


Zmiany w rozwoju zarodkowym jako
podstawa ewoluc;ji

Modutowos¢ molekularna

Rejony regulatorowe w chromosomach maja

charakter modutowy.

Pozwala to na:

- skoordynowang ekspresje kilku genow w danym
rejonie

- a takze na to by dany gen ulegat specyficznej
ekspresji w jednym lub w kilku rejonach .



Parsymonia molekularna —, maty zestaw
narzedzi”

Przebieg rozwoju pomiedzy réznymi grupami
systematycznymi rozni sie dramatycznie, jednakze na
poziomie molekularnym wszystkie organizmy
wykorzystuja ten sam i wzglednie nieliczny zestaw
czynnikow:

eczynniki transkrypcyjne,
‘miRNA
*czynniki parakrynowe,
*biatka adhezyjne,
*szlaki przekaznictwa sygnatu



Gteboka homologii ewolucyjnej
(deep homology) pomiedzy
wszystkimi zwierzetami

*geny Hox
*gen Pax
*indukcja neuroektodermy



Duplikacja i dywergencja jest przyczyna
powstania rodzin genow homologicznych
(pochodzacych od wspdlnego przodka).

Uwaza sie, ze jest to fundamentalne
zjawisko ewolucyjne. Geny takie nazywa sie
paralogicznymi .




Istotng konsekwencja zduplikowania genu
jest mozliwosc¢ zroznicowania jego ekspresii:

- oryginalna kopia zachowuje swoj3
funkcje, a kopia zwolniona jest spod presiji
selekcyjnej i moze odejs¢ od poczatkowego
wzoru ekspresji - neofunkcjonalizacja.




Ewolucja polegajgca na neofunkcjonalizaciji
zachodzi bardziej efektywnie na poziomie
elementow regulujacych ekspresje genow w
uktadzie cis niz na poziomie sekwencji
kodujacych.

Extra digits

Thumb region

mutacja w enhancerze
(G—C) zwiekszyta stezenie
sonic hedgehog = wieksza
liczba liczba palcow




Mechanizmy zmian
ewolucyjnych

Zmiany w elementach regulujacych
ekspresje genow w rozwoju zarodkowym
->podstawg zmiennosci fenotypow
poddanych dziataniu doboru naturalnego



__Czy liczba genow decyduje o fenotypie ?

e

C. elegans: 18 — 20
tys. genow

959 komorek

Po co nicieniowi prawie tyle samo
genow ile ma cztowiek???



Nie liczba gendw, ale sposoéb ich
wykorzystania decyduje o fenotypie

* U nicienia produkt jednego genu ma jedna funkcje.

* U cztowieka produkty genow s3 znacznie bardziej
multifunkcjonalne.

* Duzg role spetnia takze alternatywna obroébka
transkryptow.

* O istotnych roznicach decyduje nie sama sekwencja
genu, ale to gdzie, kiedy i na jakim poziomie ulega on
aktywacji.



Sekwencje genomu cztowieka i
szympansa sg prawie identyczne,
ale geny sg inaczej regulowane

Rdznica miedzy szympansami a ludZmi spowodowana podstawieniem
pojedynczego nukleotydu wynosi Srednio 1,23 procent. Jesli zmierzy¢
niesynonimiczne réznice par zasad w regionach kodujgcych biatka,
ludzie i szympansy beda w 99,75 procentach identyczni (Chimpanzee
Sequencing 2005).



Nie liczba i sekwencja gendw, ale sposob ich
wykorzystania decyduje o réznicach
miedzy cztowiekiem i szympansem

Réznice w rowoju mozgu
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i .

W okresie bezposrednio pourodzeniowym w maozgu
cztowieka powstaje :

*250 000 neuronéw na minute
*30 000 synaps/sek./cm? :

-

Rozwdj mozgu - réznice — szympans rodzi sie z
duzym madzgiem w stosunku do wagi ciata.

