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Lidský genom ve faktech a číslechLidský genom ve faktech a číslech
• Velikost genomu ~ 3 164 700 kb
• Počet genů ~ 20-25 000
• Velikost průměrného genu ~ 3000bp

Lidský genom ve faktech a číslechLidský genom ve faktech a číslech

• Velikost průměrného genu ~ 3000bp
• Téměř všechny báze jsou stejné (~99.9%) u všech lidí
• Funkce u více než 50% genů není známá
• Méně než 2% genomu kóduje proteiny• Méně než 2% genomu kóduje proteiny
• 50% genomu tvoří repetice
• Během posledních 50 mil let silný pokles aktivity TE
• Genově bohaté oblasti jsou GC-bohaté, repetice AT-bohaté• Genově bohaté oblasti jsou GC-bohaté, repetice AT-bohaté
• Náhodná distribuce genově-bohatých oblastí, oddělené repeticemi
• Chrom.1 má nejvíce genů (2968) a chrom. Y nejméně (231)

Srovnání lidského genomu s genomy jiných organizmůSrovnání lidského genomu s genomy jiných organizmůSrovnání lidského genomu s genomy jiných organizmůSrovnání lidského genomu s genomy jiných organizmů
•Genové ostrovy u člověka versus homogenní distribuce genů u jiných organizmů
•3x více proteinů než D.m. nebo C.e. díky alternativnímu sestřihu (35-60% genů)•3x více proteinů než D.m. nebo C.e. díky alternativnímu sestřihu (35-60% genů)
•Stejné genové rodiny jako u D.m., C.e., rostlin, ale počet členů rodin expandoval
•Větší podíl repeticí – C.e. (7%), D.m. (3%), A.t. (11%)



Další rysy lidského genomu:Další rysy lidského genomu:Další rysy lidského genomu:Další rysy lidského genomu:
Expanze genových rodin a rozdíly v negenových Expanze genových rodin a rozdíly v negenových 

oblastechoblastechoblastechoblastech
RNA nekódující proteiny:
- mnoho transkriptů nekódujících proteiny a s neznámou funkcí- mnoho transkriptů nekódujících proteiny a s neznámou funkcí
- „transfrags“ – transkribované fragmenty genů, role v reorganizaci 
chromatinu nebo regulace dostupnosti polymeráz či TF, role antisense 
transkriptů v regulaci genové expresetranskriptů v regulaci genové exprese
- přes 800 miRNAs

Ultrakonzervativní elementy:Ultrakonzervativní elementy:
- 481 UCEs delších 200bp, 100% identita mezi člověkem, myší a potkanem
- UCE jsou enhancery genů- UCE jsou enhancery genů

Genomová struktura:
- nepotvrzena opakovaná polyploidizace v historii, 45% repeticí, duplikace - nepotvrzena opakovaná polyploidizace v historii, 45% repeticí, duplikace 



Lidský chromosomLidský chromosom Y:Y:Lidský chromosomLidský chromosom Y:Y:
„Sál plný zrcadel“„Sál plný zrcadel“

PAR1 PAR2PAR1 PAR2

Palindromy:
• 3 000 000 bází dlouhé

Homologní oblasti mezi X a Y
• 3 000 000 bází dlouhé
• 99.9% identita Duplikativní přenos z X

PalindromyPalindromy



Variabilita a mutaceVariabilita a mutaceVariabilita a mutaceVariabilita a mutace
- 99.9% identita mezi jedinci
- 1.4 milionů polymorfních míst 
(SNP) – vazba na choroby(SNP) – vazba na choroby
- 2x více mutací v zárodečné linii 
muže než ženymuže než ženy

Budoucnost výzkumu Budoucnost výzkumu Budoucnost výzkumu Budoucnost výzkumu 
lidského genomulidského genomu
„Now this is not the end. It is not 

even the beginning of the end. But it 
is, perharps, the end of the 

beginning.“  Winston Churchill (1942)

•Transkriptomika – exprese genů, za různých podmínek
•Proteomika – exprese a funkce proteinů, dopady pro design léčiv

beginning.“  Winston Churchill (1942)

•Proteomika – exprese a funkce proteinů, dopady pro design léčiv
•Komparativní genomika – srovnání s jinými organizmy
•Polymorfismus mezi jedinci (genetic variation program)
•ELSI – (ethical, legal and social implications)•ELSI – (ethical, legal and social implications)
•Zdraví, společnost, vzdělávání …



