e inversa en cierto locus de
Drosophila melanogaster son:

A—a: 2x10°
a—A 6x107

¢, Cudles son las frecuencias alélicas de equilibrio esperadas si no interviene otro proceso?
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Respuesta
Si la tasa de mutacion A — a es u y la tasa de mutacién a — A es v, y siendo las

frecuencias iniciales de Ay a, po Y qo, respectivamente, después de una generacion de
mutacion la frecuencia de A sera:

P1 = Po - Upo + VQo
Si representamos por Ap el cambio en la frecuencia de A:
Ap = p1 - Po = Po - Upo + Vo - Po = Vo - UPo

En el equilibrio, no debe haber cambios en las frecuencias alélicas; por tanto, Ap = O.
Llamando p. ¥ qe a las frecuencias alélicas de equilibrio y sabiendo que pe + ge = 1,

Ape = VQe - Upe = 0.

Asi: Upe = VQe

Y, por tanto: upe = V(1 - pe) =V - VPe; Pe =V / (U + V)

De la misma manera: vge = U(1-Qe) =U-UQe; Ge=U/ (U +V)

En nuestro problema,

Pe=6x107/2x10°+6x 107 = 0.029

Qe =2x10%2x10°+6x 107 = 0.971

Problema 9. En una poblacion que mantiene constante su tamafo a lo largo de las
generaciones, la frecuencia de un alelo en un locus autosémico en un momento
determinado es 0.4. La tasa de migracion a esa poblacion desde otra poblaciéon vecina
donde la frecuencia de dicho alelo es 0.6 es del 20%.

a) ¢ Cual sera la frecuencia del alelo en cuestion una generaciéon después?

b) ¢ Cual sera después de 5 generaciones?

c) ¢lLlegara algin momento en que, en estas condiciones, no se modifiquen las
frecuencias génicas?

Respuesta

Si llamamos m a la proporcion de individuos que pasan de una poblacién (poblacion 1) a
otra (poblacién Il) en un momento dado, 1 - m sera la proporciéon de individuos iniciales en
la poblacién residente (poblacién Il). Si denominamos P a la frecuencia de un alelo
determinado en la poblacion |y po a su frecuencia en la poblacion Il, tendremos que en la
poblacion |l la frecuencia del alelo tras un evento de migracién, en ausencia de otros
factores, sera ps:

p1=(1-m)po+mP =po-m (po-P)

El cambio en las frecuencias alélicas debido a la migracién (Ap) sera:

Ap =m(po - P)

[Con lo que cuando se igualen pg ¥ P, ya no habra mas cambios en la poblacién Il aunque
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la migracion continue]

La diferencia entre las frecuencias alélicas en ambas poblaciones sera:
P1-P=po-m(po-P)-P=po-mpo+mP-P=(1-m)po-(1-m)P=(1-m)(po-P)
De la misma forma, tras 2 generaciones de migracion:

p2-P=(1-m)*(po-P)

Por tanto, la diferencia entre las frecuencias génicas de las dos poblaciones tras t
generaciones de migracion vendra dada por la férmula:

pi-P=(1-m) (po - P)
de donde:
(1-m) = (p-P)/ (po-P)

Esta expresion nos permite calcular el numero de generaciones necesario para un cambio
determinado en las frecuencias génicas debido a la migracion.

En el problema que nos ocupa:

a) p1 = pO -m (pO - P) = 0!4 = 0’2 (0!4 = 016) = 0,44

b) (1-m) = (pt-P)/ (po-P) — (1-0,2)°=(ps-0,6)/(0,4-0,6) — ps = 0,534

¢) Cuando las frecuencias alélicas se igualen, una vez que la frecuencia del alelo en la
poblacion receptora se eleve hasta 0,6 (valor de su frecuencia en la poblacion donadora),

aunque siga existiendo flujo génico no se modificara dicha frecuencia (Ap = 0; po = P):

Pt = Pt - M (Pr1 - P)

Si p.1 = P, entonces p; = p+

Problema 10. En una poblaciéon de insectos, grande y con apareamiento al azar, se ha
analizado la progenie producida en promedio por los individuos que pertenecen a cada
una de las tres clases genotipicas posibles para un locus con dos alelos (A y a)
obteniéndose los siguientes resultados:

Genotipo Promedio de descendencia
AA 150
Aa 120
aa 75

a) ¢, Cual es el valor de la eficacia biolégica en cada caso?

b) ¢ Cual es el valor del coeficiente de seleccion de cada uno de los genotipos?