U cztowieka intensywny rozwoj mozgu
odbywa sie po urodzeniu
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Zmiana ewolucyjna polega czesciej na
nowej kombinacji isthiejgcych elementow
niz na tworzeniu nowych elementow

Najczesciej dotyczy gendw regulujacych
rozwoj, a nie funkcje dorostego organizmu

F. Jacob



Zmiany w elementach regulujgcych
ekspresje gendw jako podstawa ewoluc;ji

e Zmiany sekwencji enhanceréw lub w genach
kodujgcych czynniki transkrypcyjne

—> zmiana miejsca ekspresji genow

—> zmiana czasu ekspresji genu
—>zmiana intensywnosci ekspresji genu
—>wzbudzenie ekspresji innych genéw
—>tworzenie nowego typu komorek



Zmiennos¢ w ekspresji genow prowadzaca do
powstawania nowych fenotypow poddawanych
dziataniu doboru zachodzi na cztery sposoby:

*heterotopia - zmiany dotyczgce miejsca ekspres;i,

*heterochronia - czasu ekspresiji,

*heterometria - poziomu ekspresiji,

*heterotypia - zmian dotyczgcych samego
produktu genu.




Zmiennos¢ w ekspresji genow prowadzaca do
powstawania nowych fenotypow poddawanych
dziataniu doboru zachodzi na cztery sposoby:

heterotopia - zmiany dotyczace miejsca ekspresiji
heterochronia - czasu ekspresiji,
heterometria - poziomu ekspresiji,
heterotypia - zmian dotyczacych samego
oroduktu genu.

Mozliwe dzieki modutowosci elementéw regulatorowych!



Heterotopia

*Zachodzi zmiana miejsca ekspresji czynnikow
transkrypcyjnych, albo biatek wydzielanych przez
komorki.

*Komarki nabierajg nowych wtasciwosci, mozliwa
jest aktywacja nowego, lub inhibicja istniejacego
szlaku przekaznictwa miedzykomoérkowego.



Narzady homologiczne powstate na skutek adaptacji

Human arm

Humerus

Seal limb

Figure 1.13

Homologies of structure among a human arm, a seal forelimb, a
Bird wing bird wing, and a bat wing; homologous supporting structures are

shown in the same color. All four are homologous as forelimbs and
were derived from a common tetrapod ancestor. The adaptations of
bird and bat forelimbs to flight, however, evolved independently of
each other, after the two lineages diverged from their common an-
cestor. Therefore, as wings they are not homologous, but analogous.

Bat wing




Mouse

Heterotopia: jak powstaty skrzydta nietoperza?

(B)

brak apoptozy

w zarodku nietoperza nie
ma apoptozy komorek
miedzy palcami

FGF stymuluje wzrost
konczyny, proliferacje
komorek w strefie
wzrostu

BMP promuje
zablokowanie podziatow i
apoptoze.



Regulation of Limb Apoptosis by BMPs

Chick
hindlimb

Duck
hindlimb

BMP Gremlin Apoptosis Newborn
blokuje BMP

DEVELOPMENTAL BIOLOGY, Seventh Edition, Figure 23.22 Sinauer Associates, Inc.
© 2003 All rights reserved.



Regulation of Chick Limb Apoptosis by BMPs

(A) (B)

FIGURE 16.25 Inhibition
of cell death by inhibiting
BMPs. (A) Control chick
limbs show extensive apop-
tosis in the space between
the digits, leading to the
absence of webbing. (B)
However, when beads
soaked with Gremlin pro-
tein are placed in the inter-
digital mesoderm, the web-
bing persists and generates
a duck-like pattern. (After
Merino et al. 1999; photo-
graphs courtesy of E. Hurle.)

apoptoza ekperymentalnie podany
Gremlin — brak apoptozy



Mouse

Heterotopia: jak powstaty skrzydta nietoperza?

(B)

ekspresja FGF8 i
Gremlin w
przestrzeniach
miedzypalcowych



Heterotopia: jak powstaty skrzydta nietoperza?

(B) zahamowanie FGF8
-> BMP inicjuje
apoptoze

Inhibicja apoptozy
stymulowanej przez
BMP oraz stymulacja
wzrostu palcow
przez FGF

Mouse




Skorupa u z6twi: pewne rejony skdry zarodka wydzielajg
FGF10, co przycigga do skory tworzace sie zawigzki zeber.
Gdy te kostniejg, wydzielany BMP instruuje do kostnienia

otaczajace komorki skory.
(A) I ,, “\ ;

(®)

Heterotopia dotyczy wzoru ekspresji FGF10 i w konsekwencji
potozenia zeber i kostnienia skory.
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Utrata konczyn u wezy

(B) Anterior Posterior
@ Flank @
Chick £H0x6—8
Hoxc-6
(C)

