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Evolucni genomika 2014:
17.2. - Vznik Zivota, geneticky kod a svéet RNA
24.2. - Relikty svéta RNA
3.3. - Historie genomiky
10.3. - Evoluce genomii .
17.3. - Evoluce gent o
24.3. - Strategie a metody genomiky '
31.3. - Dynamika genomii .
7.4. - Lidsky genom a evoluce clovéka . o
14.4. Evoluce sexuality I. e

28.4. - Evoluce sexuality IT. .
5.5. - Polyploidizace b
12.5. - Malé RNA =
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OSNOVA

1. Kosmologicka predehra

2. Vznik Zivota

3. Prvni genetické systéemy a vznik
genetického kodu
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Velky tresk a rozpinani vesmiru

Velky tresk (Big bang): N
- singularita

- neplati fyzikalni zdkony

- vznik prostoru, ¢asu a hmot

Qpen
Universe

Flat
Universe
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Antropicky princip

Fyzika totiz zjistila, Ze existence Zivota na Zemi je témér zdzrakem.
Stacilo by, aby fyzikdlni konstanty vesmiru byly jen nepatrné odlisné
a hmota ani Zivot, jak je zname, by nevznikly. Vlastnosti vesmiru jsou
presné a jemné vyladéné pravé tak, Ze na Zemi mohl vzniknout Zivot
a nakonec Clovék. Témér se zdd, ze vesmir vznikl proto, aby mohla
inteligentni bytost vzniknout. V USA dal antropicky princip podnét
ke vzniku nového kreacionistického hnuti, "Intelligent Design".

Zrodil se tak tzv. antropicky princip, ktery zformuloval v r.1973
kosmolog Brandon Carter ve dvou verzich:

"Slabd" verze konstatuje skutecnost, ze svét je pravé takovy, Ze na
ném mohl vzniknout Zivot. “Povaha vesmiru a nase misto v ném jsou
slucitelné s nasi existenci jako pozorovateli". Prosté tu jsme,
protoZze tu mizeme byt.

"Silnd" verze Fikd, ze do zdkladt vesmiru byly vioZeny takové
specifické informace, aby v ném zakonité inteligentni Zivot musil
vzhiknout.



VZNIK ZIVOTA



Sketches

ERWIN SCHRODINGER

. 21 What is Life?
O e z l V O with Mind and Matter
. and Autobiographical

Definice NASA:
- otevreny sytém
- replikace

- samosestavovani
- evoluce

Atributy Zivota:
- reprodukce, metabolismus, rist, adaptace, odpovéd’ na podnéty, aj.
- Zivot a druhy zdkon termodynamiky

Life is an Adverdure... Dare it Life is ten percent what

Life s a Love... EJU{J\@ (t. happens to you and
ninety percent how you

commitment Life iS

competition
L. award ceremony
g management

game [ife is a ragedy)... Tace it.

respond to it.

[ife is a Struggle... Tignt it. Lou Holtz
[ife s 4 Promise... TWlfl it.

Kdy zacind?




Klasickd a moderni abiogeneze

Aristoteles - Zivot md plvod v nezivé hmoté

Francesco Redi (1668) - zabranil larvam kldst vajicka a z
masa larvy nevznikaly, .,omne vivum ex ovo"

Antoni van Leeuwenhoek (1683) objevil bakterie
Lazzaro Spallanzani (1768) - bakterie pochdzeji také ze
vzduchu a mohou byt zniceny varem

Louis Pasteur (1862)- mikroorganizmy pritomny v
organickych materidlech, sterilizace

Woehler (1828) - syntéza mocoviny, kvantifikace energie
pri reakcich, neni prostor pro vitdlni silu, redukcionismus

Vitalisticka filozofie -
délila prirodu na Zivou
a nezivou, vyloucila
abiogenezi

Moderni abiogeneze: o1 T

Tt e Ay , o Redukcionismus - odmitd
- vznik zivota ha Zemi sérii postupnych kroku rozdil mezi anorganickou a
- stavebni kameny (AK, bdze) > polymery - burika organickou hmotov,

- rdzné 4 5 : : slozité véci lze vysvétlit
ruzné hypofe;y.(svef RNA, Mlllef, panspver'mue) i ke o YT ka
Oponenti - falzifikovatelnost, mala pravdépodobnost chemie-biologie-
sociologie, Dawkins
Rozdil mezi klasickou a moderni abiogenezi:
- frekvence vzniku Zivota

- sloZitost vznikajicich organizmu



Moderni teorie chemické evoluce a
podminky na Zemi v dobé vzniku Zivota = =

A.L. Oparin (1924) - slozité molekularni struktury vznikly z jednodussich
Haldane (1928) - Zivot vzesel z primordidlni polévky, Gloha UV zdreni

H. Urey - atmosféry ostatnich planet jsou redukujici

Vice ruznych teorii:

svet RNA, protenoidy, Millerovy experimenty, panspermie aj.

