V- L'histoire lue dans son génome
1- Des alléles soumis a la sélection naturelle

Connaissances utiles

- La sélection naturelle : dans un environnement donné, certains alléles peuvent apporter un avantage aux individus.
Ces derniers vont alors davantage se reproduire que les autres et transmettre cet alléle a leurs descendants. Cet allele
va donc se répandre dans la population.

Activité : environnement et évolution des populations

O Etablir le lien entre I'existence d’un nouvel alléle par mutation et I'avantage sélectif du phénotype associé

Le lactose est le composant principal du lait
qui constitue le régime alimentaire du nou-
veau-né. Sa digestion nécessite une enzyme,
la lactase, présente dans le tube digestif de
tous les enfants jusqu’a I'Gge de 6-7 ans.

tenalns adultes, dits « lactase persistants »
pu « LP » synthétisent toujours la lactase et
digérent le lait. D'autres, dits « lactase non
persistants » ou « LNP » sont Intolérants
fu lactose : lls ne produlsent plus de lactase
a 'dge adulte et présentent des troubles
digestifs s'ils ingérent du lait.
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La fréquence du phénotype « tolérance au lactose » ou LP
dans différentes populations européennes.
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Alléle 1: ‘ un individu homozygote ne synthétise plus de lactase aprés 6 ans.

La comparaison des alleles codant la lactase

chez des individus LP et des individus LNP ne . GATARGATAATGTAGCCCOTGGCCT. . .

rpnuorr::orrem t?:::ﬂ%ggg::f;izz:;:ﬁg; gguc: Alléle 2 : ‘ un individu qui porte cet alléle synthétise de la lactase aprés 6 ans.
| - ..GATAAGATAATGTAGTCCCTGGCCT. . .

le géne MCM6, qui contrdle I'expression du ;

géne de la lactase et donc la production ou Les alléles du géne MCMé.

non de I'enzyme.

L'ADN de fossiles humains a été séquenceé et

le géne MCM6 a été identifié.

Il existe des bases de données interna-
tlonales qul permettent d’exploliter ces
données et de les comparer aux génomes
actuels.

L'outil BLAST (Basic Local Alignment Search
Tool) permet de chercher les séquences des
alléles du géne MCM6 dans une base de don-
nées et de les comparer.

BiDownload v GenBank Graphics

| Homo sapiens chromosome 2| GRCh38 p12 Primary Assembly
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Spyct 135351106 TGCOCTOGCARTACAGATARGATAAT TIAGCTORIGECTICARRGRARCTCTOCTCCTT,

Comparaison de la séquence d’un ADN fossile avec le génome actuel
(logiciel BLAST). La séguence correspond au géne MCM6,
Query 61 : ADN actuel et Sbjct : ADN faossile.



La pratique de l'egriculture a débuté il y a
environ 8 000 ans & l'est de I'Europe avant
de se diffuser vers I'ouest et le nord passant
ainsi de sociétés de chasseurs cuellleurs @
des soclétés de fermlers éleveurs.

Le lait de vache est un liquide riche en eau
et non pollué. C'est également une source de

otéines, de matiéres grasses, de calcium
et de vitamine D, La vitamine D est synthé-
hisée sous |'action des UV sur la peau ; sa
Synthése est moins impertante lorsque la
Peou est moins éclalrée,

Les premiéres traces de lo consommation
de lait de vache sont dotées entre -9 000
ans et -7 500 ans grice, entre autre, o des
traces de lait dans les poteries.

L'analyse de I'ADN contenu dans des sque-
lettes fossiles européens a permis de caku-
ler la fréquence de I'alléle 2 du géne MCM6&
{document f) depuis 10 000 ans.