Hoxc-6
Hoxc-8

Flank Hindlimb

Python

Heterotopia ekspres;ji
Hoxc-6 i Hoxc-8 u wezy

DEVELOPMENTAL BIOLOGY, Seventh Edition, Figure 23.9 Sinauer Associates, Inc
© 2003 All rights reserved



Konczyna przednia wytwarza sie pod wptywem Hoxc-6 pod
warunkiem, ze w tym rejonie nie ulega ekspresji Hoxc-8

) Drosophila lab  pb Dfd Scr Antp  Ubx abdA AbdB
Hom-C (e e i M i}y b ity
A Aﬂx A e — S . A S
Mouse a7 a9 al0 all al3

Hoxamnnznmmmwmm

bl BB b3 BN WA b6 b7 b8 b9

WARMYMARY S VALY S

cd |c5 c8§ R clrecl cl2  ¢l3

d1 d3 d4 d8 d9 di10 dl1 d12 di3
Paralogous 'y "5 3 4 5 ¢ 7 8 9 10 11 120
subgroups
Anterior 3’ Hindbrain Trunk 5’ Posterior
Early s Late
Highly sensitive Relatively insensitive
to retinoic acid to retinoic acid

DEVELOPMENTAL BIOLOGY, Seventh Edition, Figure 11.42 (Part 1) Sinauer Associates, Inc
© 2003 All rights reserved



(A)

(B) Anterior Posterior

Forelimb Flank

Hindlimb

Chick
Hoxc-6
(C)
Hoxc-6
Python Hoxc-8

DEVELOPMENTAL BIOLOGY, Seventh Edition, Figure 23.9 Sinauer Associates, Inc.
© 2003 All rights reserved.



Heterochronia

Przesuniecie w czasie wzgledem siebie
dwéch procesow rozwojowych na skutek:

- zmiany czasu ekspresji gendw w danym
module

- zmiany szybkosci wzrostu miedzy
modutami



Heterochronia

=U torbaczy wieksze tempo wzrostu
konczyn przednich niz u ssakow

tozyskowych.
"Wydtuzony okres wzrostu czaszki u

cztowieka.



Rozwdj konczyn u waleni

(A) (B)

FGF

Condensing
cartilage Growth tip

Phalanges

Apical ectodermal ridge

(©

Duration of Short Normal Long B NI P

limb outgrowth

Decyduje czas ekspresji —
krotkie konczyny =
wczesniej ekspresja BMP
dtuzsza konczyna =
dtuzsze dziatanie FGF

Hindlimb bud
Limb Limb reduction Typical digits Hyperphalangy U wa I eni diu gO
phenotype (e.g., whale (Archaeocetes) (toothed whales

hindlimb) such as dolphins) d Z i a ' a FG F



Heterochronia

" liczba palcow (3, 4 lub 5) u
jaszczurek z rodzaju Hemiergis

‘~/ - o~ :, e ) A Luhbi B Lbougoesil M perpny D 5 equals
- - & T
—— T ‘J h b
W W K
decyduje rozny czas ekspresji L/ foong b
sonic hedgehog w ZPA OIS =l
- krétszy czas = mniej palcow o



Heterochronia

U wezy zarodki majg zwiekszong liczbe
kregéw i zeber (nawet 500 u niektorych
gatunkow):

— heterochronia ekspresji Hox13 — szybsza
segmentacja w stosunku do wzrostu
tkanki w stosunku do zarodkéw innych
kregowcow



Heterochronia w rozwoju Transcriptional neoteny in the human brain
Mehmet Somel*®', Henrlette Franz®s, Zheng Yan®, Anna Lorenc®, Song Guo®, Thomas Glger®, Janet Kelso®,

I u d z ki ego m 6zg u Birgit Mickel®, Michagl Dannemannt, Sabine Bahnd, Marea J. Webstare, Cynthia 5. Welckertf, Michaal Lachmannb-2,

Svante Padbot2, and Phillpp Khaltovicha2.1.2

PHAS | Aprill 7,2009 | wol. 106 na. 14 E743-E748
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SRGAPZ2 gene Chromosome
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Mammalian ancestor
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Australopithecus Homo habilis

a SRGAPZ2 gene Chromosome

di !)

