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Propor uma metodologia capaz de avaliar plasticidade evolutiva, através de um indice, contemplando unidades
evolutivas que extrapolassem nivel génico. O Indice de Plasticidade Evolutiva baseia-se entao na distribuicao de grupos de
ortélogos ao longo dos eucariotos.
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Fig. 3: Distribuicao dos grupos
ortélogos quanto a seus valores de
abundancia e diversidae.

Importancia aos processos metabolicos
sejam menos sujeitos a modificagoes,
dificultando portanto, o estabelecimento de
novas copias.
SupOe-se também, que dada sua
Importancia, a distribuicao de seus paralogos
ao longo dos organismos seja bastante
homogénea.
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Fig. 5: Distribuicao dos grupos ortélogos (A) e
Proteinas (B) quanto ao valor de seu indice
de Plasticidade Evolutiva.
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\ “‘a” — leia-se “determinado agrupamento de grupos ortélogos”; //“ p”—Probabilidade; //“i"—Item (gene/proteina) pertencente a “a”; /

, Metodologia

Avaliou-se os indices distribuicao de 4850 grupos
ortdlogos eucariotos (compreendendo 481.421 proteinas)
ao longo de 55 organismos modelo. Os dados foram
obtidos da base online do NCBI
(www.ncbi.nlm.nih.gov/COG/).

# Os indices de abundancia e diversidade foram
computados com o auxilio do software GenPlast”, que
com estes compoOe o Indice de Plasticidade Evolutiva.

~Para validacdo do indice, recorreu-se: a base de dados
do Kegg (kegg.jp) de onde se obteve as informacbes dos
genes que compunham as rotas metabdlicas, cujo
diagrama de interacdes, gerado no STRING
(string.embl.de) entdo processado no ViaComplex® onde
o diagrama (a rede) recebe uma camada de cor
correspondente ao seu valor de plasticidade. Recorreu-se
também ao Saccharomyces Genome Database
(yeastgenome.org) e o Mouse Genome Informatics
(informatics.jax.org), de onde se obteve as informacodes de
fenotipo resultante do “nocaute” de cada um dos genes .
Analisou-se a plasticidade dos genes cuja delecao levava
a inviabilidade do organismo, perante os demais (que nao
inviabilizavam o organismo e os totais.)

*Ambos softwares desenvolvidos “na casa’.
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Validacao

O indice de Plasticidade Evolutiva foi desafiado pelos 3 seguintes

gquestionamentos: ,
1- Haveria relacao entre o Indice de Plasticidade Evolutiva e a
distancia evolutiva entre os genes? ,
2- Genes essenciais a sobrevivéncia apresentariam um baixo Indice
de Plasticidade Evolutiva?
3- Os processos metabolicos referenciados empiricamente como
conservados apresentariam um
Evolutiva em seus genes”?
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1: Correlacao

baixo Indice de Plasticidade

\  2: Essencialidade | |

Analisou-se a correlacao entre o
Indice de Plasticidade Evolutiva e os
valores de distancia evolutiva
computado para cada grupo ortélogo
em funcao da distancia evolutiva dos
genes que pertencem ao grupo.

A S. cerevisiae

Avaliou-se a plasticidade de genes que quando
“nocauteados” em S. cerevisiae e M. musculus, levariam g
inviabilidade do organismo:
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Fig 7: (A) Correlagcao (P<0,001, R = 0,47) entre o indice de Plasticidade
Evolutiva e a Distancia evolutiva de uma amostra de 5% dos grupos ort6logos
do STRING; Os graficos B e C mostram que nao ha correlagdo com os valores

de Abundancia e Diversidade em separado.

Fig 8: Distribuicao de proteinas quanto aos seus valores de Plasticidade, relativo aos grupos
de genes que levam a inviabilidade da levedura (A) ou Camundongo (B) quando
nocauteados. “Chartbox” (C e D) - P < 0,0001 para ambos - analisando estatisticamente a
} \ distribuicdo dos genes associados a cada fenotipo, para S. cerevisiae (C) e M.Musculus (D).

, 3: Processos “Conservados”

Foram analisadas
rotas empiricamente
referenciadas como
conservadas quanto a
seus valores de
plasticidade, aqui
representado em escala
de cor. Observa-se,
principalmente no caso
dos ribossomos(fig. B e
D), referenciado como
um “fossil molecular”,
baixos valores de
plasticidade, condizendo
com a informacéo
empirica.

a®E g
.l L]

L "
iiiii

1,0
S. cerevisiae

0,8

0,6

0,4

0,2

. %_ & @
.....

bl P ... .
H. sapiens *je %0 H. sapiens

G H 0,0

® Ribossomo

o Clicolise/
Gliconeogénese

- Metabolismo

" de Ac. Graxos

o Ciclo do Ac.
Tricarboxilico

. . Fosforilagao

S. cerevisiae i S. cerevisiae Oxidativa

Fig 5: Diagramas de Interacao (redes) dos genes de Ribossomo (H. sapiens - A, S. cerevisiae - C) e

Metabolismo energético de H. sapiens (E) S. cerevisiae (G) com seus respectivos valores de plasticidade
\ representados na coluna dadireita, dado em escala de cor.
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Conclusao

f

A analise da distribuicao de grupos ortologos € capaz de inferir, por meio de um valor numeérico, o quao plastica ou
conservada € uma determinada familia génica. O indice mostrou-se coerente perante medidas evolutivas inferidas a partir
de sequéncia de aminoacidos, bem como em referenciar a baixa plasticidade de genes essenciais e/ou envolvidos em rotas
metabdlicas empiricamente referenciadas como ‘conservadas’. O indice de Plasticidade Evolutiva portanto parece ser

_eficiente em discriminar entre familias génicas mais ou menos estaveis ao longo da evolugao.
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