La toléerance au lactose
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@ En fonction des alléles qu'ils possédent, les hommes actuels sont intolérants ou non au
lactose. La comparaison avec des génomes fossiles permet de constater que les premiers
hommes européens étaient intolérants au lactose.

e L'apparition de la tolérance au lactose coincide avec I'apparition de la pratique de |'éle-
vage. On peut supposer qu’une mutation a touché le géne MCM6, qui contrdle I'expres-
sion du géne de la lactase entrainant la synthése de I'enzyme aprés a I'dge de 6 ans.
Cette mutation a augmenté la valeur sélective des individus qui la portaient (apport
protéique, apport de vitamine D dans un environnement moins lumineux...) permettant,
par sélection naturelle, I'augmentation de la fréquence de cet alléle au cours du temps
dans la population humaine. Le génome actuel porte les marques de cette histoire.



Activité : environnement et évolution des populations

Objectifs de connaissance Objectifs méthodologiques

Certaines variations génétiques résultent d’une | : Extraire et organiser des informations
sélection actuelle (tolérance au lactose, résistance a la

haute altitude) ou passée (résistance a la peste). Ra : Interpréter des résultats

Argumenter a travers deux exemples que la sélection naturelle permet d’expliquer certaines caractéristiques actuelles
du génome humain

@ Le mal des montagnes Pa0 ,(mmHg) 50, (%)
ey T, L 120 2} = Pa0, (mmHg) A 00
&% Lenombred’hématies — $a0, (%)
des étres humains qui 100 — —90
séjournenten altitude 80 — 50
augmente. Alongterme,
cette augmentation rend 607 79
le sang plus visqueux et 40 - —60
se traduit par destroubles
divers et un risque accru d’accidents cardiovasculaires (mal ~ *° ' ' ' J o
i q 0 2000 4000 6000 8000 10 000
chronique des montagnes). Altitude (m)

Pa0, : pression en dioxygéne de |'air

Sa0, : saturation en dioxygéne de

‘individu qui traduit la quantité d'0 , fixée par les hématies

Les Tibétains vivant en permanence entre 3000 et 4 500 m
d’altitude sont capables de faire des efforts intenses et ne
souffrent pas du mal chronique des montagnes.

au niveau des alvéoles pulmonaires
A Variation de la saturation en dioxygéne chez les Homo
sapiens (non acclimatés) en fonction de I'altitude.

m Génotype comparé des Hans et des Tibétains

Pourcentage de la population 0 Pourcentage de la population ‘D
g TIBETAINS A HANS
Nombre de Nombre moyen == Hommes == Hommes
. Tibétains s e 25 — 25—
Génotype présentant le d’hématies = Femmes = Femmes
génotype (millions/mm3 20 — 20 —
15— 15—
Présence de 91 56 104 10 -
I"allele C !
5 5 —
Présence de 0 0
B 354 53 T T T T T T T T
I'alléle G 12 14 16 18 20 12 14 16 18 20

Concentration en hémoglobine (g/100 mL) Concentration en hémoglobine (g/100 mL)

A Concentration sanguine d’hémoglohine a 4 000 m d’altitude
chez les Tihétains €) et chez les Hans ().

A Tableau présentant le génotype associé
au phénotype de 366 individus tibétains.

En comparant les génomes de la population tibétaine a celle des Hans (population chinoise venant de Pékin, situé a une altitude de

50m), les scientifiques ont constaté que la fréquence de la majorité des alleles est la méme, hormis pour le gene EPAST. Ce dernier

estimpliqué dans la production des cellules sanquines, et donc des hématies. Il existe sous plusieurs alleles dont I"allele C (présent
chez91% des Hans) et I'alléle G.

Vocabulaire

Hémoglobine Protéine fixant le dioxygéne dans les hematies.

Médiateurs chimiques Molécules qui déclenchent et stimulent la réaction inflammatoire.
Pression de sélection Phénomene qui se traduit par une évolution des populations
soumises a certaines contraintes environnementales.

Réponse immunitaire Réaction de l'organisme pour éliminer des substances étrangéres
comme un agent infectieux.