Rozdíly mezi jedinciRozdíly mezi jedinciRozdíly mezi jedinciRozdíly mezi jedinci

Comparative genomic hybridization (CGH)



Srovnání genomu člověka a šimpanzeSrovnání genomu člověka a šimpanze
• Genové duplikace
• Expanze transposonů
• Mutace
• Posttranskripční a translační modifikace
• Mutace
• Posttranskripční a translační modifikace
• Odlišné používání genů (alternativní 
promotory a alternativní sestřih)

- speciace ~ 6.3 mil

1.23% rozdíl

- speciace ~ 6.3 mil
- následné křížení
- větší podobnost 
chromosomu X
- větší podobnost 
chromosomu X



Mozaikovitá struktura genomu:Mozaikovitá struktura genomu:
Některé oblasti bližší šimpanzovi a jiné gorileNěkteré oblasti bližší šimpanzovi a jiné gorile

GC bias transposonů
Některé oblasti bližší šimpanzovi a jiné gorileNěkteré oblasti bližší šimpanzovi a jiné gorile

geny a jejich okolígeny a jejich okolí



Různá místa včlenění retroelementů u různých Různá místa včlenění retroelementů u různých 
větví primátůvětví primátůvětví primátůvětví primátů

L1HS480 lokusL1HS480 lokus

Retroviry PTERV1:Retroviry PTERV1:
- u Afrických (šimpanz a gorila)
- chybí u  člověka  a Asijských 
(orangutan, gibon)

lemuři

- chybí u  člověka  a Asijských 
(orangutan, gibon)



Srovnání genomu člověka a myšiSrovnání genomu člověka a myšiSrovnání genomu člověka a myšiSrovnání genomu člověka a myši

člověk myščlověk myš

•Od evoluční divergence došlo k četným přestavbám, •Od evoluční divergence došlo k četným přestavbám, 
které umístily bloky genů do různých kombinací.
•Konzervativita chromosomu X.•Konzervativita chromosomu X.



38-50 mil let - vznik retrogenů v linii primátů38-50 mil let - vznik retrogenů v linii primátů
- role ve spermatogenezi



EVOLUCE ČLOVĚKAEVOLUCE ČLOVĚKAEVOLUCE ČLOVĚKAEVOLUCE ČLOVĚKA



Nálezy 
nejstarších nejstarších 
hominidů: 



Naleziště hominidů v AfriceNaleziště hominidů v Africe

* Olduvajská rokle (Tanzanie)
* Hadar (Etiopie)* Hadar (Etiopie)
* jezero Turkana (Kenya)
– současně zde žily 4 druhy hominidů!!!– současně zde žily 4 druhy hominidů!!!

* řeka Omo (Etiopie)
* Laetoli (Tanzánie)* Laetoli (Tanzánie)



Oddělení větví hominidů a Oddělení větví hominidů a 
šimpanzů: před 6šimpanzů: před 6--7 miliony let7 miliony letšimpanzů: před 6šimpanzů: před 6--7 miliony let7 miliony let

Za 35 mil. let vzniklo 84 druhů hominidůZa 35 mil. let vzniklo 84 druhů hominidů
Za 8 mil. let vzniklo 16 druhů hominidů



Sahelanthropus (Toumai):Sahelanthropus (Toumai): stáří 6stáří 6--77 mil.mil.letlet

•Mozkovna 340-360cm3•Mozkovna 340-360cm
•Bipedie
•Nejstarší předek člověka po 
oddělení větví vedoucích k Sahelanthropus tchadensis : 6 mil. let oddělení větví vedoucích k 
šimpanzům a člověku

Sahelanthropus tchadensis : 6 mil. let
(Čad, Michel Brunet, 2002 Nature)

Orronin tugenensis:  5.8 mil let

Ardipithecus kadabba:  5.6-5.8 mil letArdipithecus kadabba:  5.6-5.8 mil let



Australopithecus: 4 mil. Australopithecus: 4 mil. -- 1 mil. 1 mil. 

