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zakoreneny strom, rooted tree

nezakoreneny strom, unrooted tree

hrana, vetva, edge, branch

vrchol, uzol, vertex, node

list, leaf, leaf node, tip, terminal node
vnutorny vrchol, internal node, branch point
korefi, root

podstrom, subtree, clade

glum hobit cClovek elf ork



Redlne ukazky stromov z ¢lankov
(zakoreneny /nezakoreneny)

[Margulies et al. 2007] [Pace et al 1997]
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Zopar faktov o stromoch

» Majme zakoreneny strom s n listami, v ktorom ma kazdy
vnutorny vrchol 2 deti. Takyto strom vZdy md n—1
vnutornych vrcholov a 2n — 2 vetiev (pre¢o?)



Zopar faktov o stromoch

» Majme zakoreneny strom s n listami, v ktorom ma kazdy
vnutorny vrchol 2 deti. Takyto strom vZdy md n—1
vnutornych vrcholov a 2n — 2 vetiev (pre¢o?)

> Majme nezakoreneny strom s n listami, v ktorom ma kazdy
vnutorny vrchol 3 susedov. Takyto strom vZzdy ma n — 2
vnutornych vrcholov a 2n — 3 vetiev.

» Kolkymi spésobmi méZeme zakorenit nezakoreneny strom s n
listami?

glum hobit Clovek elf ork



Bootstrap

» Nahodne vyberieme niektoré stfpce zarovnania, zostrojime
strom.

» Celé to opakujeme vela krat.

» Znatime si, kolkokrat sa ktord hrana opakuje v stromoch
(v nezakorenenom strome je hrana rozdelenie listov na dve
skupiny).



Bootstrap

» Nahodne vyberieme niektoré stfpce zarovnania, zostrojime
strom.

» Celé to opakujeme vela krat.

» Znatime si, kolkokrat sa ktord hrana opakuje v stromoch
(v nezakorenenom strome je hrana rozdelenie listov na dve
skupiny).

» hrana v tomto pripade zodpovedd rozdeleniu vrcholov na 2
skupiny



Bootstrap

» Midme frekvenciu kazdej hrany (kofko krat sme ju videli v
nadich stromoch)

P Zostavime strom z celych dat a pozrieme sa ako Casto sa
ktorad jeho hrana vyskytovala.

> MbZeme zostavit aj strom z &asto sa vyskytujlicich hrdn.



Bootstrap

» Midme frekvenciu kazdej hrany (kofko krat sme ju videli v
nadich stromoch)

P Zostavime strom z celych dat a pozrieme sa ako Casto sa
ktorad jeho hrana vyskytovala.

> MbZeme zostavit aj strom z &asto sa vyskytujlicich hrdn.

» Bootstrap hodnoty sti odhadom spolahlivosti, hlavne ak mame
celkovo malo dat (kratke zarovnanie).

» Ak vZak dita nezodpovedajd vybranej metéde/modelu, tak aj
pre zIy strom mdZeme dostat vysoky bootstrap.



Bootstrap

Robili sme 100x bootstrap, dostali sme tieto vysledky:
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» Dopliite bootstrap hodnoty hrandm vysledného stromu (iii).

» Ktoré dalSie vetvy maji podporu aspoit 20%7?

» Aky strom by sme dostali, ak by sme chceli nechat iba vetvy
s podporou aspoti 80%7?



Opakovanie pravdepodobnostnych modelov

Ked potitame pravdepodobnost, rozmy$lame o myslienkovom
experimente,
v ktorom hadzeme kockou, tahdme guléeky z vreca a pod.
» DoleZité je vZdy si poriadne uvedomit, ako tento experiment
prebieha.
» Experimenty nastavujeme tak, aby odzrkadlovali nejaké
aspekty reality, napr. skuto&nych DNA sekvencii, ich evolicie
a pod.
» Pravdepodobnosti, ktoré spo&itame v idealizovanom svete
ndm mozno nie¢o povedia o redlnom svete.
> Slavny citat Statistika Georga Boxa:
All models are wrong, but some are useful.



Aké sme doteraz videli modely

» Skdrovacie matice: porovndvame model ndhodnych sekvencii a
model ndhodnych zarovnani.

