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Mise en évidence de la sélection au gène majeur 

d’histo-compatibilité chez le campagnol terrestre

Quelques méthodes directes et indirectes de détection de la 

sélection
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* gènes codants sous pression sélective 

*gènes neutres  en DL (déséquilibre de liaison)

avec une région sélectionnée (sélection par autostop)

des évaluations sur les vertébrés indiquent que 5-15%
des  locus microsatellites présentent des signatures de sélection

Pression de 
sélection

autostop



Différents types de sélection:

* sélection balancée: maintient du polymorphisme

sous différents mécanismes de sélection:

°avantage aux hétérozygotes (surdominance)

°avantage du rare (fréquence-dépendance)

* sélection purifiante: région conservée
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Aa >> AA, aa



M
is
e
 e
n
 é
vi
d
e
n
c
e
 d
e
 la
 s
é
le
c
ti
o
n
 a
u
x 
g
è
n
e
s
 d
u
 M
H
C

Les gènes du complexe majeur d’histo-compatibilité (MHC)

* système de reconnaissance des antigènes 
codent pour protéines de surface qui présentent les peptides
étrangers aux lymphocytes T

* gènes les plus polymorphes du génome

* pression de sélection : parasites
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Impact des parasites sur les hôtes

* pression de sélection: affecte la fitness individuelle 
impact sur la survie, la fécondité …

* immunité innée: protection contre les parasites
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Échelle temporelle:

* sélection historique: spéciation-phylogéographie

* sélection contemporaine: qqs générations
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* phylogénie de gènes neutre vs. sélectionné

neutre mhc

Pression de 
sélection

Perte du 
signal 

phylogénéti
que



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC
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Polymorphisme trans-spécifique: 

sélection balancée: maintient du polymorphisme 
allèlique par sélection au cours de la spéciation

sélection fréquence-dépendante (avantage du rare) 
permet d’éviter l’extinction des lignées



M
is
e
 e
n
 é
vi
d
e
n
c
e
 d
e
 la
 s
é
le
c
ti
o
n
 a
u
x 
g
è
n
e
s
 d
u
 M
H
C

Sélection balancée: 

perte du signal phylogéographique à l’échelle européenne

neutre mhc
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Sélection balancée:

maintient de la diversité lors des invasion (lignées phylogeog; introduction)

neutre mhc

Gradient de colonisation (expansion d’aire)

Gradient de taille efficace (introduction)
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Pression de 
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Mise en évidence par l’analyse des séquences: 

* code génétique dégénéré : à un Acide Aminé correspond 

plusieurs codons

* mutation synonyme : même AA

* mutation non synonyme : AA différent

* tests sur deux gènes MHC de classe II: DQA et DRB
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* un ensemble de sites conservés, neutres et sous sélection positive
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Un excès de mutation non synonymes (dN) sur les sites fonctionnels (ABS)
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Test de rapport de vraisemblance (PALM)

* modèles « avec » vs. « sans » sites sous sélection positive
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Détection des sites sous sélection positive (approche Bayesiène, PALM)
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Détection des sites sous sélection positive (approche Bayesiène, PALM)

* probabilité postérieure pour w à chaque site (modèle M8)

ω >1   = 
sélection 
positive
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Une alternative = effet de la recombinaison entre allèle

* ne peut être rejetée mais probabilités faibles
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Mêmes résultats pour un autre gène MHC classe II : DRB (exon 2)



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC
Gène M

H
C classe II : D

RB (exon 2)



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC

Pour en savoir plus ……
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* récepteur trans-membranaire (AVPR1A)

Transmembranaires 
sous sélection purifiante

Sélection 
positive

Sélection positive
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Analyse sur « fenêtre coulissante » (30 dNTP)

dS

dN

dS

dN

Mammifères

Campagnols (Microtus sp)



M
is
e
 e
n
 é
vi
d
e
n
c
e
 d
e
 la
 s
é
le
c
ti
o
n
 a
u
x 
g
è
n
e
s
 d
u
 M
H
C

ω >1   = sélection positive

ω < 1   = sélection purifiante

Détection des sites sous 
sélection positive / négative 
(approche Bayesiène, PALM)



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC

Pour en savoir plus ……
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Sélection contemporaine:

* signature par l’analyse de génétique des populations

* approche comparative locus neutres / sélectionné

* locus neutre = référence neutre

* diversité : sélectionné vs. neutre

° déficit en allèles rares = freq. dépendance

* structuration spatiale

°sélectionné > neutre = adaptation locale 
°sélectionné < neutre = sélection balancée
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Système biologique: 

* fluctuation démographiques du campagnol terrestre

* variation densité => cortège parasitaire

* parasites = régulation démographie

Sept populations échantillonnées pendant 
trois ans au cours de la phase d’expansion 
démographique
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Diversité : sélectionné vs. neutre
° déficit en allèles rares = freq. dépendance

* facteur confondant
°bottleneck : même signature que sélection balancée

= déficit en allèle rares

° tests Ewans-Patterson (IAM) : MHC
° tests Bottleneck (IAM) : MHC
° tests Bottleneck (GSM) : microsats



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC
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Déficit en allèles rares

* facteur confondant

°bottleneck vs sélection balancée ?

° tests Bottleneck (IAM) : MHC

° tests Bottleneck (GSM) : microsats
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Structuration spatiale :

°sélectionné > neutre = adaptation locale 

°sélectionné < neutre = sélection balancée

* facteur confondant
°Fst biaisé par l’hétérozygotie !!
° correction de Hedrick



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC
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Effets de la sélection : modèle d’isolement pas la distance
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Balanced selection at 
high density
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low density



M
is
e
 e
n
 é
vi
d
e
n
c
e
 d
e
 la
 s
é
le
c
ti
o
n
 a
u
x 
g
è
n
e
s
 d
u
 M
H
C Effets de la sélection : modèle de coalescence (deux à deux)



M
is
e
 e
n
 é
vi
d
e
n
c
e
 d
e
 la
 s
é
le
c
ti
o
n
 a
u
x 
g
è
n
e
s
 d
u
 M
H
C

Effets de la sélection : modèle de coalescence (global)



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC

Pour en savoir plus ……



M
is
e
 e
n
 é
vi
d
e
n
c
e
 d
e
 la
 s
é
le
c
ti
o
n
 a
u
x 
g
è
n
e
s
 d
u
 M
H
C Mise en évidence de la pression sélective

Approche corrélative: analyses de co-intertie



Mise en évidence de la sélection aux gènes du MHC

Pour en savoir plus ……