c) Siendo la frecuencia p del alelo A igual a 0.6, ¢ cual sera su frecuencia en la generacion
siguiente?
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Respuesta

a) La eficacia biolégica (w) es una medida de la eficacia reproductora de un genotipo. Por
conveniencia, w = 1 para el genotipo de mayor eficacia reproductora, mientras que las
eficacias de los demas genotipos vendran dadas en relacién al primero. Asi, una forma de
estimar las eficacias bioldgicas de estos tres genotipos es dividiendo el nimero medio de
descendientes de cada genotipo por el numero medio de descendientes producidos por el
genotipo con mayor progenie:

Eficacia biologica de AA (waa): 150/150 = 1
Eficacia bioldgica de Aa (waa): 120/150 = 0.8
Eficacia bioldgica de aa (Wa,): 75/150 = 0.5

b) El coeficiente de seleccion (s) se calcula como 1 - w:
Coeficiente de seleccion contra el genotipo AA:s=1-1=0
Coeficiente de seleccion contra el genotipo Aa: s=1-0.8=0.2

Coeficiente de seleccion contra el genotipoaa: s=1-0.5=0.5

c) Tras una generacion de seleccion, aplicando el modelo general de seleccion natural,
tendremos que las frecuencias genotipicas relativas esperadas seran:

Frecuencia del genotipo AA: pzwAA/W
Frecuencia del genotipo Aa: 2pqwa./ W
Frecuencia del genotipo aa: qQ*Wa./ W

Dénde W(eficacia biolégica media de los tres genotipos) = p*waa + 2PpqWaa + 0°Waq =
(0.6)%(1) + 2(0.6)(0.4)(0.8) + (0.4)%(0.5) = 0.36 + 0.384 + 0.08 = 0.824

[Dado que p=0.6yqg=0.4]

Asi:

Frecuencia del genotipo AA: pzwAA/W= 0.36/0.824 = 0.437
Frecuencia del genotipo Aa: 2pqwa./ W = 0.384/0.824 = 0.466
Frecuencia del genotipo aa: qzwaa/W= 0.08/=0.824 = 0.097

Y, por tanto,

p =0.437 + 1/2 0.466 = 0.67
g=0.097 + 1/2 0.466 = 0.33

3. PROBLEMAS PARA RESOLVER

Problema 1. Una poblacién se inicia con las siguientes frecuencias genotipicas:
0,24 AA 0,32Aa 0,44 aa
En una situacion de equilibrio Hardy-Weinberg (apareamiento aleatorio, tamafo de

poblacion muy grande y ausencia de fuerzas evolutivas), ¢cuales seran las frecuencias
genotipicas en la generacion siguiente?
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Problema 2. En una muestra de 1000 personas se encontré que 326, 470 y 204
individuos tenian grupos sanguineos M, MN y N, respectivamente.

a) Calcula las frecuencias de los alelos y las frecuencias genotipicas esperadas por
Hardy-Weinberg.

b) Utiliza la prueba de x? para determinar si las cantidades esperadas y observadas estan
en concordancia estadistica.

Problema 3. Del gen causante de una enfermedad hereditaria en humanos existen dos
variantes alélicas A y a, tal que los individuos aa presentan la enfermedad, mientras que
los heterocigotos Aa presentan sintomas leves de dicha enfermedad, siendo normales los
AA. En una poblacién de 10000 individuos, 4 mostraron manifestacién total de la
enfermedad y 400 mostraron sintomatologia leve. Determinar si la poblacion esta, o no, en
equilibrio de Hardy-Weinberg para el locus causante de esta enfermedad.

Problema 4. ; Cudl es la frecuencia de los heterocigotos Aa en una poblacién en equilibrio
Hardy-Weinberg en la que la frecuencia del fenotipo dominante es 0.197?

Problema 5. En una poblacién de 10000 individuos en la que frecuencia del alelo
dominante para determinado caracter es 0.7, ¢ cuantos individuos se espera que muestren
fenotipo dominante si dicha poblacion esta en equilibrio Hardy-Weinberg?

Problema 6. Sea un caracter determinado por dos alelos codominantes A; y A,. En una
poblacion de 200000 individuos, el 64% son homocigotos A4A;. ¢ Cuantos se espera que
sean homocigotos A,A; y cuantos heterocigotos, si la poblacidon se encuentra en equilibrio
de Hardy-Weinberg?

Problema 7. La frecuencia de albinos en una poblacién humana en equilibrio de Hardy-
Weinberg es de 1 por cada 10.000 individuos. ¢, Cudles serian las frecuencias alélicas y las
frecuencias genotipicas en esta poblacién?