Les Tibétains n’ont pas développé de polyglobulie ( augmentation du nombre de globules rouges)
, ils ne souffrent donc pas du mal chronique des montagnes, contrairement aux Hans. Les
Tibétains ont augmenté leur capacité a utiliser le dioxygene.




ménétique de la résistance a la peste noire

La Peste noire
La peste noire est causée par la bactérie Yersinia pestis. Venue d'Orient, elle se
propage dans toute |’Europe entre 1346 et 1349. Contagieuse et incurable, la
peste provoque la mort d’un tiers des Européens en moins de cing ans.
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A Yersinia pestis, hactérie responsable . Roumains européens
de I'épidémie de peste. ) i\ gy . S
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» Des chercheurs ont comparé le génome des Roms bt ot SR i N
européens qui ont émigré d'Inde au xi¢siécle, a > "
celui des Roumains européens et a celui d'individus ‘ \( -
vivant toujours au nord de I'Inde. L'étude révele que ™A \ .vxh&e.du ol
méme apres mille ans de séparation, les génomes 3 L b p
des Roms européens sont peu différents de ceux de A ,/ \ 4
la population du nord del’lndeal’excgptaon d’un e \ i \ ,“
ensemble de génes portant des mutations ponctuelles ' o y \ A
retrouvées également dans les génomes des Roumains ‘ -
européens. A ocalisation géographique des populations étudiées.
b Celles-ci affectent des génes codant des récepteurs
portés par certaines cellules du systeme immunitaire.
Parmi eux, le géne codant le récepteur TLR 10.
Comme les Roms se sont peu croisés avec les autres
populations européennes, les chercheurs en ont déduit
gu nlflo:tt.ete soumis & un méme facteur de [ TLR : récepteur membranaire qui se fixe sur les bactéries
CACCCn. pathogeénes et déclenche une réaction immunitaire.
MRecepteurs TLR et résistance a la peste diiaiThite de insdisteis TR0
) chimiques (pg/mL)
b Leschercheurs ont prélevé des cellules immunitaires portant 200000

le récepteur TLR 10 de volontaires sains homozygotes (Ho), 150 000

hétérozygotes (He) ou non porteurs (Wt) des mutations 100 000
ponctuelles du géne TLR10 et les ont mis en contact in vitro 50 000
avecle bacille Y. pestis. 1= 5
¥ s ont ensuite mesuré la quantité de deux médiateurs hsaad
chimiques sécrétés par ces cellules (IL-6 et IL-8), traduisant ainsi Hi0e0—
I'intensité de la réponse immunitaire en réponse au contact avec 7500 '
le pathogéne. 5000 —
2500 —
Synthese des interleukines IL-6 et »- 0
Wt He Ho

IL-7 par des cellules immunitaires
placées en présence de Y. pestis. IL-6 -8

Coups de pouce :

- Expliquer les manifestations physiologiques du mal des montagnes (doc. 1).

- Mettre en relation le génotype et le phénotype des Tibétains avec leur environnement (doc.2).

- Mettre en évidence a quelle pression de sélection ont pu étre soumis les Roms a I'inverse des Nord-indiens (doc. 3).
- Montrer que le génome des Roms rend compte de cette pression de sélection (doc. 4).

- Conclure en expliquant comment les génomes des Tibétains et des Roms rendent compte de sélections naturelles
actuelles ou passées.



La résistance a la peste

e Les populations humaines européennes et asiatiques ont des fréquences élevées d'alléles
néandertaliens impliqués dans la réponse immunitaire. On peut supposer que la sélection
naturelle a permis le maintien de ces alléles dans les populations car ils donnaient aux
individus qui les portent une meilleure résistance aux pathogenes de I'environnement.

e L'histoire de 'humanité s'accompagne également de maladies, comme la peste. Les
populations dont les ancétres ont connu la peste présentent des fréquences alléliques
particuliéres. On peut supposer que seuls les individus résistants ont survécu a I'épidémie
transmettant a leurs descendants leurs alléles.

e Chaque génome individuel est unique en lien avec I'histoire de l'individu et de I'espéce
humaine.