Mammalian ancestor

D ¢ D

Non-human mammals

Humans

inhibitor normalnej formy
produktu genu SRGAP2

b P Dendritic
¢ spine

Genes and human
brain evolution

Neuron DANIEL H. GESCHWIND 28 JUNE 2012 | VOL 486 | NATURE | 481
& GENEVIEVE KONOPKA

Non-human Humans

mammals
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Heterometria

Zmiana ilosci produktu genu
albo zmiana wielkosci struktury.



Sonic hedgehog wydzielany przez ptyte przedstrunowag
hamuje ekspresje Pax6 w centralnej czesci ptyty

nerwowej dzielgc prospektywne pole oka na dwa — stad
dwoje oczu

t mutant kota —
w za mato Shh

Heterometria -
zaburzenie

il



(A) Surface-dwelling (B) Cave-dwelling
populations populations

Heterometria -
przystosowanie

U ryby Astyanax
mexicanus (lustrzen
meksykanski) u formy
jaskiniowej podwyzszona
ekspresja Shh powoduje
powstanie wiekszych
szczek i zwiekszenie
wrazliwosci aparatu
gebowego, ale
jednoczesnie hamuje
ekspresje Pax6 i w
konsekwencji nie rozwijajg
sie oczy.




zerujace na ziemi

radiacja

Zieby Darwina

adaptacyjna

zerujace na kaktusach

/

b

G. fuliginosa

)

G. fortis

G. magnirostris

]

G. scandens

b

G. conirostris

15 gatunkow zieb.
Zmiany w budowie
dzioba wynikajgce z
roznic we wzroscie
mezenchymy
twarzoczaszKki
(powstatej z grzebienia
nerwowego).



Zieby Darwina

Bmp4 expression

|
G

/== heterochronia i
G. fuliginosa A = heterometria
ekspresji BMP4
W czesci
twarzowej czaszki

zerujace na ziemi

- <

G. fortis

radiaCj a G. magnirostris
adaptacyjna

\

G.scandens | o Wzor ekspresji BMP4
/ & koreluje z ksztattem

—he dzioba. U ziemnych
| ekspresja zaczyna sie
wczesniej i jest wyizsza.

zerujace na kaktusach

)

i
G. conirostris (%
~ ¥




Differential growth of

multiple prominence

FNM

’

Zmiany morfologii dzioba kury
pod wptywem BMP4 i Noggin

BMP4 noggin

A o
P T
MDP

FNM

v

o

§ Rozrost dzioba pod
wptywem BMP4 (czarna
strzatka)

o

o

=

z Redukcja dzioba pod

g wptywem noggin (biata

b strzatka)

:

Developmental Dynamics, Volume: 235, Issue: 5, Pages: 1400-1412, First published: 03 April 2006, DOI: (10.1002/dvdy.20825)
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Bmp4 and Morphological
Variation of Beaks in
Darwin’s Finches

Arhat Abzhanov," Meredith Protas,” B. Rosemary Grant,?
Peter R. Grant,? Clifford ). Tabin'*

/OL 305 SCIENCE www.sciencemag.org



Zieby Darwina

™,

e 4

Certhidea
olivaceae
(ancestral

warbler finch

Geospiza

Ground
finches

Sharp-beaked finch

G. dificilis
Small ground finch

G. fuliginosa

Medium ground finch
G. fortis

Large ground finch
G. magnirostris

Cad
fing

us
€S

,"

Cactus finch
G. scandens

Large cactus finch
G. conirostris

Kalmodulina wigze sie z
wieloma enzymami i czyni ich
aktywnosc zalezng od jonéw
Ca2+. Poziom kilkanascie razy
wyzszy w zawigzku dzioba
kaktusowych niz naziemnych.

Podwyzszony poziom kalmoduliny w zawigzkach
dtugich dziobow - heterometria



Zmiany morfologii dzioba pod wptywem BMP4 i
kalmoduliny

prenasal cartilage — rozwija sie
wczesniej i odpowiada za

PMx g morfologie dzioba -
regulowana przez BMP4 i
pnc kalmoduline

538 -
zmiany w enhancerach
n, nasal bone; i ]
nc, nasal chonchae; regulujacych ekspresje
pnc, prenasal cartilage; BMP4 i kalmoduliny —
) illa bone. . .
pmY, premaxifia bone wptywaja na ewolucyjne
zmiany dziobow zieb