Problema 8. Se muestrea una poblacién humana y se encuentra que 1 de cada 10.000
individuos es fenilcetonurico. La fenilcetonuria es una enfermedad resultado de un alelo
autosdmico recesivo. Suponiendo que la poblacion esta en equilibrio, determinar la
probabilidad de que una pareja sana tenga un hijo fenilcetonurico.

Problema 9. La hemoglobina anormal esta determinada por el alelo Hb®, siendo el alelo
normal Hb*. Los homocigotos para el Hb® padecen una anemia grave. Suponiendo que
una poblacion humana esta en equilibrio de Hardy-Weinberg para este locus y que los
individuos afectados de anemia grave aparecen con una frecuencia de 1 por 1000. ¢ Cual
es la proporcion de individuos sanos pero portadores de la enfermedad?

Problema 10. La forma mas comun de hemofilia se debe a un alelo recesivo ligado al
sexo con una frecuencia de 0,0001 en una poblacién humana en equilibrio de Hardy-
Weinberg.

a) ¢Cuales son las frecuencias esperadas de los dos genotipos masculinos y de los tres
genotipos femeninos en la poblacion?

b) ¢Cuantos hombres hemofilicos deben esperarse por cada mujer que padezca la
enfermedad?
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Problema 11. El 70% de los varones de una poblacién humana en equilibrio de Hardy-
Weinberg muestran fenotipo dominante para un locus ligado al sexo. ¢ Qué porcentaje de
mujeres en esa poblacion presentaran fenotipo dominante?

Problema 12. En cierto locus, la tasa de mutacién de A — a es 10”, siendo despreciable
la tasa de retromutacion. ¢ Cual sera la frecuencia de A después de 10, 100 y 100.000
generaciones de mutacion, si partimos de una frecuencia inicial de 0.3?

Problema 13. Suponiendo que las tasas de mutacion directa (A — a) e inversa (a — A) en
cierto locus de Paravespula vulgaris son 10° y 10®, respectivamente, ¢cudles son las
frecuencias alélicas de equilibrio esperadas si no interviene otro proceso?

Problema 14. En una poblacién que mantiene constante su tamafio a lo largo de las
generaciones, la frecuencia de un alelo en un locus autosémico en un momento
determinado es 0.2. La tasa de migracién a esa poblacion desde otra poblacién vecina
donde la frecuencia de dicho alelo es 0.7 es del 10%.

a) ¢, Cual sera la frecuencia del alelo en cuestion una generaciéon después?
b) ¢ Cual sera después de 10 generaciones?

Problema 15. En una poblacién humana, para un locus dado A/a, la frecuencia del alelo A
(p) es de 0.5 y por cada descendiente que tienen los individuos con genotipo AA, los
heterocigotos tienen también por término medio un descendiente mientras que los
individuos aa producen 0.8 descendientes de media.

a) ¢, Cual es el valor de la eficacia biolégica en cada caso?
b) ¢ Cual es el valor del coeficiente de seleccion de cada uno de los genotipos?
c) ¢ Cual sera la frecuencia de cada genotipo en la generacion siguiente?

d) ¢ Cual sera la frecuencia del alelo A en la siguiente generacion?

Problema 16. El alelo a de un gen humano es letal recesivo, mientras que A en
homocigosis produce una reduccién de fertilidad del 40%.

a) ¢ Cual es el valor del coeficiente de seleccion de cada uno de los genotipos?

b) ¢ Cual es el valor de la eficacia biolégica en cada caso?

¢) ¢ Cuanto valdran las frecuencias alélicas (p y q) tras una generacion de seleccion si las
frecuencias iniciales eran de 0.8 y 0.2, respectivamente?

Problema 17. En una poblaciéon de roedores, grande y con apareamiento al azar, se ha
analizado la progenie producida en promedio por los individuos que pertenecen a cada
una de las tres clases genotipicas posibles para un locus con dos alelos (A y a)
obteniéndose los siguientes resultados:

Genotipo Promedio de descendencia
AA 8

Aa 12

aa 25

a) ¢, Cual es el valor de la eficacia biolégica en cada caso?
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b) ¢ Cual es el valor del coeficiente de seleccion de cada uno de los genotipos?
c¢) Siendo la frecuencia p del alelo A igual a 0.9, ¢ cual sera su frecuencia en la generacion
siguiente?