» E-value v BLASTe: ndhodne vygenerujeme databazu a dotaz
(query),
kolko bude v priemere medzi nimi lokdlnych zarovnani so
skére aspoit S7

» Hladanie génov: model generujlici sekvenciu-+anotaciu naraz
(parametre nastavené na zndmych génoch).
Pre dani sekvenciu, ktord anotdcia je najpravdepodobnejsia?

» Evoliicia, Jukes-Cantorov model: model generujdci stfpec
zarovnania. Nezndme parametre: strom, dfiky hran.
Pre dani sadu stfpcov zarovnania, ktoré parametre povedui k
najvalsej pravdepodobnosti? maxparam Pr(datalparam)



Evolucia, Jukes-Cantorov model

Model generujlci stfpec zarovnania.

Nezndme parametre: strom, dlliky hran.

Pre dant sadu stfpcov zarovnania, ktoré parametre povedu k
najvacsej pravdepodobnosti? maxparam Pr(data|param)

» Pravdepodobnost zmeny/nezmeny na hrane dfiky t:

_4,
Pr(AlA, t) = H3e =,

_4y
P(CIA, t) = =53

» Ak pozndme ancestralne sekvencie, vieme spo&itat
pravdepodobnost dat.

» Ancestrdlne sekvencie st nahodné premenné, ktoré nds
nezaujimaju: marginalizujeme ich (uvaZujeme vietky ich
moZné hodnoty).



ZloZitejSie evolu¢né modely

» Jukes-Cantorov model uvaZuje len dizku hrany udand ako
priemerny poclet substitucii (vritane tych, ktoré nevidime)

» Jukes-Cantor predpoklada, Ze kazdd mutacia je rovnako
pravdepodobna



ZloZitejSie evolu¢né modely

» Jukes-Cantorov model uvaZuje len dizku hrany udand ako
priemerny poclet substitucii (vritane tych, ktoré nevidime)

» Jukes-Cantor predpoklada, Ze kazdd mutacia je rovnako
pravdepodobna

P> Nie vSetky substittcie sa deju rovnako ¢asto:
tranzicie (pyrimidin - pyrimidin, purin - purin) su
pravdepodobnejsie
ako tranzverzie (purin - pyrimidin, pyrimidin - purin)

» Nie vSetky nukleotidy sa v danom gendme vyskytuji rovnako
casto



Od Jukes-Cantorovho modelu ku vSeobecnejsim modelom
mutacii

> Vseobecnensi model:
zavedieme fuix, rychlost substiticie z bdzy x na bézu y

» Matica rychlosti (substitution rate matrix)

—HA  HAC HAG  HAT
HcA —pHC  MCG  HCT
HGA HGC —HG HMGT
HTA  HTC HMHTG —HT

Pre dany &as t, mbzeme vypoéitat pravdepodobnost kaZdej
substitticie z bazy x na bazu y (transition probabilities):
Prly =C|x=A,t)



Znizovanie potu parametrov

» rozliSujeme tranzicie C < T,A < G a transverzie
{C, T} < {A G}

» « rychlost tranzicii, 3 rychlost transverzif

» 7y frekvencia bazy Y v ekvilibriu

| amy ak X & Y je tranzicia
Xy = Bry ak X & Y je transverzia

—HA HAC HAG MAT —pa PBrc ang Brr
peca —hc ke peT | pra —pc Bre amrt
HGA HMGC —HG MGT ara  Brc —pe BT
UTA  HTC BTG —HT pra amc Bre —puT

—px = —(stlet zvysku riadku) = aby su&et celého riadku bol 0



Znizovanie poctu parametrov — HKY matica

Hasegawa, Kishino a Yano

—HA
HCA
HGA
HTA

HAC
—HC
[27ele
axe

Hx,y = {

HAG
mce
—HG
HTG

HAT
ucr
HGT
—HT

I‘Qﬂ'y
Ty

—HA
TA
RTTA

» frekvencie ma, wc, g, w1 Vv ekvilibriu

P rozliSujeme tranzicie a transverzie

e
—Hkc
TC
RTC

ak x & y je tranzicia
ak x & y je transverzia

tranzicie si x krat CastejSie (typicky k = 2)

» x = «/f: pomer rychlosti ktorymi sa dej tranzicie vs
transverzie

> Madame iba Styri parametre: ma, 7wc, TG, K
(m7 sa dopotita do 1: ma + ¢ + 76 + 77 = 1)

KTG
TG
—kG
TG

RTTT
T
—HT