) Zieby Darwina

Mixed diet of
seeds and insects

 <EN

Ancestral sharp-beaked finch

Low 2y
shqrt beak

Probing cactus Probing cactus Crushing
flowers and fruit flowers and fruit seeds

High CaM: High CaM: Low CaM:
elongated beak elongated beak short beak

Crushing
hard/large
seeds

Low CaM:
short beak

- <M @<

Cactus finch Large cactus finch Medium ground finch
(G. scandens) (G. conirostris) (G. fortis)

<N

Large ground finch
(G. magnirostris)




Allometria - zréznicowanie proporcji poszczegdlnych czesci ciata
zwigzane z roznicami w ogolnej wielkosci osobnikow;

- miedzygatunkowa przejawia sie odmiennymi proporcjami
ciata u przedstawicieli bliskich systematycznie, ale réznigcych
sie wielkoscig gatunkow,

- wewnatrzgatunkowa dotyczy réznic miedzy dorostymi
osobnikami jednego gatunku,

- rozwojowa (wzrost allometryczny) przejawia sie u jednego

osobnika wraz ze zmianami jego wielkosci w trakcie
ontogenezy.

Stownik Termindw Biologicznych PWN



Allometria — konsekwencja
modutowosci i heterometrii.

Zroznicowanie tempa
wzrostu czesci organizmu.

(czaszka waleni, noga koni)



Premaxilla

Squamosal
(temporal)




Recent rock

Pleistocene
rock

(dates from 1
million years ago)

late Miocene
rock

(datos from &
milion yoars ago)

middle Miocene
rock

(dates from 18
miltion yoars ago)

late Eocene
rock

(dates from 35
milion years ago)

early Eocene
rock

(dates trom %O
mullion years ago)

1.25m
Pliohippus

-~ * &

0.6m
Mesohippus

A\

0.4m
Hyracotherium

Allometria — rézne tempo
proliferacji komadrek palca
podczas ewolucji konia

Lokalne rdznice pomiedzy
chondrocytami w zawigzku
konczyny kregowca
sprawiajg, ze palce
srodkowe rosng szybciej
(1,4x) niz boczne.



Allometria
miedzygatunkowa

Uktad ciata podobny,
ale poszczegodlne czesci
majg inne proporcje
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D'Arcy Wentworth Thompson

1860-1948

ON GROWTH
AND FORM

The Complete Revised Edition

DArcy Wentworth Thompson

Rdznice morfologiczne pomiedzy
blisko spokrewnionymi gatunkami
moga byc¢ opisane za pomoca
prostych przeksztatcen
matematycznych

Fig. 517. Argyropelecus Olfersi. Fig. 518. Sternoptyx diaphana,



Nogi ssakow — wotu, owcy i zyrafy

/S f-Sheep
s 4

“ S fouBiratle
4

0_ A - A |  —1 ..‘oo

Fig. 507
g. .

Jezeli te konczyny umiescimy w uktadzie
wspotrzednych i bedziemy je przeksztatcali to
uzyskamy budowe koriczyn spokrewnionych zwierzat



Jezeli wezmiemy jakis$ gatunek i narysujemy go w siatce
kartezjanskiej i zmienimy matematycznie te siatke,
to uzyskamy ksztatt zwierzecia spokrewnionego

Fig. 521. Polyprion. Fig. 522. Pseudopriacanthus altus.



For instance, a circle inscribed

in the original “Cartesian” net will now, after extension in the
y-direction, be found elongated into an ellipse. In elementary
mathematical language, for the original z and y we have substituted
z, and cy,, and the equation to our original circle, z*+ ¥* = a?
becomes that of the ellipse, 2, + ¢*® = a®.




Fig. 523. Scorpaena sp. Fig. 524. Antigonia capros. -







Ventral

Christof Niehrs*

Development 137, 845-857 (2010) doi: 10.1242/dev.039651
@ 2010. Published by The Company of Biologists Ltd

On growth and form: a Cartesian coordinate system of Wnt
and BMP signaling specifies bilaterian body axes

Fig. 3. Evolutionary conservation of double-
gradient axial patterning in Bilateria. (A) Double-
gradient model of embryonic axis formation in
vertebrates. The model shows how perpendicular
activity gradients of Wnts and Bone morphogenetic
proteins (BMPs) requlate head-to-tail and dorsal-
ventral patterning in an amphibian embryo, shown at
the neurula stage. Adapted, with permission, from
Kiecker and Niehrs (Kiecker and Niehrs, 2001).

(B) Double-gradient model of axis formation in
protostomes. The model shows how perpendicular
signaling gradients of Wnts and BMPs regulate AP
and DV patterning in a planarian (see also Fig. 5).