4. SOLUCIONES A LOS PROBLEMAS

Problema 1. Para un unico gen autosémico, si el apareamiento es aleatorio, el equilibrio
se alcanza en una sola generacion, independientemente de los valores de las frecuencias
alélicas de partida. Por tanto, las frecuencias genotipicas que se nos piden seran las del
equilibrio y se calcularan en funcién de las frecuencias alélicas:

Frecuenciade A=p=0,24+1/20,32=0,4
Frecuenciadea=q=0,44+1/20,32=0,6

Frecuencia de AA = p*=0,16
Frecuencia de Aa = 2pq =0,48
Frecuencia de aa = g° = 0,36

Problema 2.

a)

D = Frecuencia de LML = 326/1000 = 0.326
H = Frecuencia de LMLN = 470/1000 = 0.470
R = Frecuencia de LNLN = 204/1000 = 0.204

p = Frecuencia del alelo L™ = 0.326 + 1/2 0.470 = 0.561
q = Frecuencia del alelo LN = 0.204 + 1/2 0.470 = 0.439

p? = Frecuencia de LM.M esperada en el equilibrio = 0.3147 (x 1000 = 315)
2pq = Frecuencia de LML esperada en el equilibrio = 0.4925 (x 1000 = 492)
g° = Frecuencia de LNLN esperada en el equilibrio = 0.1927 (x 1000 = 193)

b)
(Observados — Esperados}’ (326 —315)’ . (470 - 492 s (204 -193)

. _ 1095
How = 2. Esperados 315 492 193

El valor de la X2 tedrica (1 grado de libertad) para un nivel de significacion de 0,05 es de
3,84. Dado que la X2 experimental es menor que la Xz tedrica, no rechazamos la hipétesis
de equilibrio y asumimos que los valores observados se ajustan a los esperados en
equilibrio (0.1 <p <0.2).

Problema 3. Segun los datos del enunciado, las frecuencias genotipicas y alélicas para
este locus en esta poblacion son:

D (Frecuencia de AA) = 0,9596; H (Frecuencia de Aa) = 0,04; R (Frecuencia de aa) =
0,0004

p (frecuencia de A) = 0.9796; q (frecuencia de a) = 0.0204.

En una situacion de equilibrio, las frecuencias esperadas serian:
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p® = 0.9596 (9596 individuos del total de 10000 existentes en la poblacion).

2pq = 0.04 (400 individuos del total de 10000 existentes en la poblacion).

g° = 0.0004 (4 individuos del total de 10000 existentes en la poblacion).

Los valores observados coinciden con los valores esperados. Por tanto, la poblacion esta
en equilibrio de Hardy-Weinberg.

Problema 4. Si la frecuencia de los individuos con fenotipo dominante es de 0.19, la
frecuencia de individuos con fenotipo recesivo sera de 0.81. Dado que la poblacién esta
en equilibrio:

q°=0.81;9=0.9;p=0.1

p?=0.01; 2pg = 0.18; ¢° = 0.81

La frecuencia de heterocigotos Aa (2pq): 18%.

Problema 5. Dado que p = 0.7 (g = 0.3) y la poblacién esta en equilibrio, la frecuencia
esperada de individuos con fenotipo dominante es la frecuencia de homocigotos AA (p?)

mas la de heterocigotos Aa (2pq):

p?=0.49
2pg =042

La frecuencia de individuos con fenotipo dominante sera de 0.91, es decir, de un total de
10000 individuos, 9100 mostraran dicho fenotipo.

Problema 6. Si llamamos p a la frecuencia del alelo A1 y g a la del alelo A,, tendremos que

la en esta poblacién en equilibrio, la frecuencia de A;A; sera pz, la de A1A; sera 2pq y la de
AsA; sera g

p?=0.64;p=+064=08q=1-p=0.2;

2pq =0.32; ¢* = 0.04

Asi, de un total de 200000 individuos, el 32% seran heterocigotos (64000) y el 4% seran
homocigotos AA, (8000). Los 128000 restantes (64%) seran los A;A; indicados en el
enunciado del problema.

Problema 7.

g° =0,0001; q=0,01; p=0,99

p? =0,9801; 2pq = 0,0198; g° = 0,0001

Problema 8.
q=0,01; p=0,99; p?=0,9801; 2pq = 0,0198; ¢ = 0,0001
Frecuencia de heterocigotos entre sanos = 2pg/2pg+p* = 0,0198/0,9998 = 0,0194

P = P(Aa) x P(Aa) x P(Aa x Aa — aa) = (0,0194)(0,0194)(0.25) = 0,000098
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Problema 9.
g= 0.032; p=0.968;
p®=0.937; 2pg= 0.062; g*=0.001

La proporcién de individuos sanos pero portadores de la enfermedad (2pq) es del 6.2%.

