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! H A N [ The debate over the role of stochasticity is central in  the genetic basiz of adaptation and the rate of adaptation).

evolutionary biology, often summarised by whether or  In fact, the importance of ‘history’ in evolution has been
not evelution is predictable or repeatable. Here we dis- stressed repeatedly [6,7], based on the idea that because it
tinguish three types of stochasticity: stochasticity of  accumulates over time, evolutionary change 1s necessarily
mutation and variation, of individual life histories and  path dependent and nonrepetitive in all details. A similar

, - Trends in Ecology and Evolution 2009
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Parallel Evolution: What Does It (Not) Tell Us and Why Is It
(Stll) Interesting?

Thomas Lenormand, Luis-Miguel Chevin, and Thomas Bataillon



Cheminement...

Partie 1

* Positionner le débat par rapport autres disciplines
* Et historiquement

Partie 2

» Définir « chance » en biologie
* 4 grands types de situation ou chance joue un réle important en évolution

Partie 3

* Jouer avec les limites conceptuelles
* 3 exemples



Partie 1

* Positionner le débat par rapport autres disciplines
* Et historiquement



La question du determinisme

ichel Vadée
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PENSEUR DU POSSIBLE

Préface de Jacques D'Hondt
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OUVERTURE PHILOSOPHIQUE

DANIEL C. DENNETT
GREGG D. CARUSO

Copyghied toteriot

En philosophie politique

La nécessité des lois économiques

Vs.

Le hasard des volontés humaine et des événement historiques

En philosophie morale

Le déterminisme des décisions
VS.

Le libre arbitre



Variable mesurée

La question du determinisme

En physique

Un processus déterministe peut Un processus aléatoire peut
facilement apparaitre aléatoire facilement apparaitre

« chaos déterministe » déterministe

temps
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A I'échelle macroscopique, difficile de conclure...



La question du determinisme

Jacques Monod

Le hasard
et la nécessité
Essai sur Ia philosophie naturelle
de la biologie moderne

1970

« Le bricolage de I'évolution» Principe double:
Le r6le de I'histoire Ordre (selection) et chaos (mutation)



Les termes du debat

Les « forces » -

] . Selectionisme
evolutive de (selection)

la synthese
moderne

Mutationisme Neutralisme
(mutation) (dérive)



Les termes du debat

Selectionisme
La necessite (selection)

Mutationisme Neutralisme

Le hasard (mutation) (dérive)



Mendélien

Le triangle des controverses

1850 - 1930
Darwin (‘omnifarious’ variation) >
Weismann (pan-selectionisme) 5 .
B «  Selectionisme
Weldon and Pearson (biométriciens) S

Fisher (micromutationisme)

Eimer (‘orthogenesis’)

Bateson (‘discontinuous evolution®)
Punnett (‘saltationisme’)

de Vries (‘mutation theory’)
Morgan (‘limiting variation’)

Mutationisme Neutralisme
(mutation) (dérive)

Haldane (“variation not available in all direction”)



Le triangle des controverses

1930 - 1970

Selectionisme Fisher (sélection en grande pop)

(selection)
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Mutationisme Neutralisme
(mutation) (dérive)

Huxley (synthese moderne)
Ford (écologie génétique)

Wright (petites pops)
Mayr (effets de fondation, genetic revolution)
Kimura (neutralism)



Le triangle des controverses

1970 - 2000

Selectionisme

. Wilson
(selection)

Maynard-Smith
Hamilton
Dawkins

Critigue du programme adaptationiste
Sociobiologie

Gould

Lewontin

Mutationisme Neutralisme
(mutation) (dérive)



Necessite vs contingence

WONDERFUL LIFE
TRt Burgess SI? and th¥ Nature of Histor)

==

STEPHEN JAY GOULD
1989 « Replaying life’s tape»
'effet de I'histoire?



Histoire...

Le triangle des controverses

Selectionisme
(selection)

‘programme adaptationiste’
Darwinisme
Synthese moderne

Mutationistes debut XXe

Evo-devo Neutralistes fin XXe

Mutationisme Neutralisme
(mutation) (dérive)



Histoire...

Selectionisme
(selection)

‘programme adaptationiste’
Darwinisme
Synthése moderne

Evolution experimentale
Mutationistes debut XXe

Evo-devo Neutralistes fin XXe

Lenski LTEE 1988

Mutationisme Neutralisme
(mutation) (dérive)



Evolution parallele

Parallelisme ou convergence = |'apparition répétée de caractéristiques phénotypiques
ou génotypiques similaires dans des populations évoluant indépendamment

Dans la nature Au labo
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A Au niveau phénotypique et au niveau génotypique



Evolution parallele

Une "preuve" d'un ensemble ahurissant d'affirmations
contradictoires :

* une preuve de l'existence de dieu et d’'un design (Newton, Paley)

* que le darwinisme est faux (la répétition indiquant un élan vital, Bergson)

* que le micromutationnisme est faux (Schull)

e que la sélection est toute puissante (la répétition indiquant I'effet de la sélection
dans la synthése moderne)

* que la synthese moderne est incomplete (n’expliquant pas la coincidence, evo-
devo)

* que le hasard compte (puisque I'évolution repose sur un nb limité de mutations
fortuites)

 que le hasard n'a pas d'importance (puisque I’évolution retrouve les meme
solutions de maniére répétable et prévisible)



* Beaucoup de controverses
* Beaucoup de confusion
* Pouvoir expérimenter mais cela reste limité

* Que peut on dire sur le réle du hasard en évolution
au début du XXle?