Phoronida =
rachiopoda Al.
Mollusca Q
i &

Platyhelminthes
Arthropoda
Echinodermata

Ancstral colonial
choanoflagellate

Fig. 1. Evolutionary tree of metazoans. This simplified tree shows
lineage relationships between major metazoan clades and is based on
DNA sequence phylogenetic relationships. Reproduced, with

permission, from Campbell and Reece (Campbell and Reece, 2005).

Box 2. Cartesian coordinate systems

A two-dimensional (2D) Cartesian coordinate system, as introduced
by René Descartes (1596-1650). Cartesian coordinate systems are
based on orthogonal coordinates that specify each point in a plane
or volume by 2D numerical coordinates. The coordinate values
correspond to the distances from two fixed perpendicular lines or
axes (x, ). Two points with their x, y coordinates are shown. D*Arcy
Thompson projected morphologies of biological specimens into
Cartesian coordinate systems and applied simple Eudlidian
transformations (e.g. y'=y; x'=x) to landmark points, which distorted
the specimens’ morphology, such that they resembled the
morphologies of other species (see Fig. 8).

Fig. 8. Evolution of body form. The transformation of Cartesian
coordinates from (A) the body plan of the fish Diodon to (B) the closely
related fish Orthagoricus. As suggested by C. M. Child (Child, 1941),
the underlying principle for such transformations might be changes in
the shape of the morphogen gradients that establish the body plan.
From Thompson (Thompson, 1961).




Mechanizm reakcji-dyfuzji (Turinga) w tworzeniu wzoru rozwoju

(A) Rapidly diffusing inhibitor (S)

Time 1

Activator (P)
stimulates

production of
inhibitor (S)

Autocatalysis

Slowly diffusing activator (P)

Time 2
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Heterotypia

Zmiana w sekwencji kodujacej —
zmiana wtasciwosci biatka.
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Ubx and AbdA repress limb
development in abdominal
segments

Ubx and AbdA proteins directly
repress Distal-less expression in
Drosophila

‘4" W Distal-less

Ubx and AbdA are expressed in body
regions with well-developed limbs

\\\\\

********

= p

Ubx and AbdA proteins do not repress
Distal-less expression

£ % Distal-less

Ciuiirrent Rinlnnv

Current Biology, Vol 12, RES1-R293, Aprl 16, 2002, £2002 Elsovier So0ncT

Developmental Evolution: Hox
Proteins Ring the Changes

Anastasios Paviopoulos and Michalls Averof —



Dlaczego owady majq tylko trzy pary nog?

Mutacja w genie Ubx u owadow = wstawienie 10 reszt alaninowych

Common
oEETTEIT

ancestor

Insects

Fly

Polyalanine

= MoOsquito

= Butterfly

e \Oth
Beetle

Springtail

Shrimp
= Spider

== Centipede

Homeodomain Polyalanine
A

A <
(4 A\
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WEQNRRMKLKKETQATKELNEQEKQAQAQ
WEQNRRMKLKKEIQATIKELNEQEKQAQAQKEV:VA:VAVAVAVAVAT, HEQN
WEQNRRMKLKKEIQATKELNEQEKQAQAQKEVVAVIVIVAVVVIVvvA OGHPEH

WEQNRRMKLKKETIQATKELNEQEKQAQAAKAGLFINLGGLIANSF...
WEONRRMKLKKEIQATKELNEQEKQAQNAKQANATAVTPGATTDSTPTP..,
WEQNRRMKLKKETQATKELNEQERQAQAAKTA-—-——-STSTVSSNSNSNN...
WEONRRMKLKKETQATKELNEQDKRITPSKLHSNC-SSPTGILVTMKKM

Onycophoran WEQNRRMKLKKEMQTIKDLNEQEKK--—-QRDTLSTV

FIGURE 20.19 Changes in Ubx protein associated with the insect clade in the evolution of arthro-
pods. Of all arthropods, only the insects have Ubx protein that is able to repress Distal-less gene
expression and thereby inhibit abdominal legs. This ability to repress Distal-less is due to a mutation
that is seen only in the insect Ubx gene. (After Galant and Carroll 2002; Ronshaugen et al. 2002.)