Problema 10.

a)

Varones:

Normales: p = 0,9999
Hemofilicos: q = 0,0001

Mujeres:

Normales homocigéticas: p® = 0,9998

Normales heterocigéticas: 2pg = 1,9998 x 10

Hemofilicas: g* =1 x 107

b)

Hombres hemofilicos/Mujeres hemofilicas = 1 x 10/1 x 10® = 10000
Problema 11.

Varones:

Fenotipo dominante: 0,7

Fenotipo recesivo: 0,3

En el caso de los varones, al ser hemicigoticos para los genes ligados al sexo, las
frecuencias genotipicas coinciden con las frecuencias alélicas:

p (frecuencia de A) = 0.7; g (frecuencia de a) = 0.3.

En equilibrio, las mujeres estaran distribuidas por clases genotipicas de la siguiente
manera:

Homocigéticas para el alelo dominante: p? = 0.49
Heterocigoticas: 2pq = 0.42

Homocigéticas para el alelo recesivo: g% = 0.09
Y por clases fenotipicas:

Fenotipo dominante: 0.49 + 0.42 = 0.91
Fenotipo recesivo: 0.09

Problema 12.

pt=po (1-u)

p1o=0.3 (1-10%)"°=0.2999
P10 = 0.3 (1-10°)'° = 0.2997

P1ooooo = 0.3 (1 - 10%)'%9%° = 0 1104
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Problema 13.
Pe =V/ (u+v)=10%10°+ 10® = 0.0099

Qe = U/ (u+v)=10%10°+10% = 0.9911

Problema 14.
a)p1=pPo-m(po-P)=0.2-0.1(0.2-0.7)=0.25

b) (1-m)' = (p¢-P)/ (po - P) — (1-0.1)"° = (p1o- 0.7) / (0.2 - 0.7) — p1o = 0.53

Problema 15.

a)Wap =1; Waa = 1; Wa = 0.8

C) V_V(eﬁcacia bioldgica media de los tres genotipos) = p?waa + 2pqWaa + G*Waa = 0.25 + 0.5
+0.20=0.95
Asi:

Frecuencia del genotipo AA: pzwAA/W= 0.25/0.95 = 0.263
Frecuencia del genotipo Aa: 2pgwa./ W = 0.5/0.95 = 0.526
Frecuencia del genotipo aa: q*was/ W = 0.2/=0.95 = 0.211

d) Por tanto,

p=0.263 + 1/2 0.526 = 0.526
g=0.211 + 1/2 0.526 = 0.474
Problema 16.

a)saa=0.4;50,=0; 55, =1
b) Waa = 0.6; Wag = 1; Wae =0

C) W(eﬁcacia bioldgica media de los tres genotipos) = pWaa + 2PQWaa + G°Waa = 0.384 +
0.32+0=0.704

Asi:
Frecuencia del genotipo AA: pzwAA/W= 0.384/0.704 = 0.5454

Frecuencia del genotipo Aa: 2pqua/W= 0.32/0.704 = 0.4545
Frecuencia del genotipo aa: q2waa/W= 0/=0.704 =0

Por tanto,

p = 0.5454 + 1/2 0.4545 = 0.773
q=0 + 1/2 0.4545 = 0.227
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Problema 17.

a)

Eficacia biologica de AA (wan): 8/25 =0.32
Eficacia biologica de Aa (waa): 12/25=0.48
Eficacia biologica de aa (wa,): 25/25 =1

b)

Coeficiente de seleccion contra el genotipo AA:s=1-0.32 =0.68
Coeficiente de seleccion contra el genotipo Aa: s =1 -0.48 = 0.52
Coeficiente de seleccion contra el genotipoaa: s=1-1=0

c)
W(eficacia biolégica media de los tres genotipos) = pzwAA + 2pQqwa, + qzwaa = 0.2592 +
0.0864 + 0.01 = 0.3556

Asi:
Frecuencia del genotipo AA: pzwAA/W= 0.2592/0.3556 = 0.729

Frecuencia del genotipo Aa: 2pqua/W= 0.0864/0.3556 = 0.243
Frecuencia del genotipo aa: q?wa./ W = 0.01/0.3556 = 0.028

Y, por tanto,

p=0.729+1/20.243=0.85
g=0.028 + 1/20.243=0.15
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