Cheminement...

Partie 2

» Définir « chance » en biologie
* 4 grands types de situation ou chance joue un role important en évolution



Hasard en Evolution?

hasard = indépendance vis-a-vis de 'adaptation

Notion spécifique, qui n’est pas directement reliée aux débats
sur le déterminisme en physique (savoir si la nature est
fondamentalement stochastique ou non)

Plusieurs tentatives pour relier la génétique des populations a la
thermodynamique. Possible de plaguer formalisme, mais utilité
limitée. , _ _
Iwasa, Y. (1988) Free fitness that always increases in
evolution. J. Theor. Biol. 135, 265-281



Paysage adaptatif

Distribution des mutants°

Mutation
Valeur avantageuse

sélective

autours du phénotype ‘parent’ .

utation ‘g

déléteres o



Formes de stochasticite

Metamorphose, Gulbenkian-Paris

Niveau moléculaire / cellulaire Niveau individuel Niveau populationnel
Stochasticité des mutations Stochasticité des histoire de vie Stochasticité des changements
(Stochasticité processus cellulaires) (naissance, reproduction, environnementaux

mort, dispersion)



Theorie evolutive

Processus de génétique des
populations (sélection, dérive, .. €volution
migration, recombinaison...)

H_JW_/

Mutation
Environnement

Lois ‘source’ Lois de ‘consequence’

Modeles pour Les équations de génétique des populations
I'origine de la

variation

Role de la stochasticité : un probleme empirique et théorique



Effet de la derive
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Stochasticite : cause evolutive?

maladaptation « Liberté » « Révolution » Sélection
evolutive evolutive causée par la

stochasticité



Maladaptation

/ Histoire de I'adaptation passée
maladaptation Une nouvelle mutation non-neutre ou un

changement environnemental va
probablement étre délétere

Exemple : équilibre « déterministe » mutation-selection
pour une mutation délétere partiellement recessive

i — Effet de la Purge par dérive
h S taille de ‘ Consanguinité

population? ‘fardeau de dérive’



“I'iberte” evolutive

- La variation neutre est importante
« Liberté » = Patrons de polymorphisme
évolutive

= Evolution des systemes ‘clé-serrure’

Accelerates
transcription (1)
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“Revolution” evolutive

H. numata Melinaea spp.

« Révolution »
évolutive
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Adaptation a l'alea

Sélection
causée par la
stochasticité

« Robustesse »

Aléa des conditions futures

4

adaptation pour limiter I'effet des aléas
Phenotype “robuste” (developpement,
boucles)

Minimisation des risques “conservative”
Minimisation des risques “diversifiée ”

« Evolvabilité »

adaptation pour s’adapter plus

vite l

mutateurs
Sexe / recombinaison
Traits sociaux



Cheminement...

Partie 3

* Jouer avec les limites conceptuelles
 Exemple 1 : Différence entre dérive et sélection



Derive et selection
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Derive et selection

S0 years ago (1932) .

Les cages a population P. Uhéritier G. Tessier
Compétition mutants ‘visibles’ 1906-1990 1900-1972

e
= 3

starch food




Derive et selection

Competition avec des bactéries E. coli

E. coli fluorescentes

YFP — CFP

Estimate p,

x 3 mutations Py
x 4 blocks
x 10 rep/block
X 4 compet. type 24h
x 200 000 count

per freq. estimate

~150 Millions counts

Estimate p,,

Ap=sp (1-p)

Gallet et al. 2012, Genetics



NMesures

0.01 Wild type 763 T103 T121
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Precision des mesures

Parameter Estimate (x1073) SEeq (x1077) Sign.
o —-4.13 0.14 R
Bes ~12.27 0.22 >k
Yes 5.28 0.22 ok
T3 —0.13 0.30 NS
B1os ~17.89 0.22 >k
Y103 —2.23 0.22 R
T103 —1.71 0.30 wHE
B1ys —2.81] 0.22 ok
Y121 0.55 0.22 *
T121 —0.48 0.30 NS

Précision effets

: erreur standard ~ 2.10%4



Wild type T63 T103 T121

0.01

-0.01

-0.02

selection coefficient

-0.03

Variance de s > variance de dérive = variance d’échantillonage
Limite a la précision ?

Méme en environnement sur-controlé?

Microvariation de la selection incompressible

La dérive et la sélection fluctuante indistinguables

dérive +
erreur
échantillonage



Cheminement...