Lucy = A. afarensis Lucy = A. afarensis 
(3.5-3 mil)

•mozkovna 35% moderního člověka
•výška 120-140cm, pohlavní dimorfismus (až 50% rozdíl)•výška 120-140cm, pohlavní dimorfismus (až 50% rozdíl)
•frugivorní (pojídal ovoce), možná omnivorní (všežravec), žil v savanách

robustní - A. robustus …………….. 1-2 mil
A. boisei …………………..…1-2 mil

gracilní - A. afarensis = Lucy ... 3.5-3 milgracilní - A. afarensis = Lucy ... 3.5-3 mil
A. africanus …………..….. 2-3 mil



Homo habilis: 2.5 mil. Homo habilis: 2.5 mil. –– 1.5 mil. 1.5 mil. Homo habilis: 2.5 mil. Homo habilis: 2.5 mil. –– 1.5 mil. 1.5 mil. 
•Olduvajská rokle (Tanzánie, Mary a 
Louis Leakey)Louis Leakey)
•Jezero Turkana  (Kenya)
•poloviční mozkovna
•primitivní nástroje, lovec, sběrač•primitivní nástroje, lovec, sběrač

H. habilis (OH62): 
„Žena roku 1987“, 1.8 mil let



Homo erectus: 2 mil. Homo erectus: 2 mil. –– 0.3 mil. 0.3 mil. 
•Velká mozkovna (850-1100cm3)
•Vysoký (180cm), pohlavní dimorfismus (30% rozdíl)
•Používal oheň, plaval na vorech, primitivní „řeč“, poprvé malé rovnostářské •Používal oheň, plaval na vorech, primitivní „řeč“, poprvé malé rovnostářské 
skupiny, složitější nástroje, lov ve velkém měřítku
•Jezero Turkana, Java, Čína



Homo habilis and Homo erectus
žili vedle sebe v Africe po dobu žili vedle sebe v Africe po dobu 

500 000 let!!!
(Nature 448, p688, 2007) (Nature 448, p688, 2007) 

- evolution ze společného předka- evolution ze společného předka
- rozdíly v potravě
- H. habilis – boční větev, přežíval déle 
- H. erectus – životní styl podobný gorilám
- H. habilis – boční větev, přežíval déle 
- H. erectus – životní styl podobný gorilám



Homo erectus:Homo erectus:
první expanze první expanze 
člověka (1.8 mil)
- první překročil hranice afrického
- kontinentu
- používal oheň
- kontinentu
- používal oheň



Homo sapiens: Homo sapiens: 
vznik před 500 000 vznik před 500 000 –– 250 000 lety250 000 lety

-
Hypotézy: „multiregionální“  a „Out of Africa“Hypotézy: „multiregionální“  a „Out of Africa“
vznik před 500 000 vznik před 500 000 –– 250 000 lety250 000 lety

- mtDNA 182 lidí
- 2 větve – africká a neafrická
- max 0.6% rozdíly, 3 mutace/500bp, 1 rozdíl~10 000 let
- z Afriky před 100 tis lety, 50 tis. Austrálie, 35 tis. Evropa

Multriregionální hypotézaMultriregionální hypotéza
(teorie svícnu, polycentrická (teorie svícnu, polycentrická - max 0.6% rozdíly, 3 mutace/500bp, 1 rozdíl~10 000 let

- z Afriky před 100 tis lety, 50 tis. Austrálie, 35 tis. Evropa
(teorie svícnu, polycentrická (teorie svícnu, polycentrická 
hypotéza) hypotéza) ((WolpoffWolpoff))

„Out of Afri„Out of Africca“a“
(Wilson, 1987)(Wilson, 1987)

Zakladatelská populace 
~ 10 000 jedinců



Homo sapiens: Homo sapiens: vznik před 500 000 vznik před 500 000 –– 250 000 lety250 000 lety

Teorie:
1. multiregionální (polycentrická, teorie svícnu, Howells, Harward; M. Wolpoff):

– H. erectus se vyvinul v H. sapiens v různých částech světa nezávisle, tok genů mezi – H. erectus se vyvinul v H. sapiens v různých částech světa nezávisle, tok genů mezi 
větvemi

2. Out of Africa“ (Noemova archa, Willson, Cal. Univ. Berkley):
- H. erectus nahrazen moderním člověkem, který se rozšířil z Afriky před 100 000 lety - H. erectus nahrazen moderním člověkem, který se rozšířil z Afriky před 100 000 lety 

3. Hybridní model (Stringer):
– mísení starousedlíků a příchozích

Rozdíly v mtDNA jako Rozdíly v mtDNA jako 

mtDNA:

Rozdíly v mtDNA jako Rozdíly v mtDNA jako 
měřítko evoluční divergenceměřítko evoluční divergence
mtDNA:
- vyšší rychlost mutací
- nemá reperační systémy
- nepodléhá rekombinacím- nepodléhá rekombinacím



Nejstaší Evropan:Nejstaší Evropan:
Eoanthropus a podvod z PiltdownuEoanthropus a podvod z PiltdownuEoanthropus a podvod z PiltdownuEoanthropus a podvod z Piltdownu

- lidská mozkovna a opičí čelist, nejstarší Evropan?- lidská mozkovna a opičí čelist, nejstarší Evropan?
1915 – Ch. Dawson - Eoanthropus dawsonii
1953 – Kenneth P.Oakley – odhalení podvodu1953 – Kenneth P.Oakley – odhalení podvodu

– fluorová metoda (starší kosti - více fluoru)

Woodwardova rekonstrukce Woodwardova rekonstrukce 
mezičlánku mezi člověkem a 
opicí (stáří asi 500,000 let)opicí (stáří asi 500,000 let)

Skutečný první evropan:Skutečný první evropan:
1993 - Boxgrove (Sussex)
stáří 500 000 letstáří 500 000 let



Vpád Vpád H. sapiensH. sapiens do Evropy: 50 000do Evropy: 50 000--25 000 př.n.l.25 000 př.n.l.



SvanteSvante PaaboPaabo::
„Neandertálci„Neandertálci nejsounejsou našiminašimi předky“předky“„Neandertálci„Neandertálci nejsounejsou našiminašimi předky“předky“

Krings et al. 1997: Neandertal DNA sequences and 
the origin of modern humans. Cell 90, 19-30.

- sekvenována mtDNA neandertálce, 454
- rozdíly mezi mtDNA dnešních lidí a neandertálců jsou větší než 
mezi dnešními populacemi (26 rozdílů vs. 3 rozdíly v 500 bp mtDNA)

the origin of modern humans. Cell 90, 19-30.

- rozdíly mezi mtDNA dnešních lidí a neandertálců jsou větší než 
mezi dnešními populacemi (26 rozdílů vs. 3 rozdíly v 500 bp mtDNA)

Křížení H. neanderthalensis s H. sapiens?
Různý počet chromosomů (46x48) a tudíž Různý počet chromosomů (46x48) a tudíž 
neplodné potomstvo?

- šimpanz a gorila má 24 párů, - šimpanz a gorila má 24 párů, 
- fúze po oddělení neandertálce?
- kůň a osel – 64x62 chromosomů 



SvanteSvante PaaboPaabo::
SekvenováníSekvenování NeandertálceNeandertálce -- 454454 sekvenovánísekvenováníSekvenováníSekvenování NeandertálceNeandertálce -- 454454 sekvenovánísekvenování



Moderní člověkModerní člověk––umělec: Paleolitumělec: Paleolit--mousterian, aurignacian …mousterian, aurignacian …
„Velký skok vpřed“ (před 50 000 let):
- abstraktní myšlení, plánování, inovace, symbolické chování
- oblékání, pohřbívání, skalní kresby, rafinované pasti a lov  - oblékání, pohřbívání, skalní kresby, rafinované pasti a lov  



Floreský člověk - HobitFloreský člověk - Hobit
Nálezy v jeskyni Liang Bua: 
- 2003 (LB1), později 8 jedinců

Rodokmen:

- H. sapiens do  Austrálie  před 45 000 lety- 2003 (LB1), později 8 jedinců
- mezi nejstarší a nejmladší kostrou 80 000 let
- nejmladší jen 12 000 let

- H. sapiens do  Austrálie  před 45 000 lety

- střet s H. sapiens (jako neandertálci)

- živé legendy – Ebu Gogo, poslední setkání Nový druh nebo nemoc:
- mozek jen 380 cm3, 
- nejde o patologické jedince (microcephalus)
- velikost mozku a inteligence, nástroje a oheň

- živé legendy – Ebu Gogo, poslední setkání 
před 100 lety, mýty o malých lidech u 
indiánů, australanů- nejde o patologické jedince (microcephalus)

- velikost mozku a inteligence, nástroje a oheň
- ostrovní fenomén