Region polialaninowy jest represorem transkrypcji Distal-less



Jak rozwineta sie cigza ssakow?

prolaktyna

przyktad heterotypii



prolaktyna

Petni w sumie okoto 300 funkcji w organizmie cztowieka:

*stymuluje produkcje mleka w gruczotach mlecznych
*jest hormonem zaspokojenia seksualnego

*wywiera oddziatywania gonadotropowe

*stymuluje neurogeneze

*stymuluje produkcje surfaktantow w ptucach ptodow
*stymuluje réznicowanie nabtonka macicy

*stymuluje unaczynienie macicy i fozyska

*zapobiega reakcji immunologicznej organizmu matki
przeciwko ptodowi

‘reguluje wzrost trofoblastu



prolaktyna

Petni w sumie okoto 300 funkcji w organizmie cztowieka,
awtym:

*stymuluje produkcje mleka w gruczotach mlecznych
*jest hormonem zaspokojenia seksualnego

wywiera oddziatywania gonadotropowe

*stymuluje neurogeneze

otucach ptodéw

stymuluje produkcje surfaktantow w

*stymuluje réznicowanie nabtonka macicy
*stymuluje unaczynienie macicy i tozyska

*zapobiega reakcji immunologicznej organizmu matki
przeciwko ptodowi

‘reguluje wzrost trofoblastu



Zdolnos¢ ssaczego Hoxall w potaczeniu z FoxolA
do aktywacji genu prolaktyny w macicy
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Fold change in prolactin expression

Mutacja w genie Hoxal 1 byta kluczowym etapem
w ewolucji ssakow









Ptod kangura musi miec
mocne przednie konczyny
- mata mozliwos¢ zmiany
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Hand, wrist, and fingers




(1983) 104, 451-471

Developmental Constraints and the Evolution of
Vertebrate Digit Patterns

Anatomy Department, King's College London, Strand,
London WC2R 2LS, England




(1983) 104, 451-471

Developmental Constraints and the Evolution of
Vertebrate Digit Patterns

Anatomy Department, King's College London, Strand,
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DEVELOPMENTAL BIOLOGY, Seventh Edition, Figure 11.46 Sinauer Associates, Inc.
© 2003 All rights reserved.



VWZOr eKspres)l genow HoxX jest jednakowy u Kury |
myszy, ale inna jest liczba kregdéw szyjnych
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VWZOr eKspres)l genow HoxX jest jednakowy u Kury |
myszy, ale inna jest liczba kregdéw szyjnych
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Dlaczego prawie wszystkie ssaki
majq 7 kregow szyjnych?

o
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22 1 dlaczego manat i leniwiec mogg mie¢6i9 ?
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Three-toed sloth
(Bradypus variegatus)
Costa Rica Caribbean
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e Efekt plejotropowy gendw Hox regulujacych liczbe
kregédw - reguluja proliferacje komarek, np. w uktadzie
krwiotwodrczym

e Myszy z mutacjami gendw regulujgcych ekspresje
gendw Hox czesto majg zaburzenia w rozwoju kregow i
nowotwory

e U myszy z nokautami gendw Hoxa4-6 i Hoxd4 -
transformacja kregu szyjnego w piersiowy —
pojawiajg sie szyjne zebra

e U dzieci korelacja miedzy zaburzeniami rozwoju kregow
i wystepowaniem nowotworow we wczesnym wieku



78% ludzkich ptodow z
szyjnymi zebrami
obumiera przed
urodzeniem, a z
urodzonych dzieci 83%
umiera przed
ukonczeniem 1 roku
zycia

Evolution, 60( 12), 2006, pp. 2643-2654

EXTREME SELECTION IN HUMANS AGAINST HOMEOTIC
TRANSFORMATIONS OF CERVICAL VERTEBRAE

GALIS et al.



Dzieci z mutacjami genow
regulujacych ekspresje genéw Hox
czesto majq zaburzenia w rozwoju
kregéw i nowotwory

Silna selekcja ewolucyjna = utrwalenie
liczby 7 kregéw u ssakow

Evolution, 60( 12), 2006, pp. 2643-2654

EXTREME SELECTION IN HUMANS AGAINST HOMEOTIC
TRANSFORMATIONS OF CERVICAL VERTEBRAE

GALIS et al.



Dlaczego prawie wszystkie ssaki
majq 7 kregow szyjnych?

wolniejszy metabolizm = mniej wolnych
rodnikow = brak nowotworow

- " . ¢
Three-toed sloth
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