Partie 3

* Jouer avec les limites conceptuelles

 Exemple 1 : Différence entre dérive et sélection

 Exemple 2 : Déterminisme vs stochasticité et échelle de temps



Changements d’echelle
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ements d’echelle

Lenski LTEE

100 i transferred into 100 i transferred into
fresh growing medium fresh growing medium

/ / / /
1 \ 1 . Colony grows for 24hrs at 37°C 1 \ 1 \ Process repeated
\ \E— - - = . .- \ | - — ’ nearly every day
) ) ) since February 1988

Glucose
Citrate comme tampon

LTEE 0 Generations 5,000 10,000 15,000 20,000 25,000 30,000 35,000 20,000 25,000 50,000 55,000 60,000
REL606 @
ExUnaPlures 515471988 1990 1992 1994 1996 1998 2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014




Changements d’echelle

independan
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Changements d’echelle

Apres 16 ans, a la génération 33000...

U@Q@Q@

JAVAYAYAYAY:)

population #9 plus trouble que les autres

E. coli a évolué la capacité a utiliser le citrate !



CITRIC ACID CYCLE

Acetyl CoA
Oxaloacetate Isocitrate
NADHD NAD+
NAD+ NADH
alpha-
Malate P

Ketoglutarate
C\ NAD+
NADH
Fumarate Succinyl CoA

Succinate ADP
FADH2 FAD ATP



CitT Transport Protein

Outside E. coli
bacterial cell

Importation citrate
Exportation succinate
Gain = 1ATP and 2NADH

CITRIC ACID CYCLE

SRR

Oxaloacetate Isocitrate
NADHD NAD+
NAD+ NADH
o
alpha- :
Malate © Succinate

Inside E. coli
bacterial cell

Ketoglutarate

\ o

Fumarate Succinyl CoA

Oy T,
FADH2 faD o




cit operon

promoter citT gene
| | | | | | .A

polymerase




O, et controle du cit operon

« En présence d’oxygene, un represseur bloque la
transcription
« Avec 02, pas de transporteur

promoter cit operon genes citT gene promoter (other genes promoter rnk gen

Represseur
active par O,



Mutation

promoter i citT gene , promoter

J

promoter citT gene

citT gene

promoter (other genes)

promoter

promoter i citT gene ,  promoter

promoter citT gene ). promoter rnk gene

(other genes)

Outside E. coli
bacterial cell

repressor

T\J\O
Succinate

Inside E. coli
bacterial cell
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Cheminement...

Partie 3

Jouer avec les limites conceptuelles

 Exemple 1 : Différence entre dérive et sélection

 Exemple 2 : Déterminisme vs stochasticité et échelle de temps
 Exemple 3 : Processus stochastico-sélectif



Chromosomes sexuels

X et Y etaient identiques au départ
X =Y ne recombinent presque plus

Y « dégénéré »

Evolution récurrente chez les animaux
et les plantes



Théorie classique
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Nat Rev Genet
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Lenormand & Roze 2022, Science

Nouvelle théorie

® Gene with deleterious mutation
... and partially silenced

lucky inversion
Step 1 Earlyregulatory
divergence and ... and dosage compensated
degeneration
Step 2

Fixation of a

sex locus
Early dosage compensation

)

inversion

h Towards full silencing,
degeneration and
Step 4

X[l.!i._)

y ® ® compensation
° " ~
| ..
Favorablereversion XY o r
reestablishing recombination » ol
X Y o
Reversions are deleterious because of / -
regulatory sex-antagonistic effects 4_/ X
Stochasticité w=msms)  Sélection



%Y non recombinant

% genes silencieux
% genes non fonctionnel\s \

02

stratum 4

0.1 strat%um 3

stratum 2

Valeur sélective
a la naissance des
Inversions

- _ Ex_tinct Inversions
o Reversed inversions

Stabilized inversions

0 2x10%  4x10° 6x10° 8x10® 1x107

Generations

Importance disproportionnée d’évenement tres rares



Impasse de la soif




Impasse de la soif

stochasticité




Impasse de la soif

Scenario 1: il y a un seul bar en ville, et il est impasse
de la soif. Si client boit un alcool fort,
Il a de forte chance de tomber dans la seine.

Scenario 2: Il y a plein de bar en ville, mais celui de
I'impasse de la seine ne sert que des alcools forts
A force d’explorer la ville, on finit par tomber sur ce
bar, et donc dans la seine



Conclusion

Importance des modeles en biologie évolutive
Sans doute plus forte que dans d’autres champs de la biologie

La question de la stochasticité importante, souvent controversée
Notion de « chance » spécifique au domaine

Nombreuses théories au coeur de la biologie évolutive incluent un réle
fondamental de |a stochasticité, mais pas toutes

Lois « sources » (effet des mutations, environnement) peu étudiées
mais source majeure de stochasticité

Stochasticité omniprésente empiriquement.
Chance et nécessité s’entremelent aussi conceptuellement