Poloha Zemé (4.5 mld)
Sopecnd Cinnost a
atmosféra

Po zchladnuti more
(pred 4 mid)

Zivot pred 3.8mld




Ur'ey Mlller'uv exper'lmem'

................. . Sparks stimulate
g [ e T ﬂq} H,0 ;f — lighting
Ny I )
Water - \NH; H, €O/
vapor T i
! ”Atmc}ﬁpheric"/__;:' :-:___;. —
“Oceanic” || compartment o= Condenser
compartment T, C0Ols gas Modifikace:
& T ' 1. Pyrosyntéza
N 2. UV zdreni
Sind . 3. tlakové viny
L Y sttt 4. kosmické zdreni
b The "ocean” is sampled and 5. radioaktivita
vodni p(if'(] (HZO) its composition analyzed 6. slunecni vitr
o U4
amoniak (NH;) Vysledek:
/ / ’
metan (CH,) 20 AK, b bazi, hlavni cukry
vodik (H,) > Nl oy
dusik (N,) Ndamitky a soucasny pohled

i L 1. atmosféra nebyla redukujici, 2. kyslik z fotolyzy
oxid uhlic I'|'y (COZ) vody a hornin, 3. problém - kyslik byl jedem



Vznik zivota v podmorskych sopkdch

- podmorské komin | ac | atem
Oheyanions, (HPO,®, HVO,E, Cr0,%, HAsO, M), REE, Trace Metals

- vyvéra prehrdta
na minerdly, krysta
sedimentuje, katall

- zvlastni ekosysté
(extremofilove, fof
bakterie)

= Metallifercus Sediments , o

2 o -agnddssm Crusts

Teorie ,hluboké horké biosféry"

- prvni Zivot se vyvinul hluboko pod povrchem Zemé
- dneéni bakterie nékolik kilometrd pod povrchem
- moznost zivota na jinych planetach nebo mésicich



Teorie svéta sulfidu kovu jedoduchy
(Wachtershauser, 1980) metabolismus

predchdzel genetice

- reakce vytvdrejici energii vyuzitelnou pro dalsi reakce cyklt
- vzrlsta slozitost cykli %)
- reakce neprobihaly ve volném ocednu ale na povrchu minerdld (pyrit) (BG4
- duleZitd role kyseliny octové - jednoducha kombinace C+H+O, dodnes 'l
kli¢ové postaveni v metabolismu

- 1997: smichal CO, H,S, NH;, NiS, FeS pri 100°C a ziskal AK a peptidy
- podminky podobné blizkosti podmorskych sopek

PotiZe teorii vzniku Zivota:
vznik na povrchu Zemé - jedovaty kyslik rozklada organické latky
vzhik na dné ocedni - RNA je nestabilni pri vysokych teplotdch

—— Vznik Zivota v mélkych lagundch na povrchu



Panspermie: Prisel Zivot z vesmiru?
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Lord Kelvin, Arrhenius (1908): % Zin 7 S A
panspermie ST R T W fas

Sir Fred Hoyle, Crick:
rizena panspermie

AGETYLENE

Vesmir je bohaty na organické latky

Komety:

- mohou prendset organické latky, Hyakutake - methan

Meteority:

- denné na Zemi dopadd az 150 tun organického materidlu, drive vice

- prebiotické reakce v mélkych lagundch

- objev aromatickych polycyklickych uhlovodiki (PAH) v okoli mrtvych hvézd
- glycin v mezihvézdnem prachu

Chondrity - nejstarsi kamenné meteority, obsahuji chondruly s organickymi
latkami, Murchison - 64 druht AK, jen 8 ,pozemskych" AK
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VZidy jednou za nékolik milionii let do Marsu narazi asteroid nebo kometa s energii, ktera postaéuje k
vymrsténi hornin, jeZ mohou uniknout z dosahu pfitaZlivosti cervené planety a nakonec se dostat na Zemi.
Pokud se prfed miliardami let vyvinul na Marsu Zivot, |lze si pifedstavit, Ze horniny s biologickymi materialy
podnikly vesmirnou pout dostateéné rychle a prenesly Zivot na Zemi.

Dokonce i velmi prudké narazy mohou
vymrStit horniny a prachové géstice z
povrchové vrstvy Marsu bez toho, aby
je zahfaly na teplotu nesluéitelnou s
Zivotem.

\ Vétsina hornin spojenych se Zemi stravila
\ ve vesmiru dlouhou dobu. Nejznadméjsi
marsovsky meteorit, ALH84001 (nahofe),
|: putoval vesmirem 15 miliond let. Ale z
kaZidych deseti milion( pfedméti/objekti
f se jeden dostane na Zemiza méné neZ
J jeden rok, a je tak jen velmi krdtce vystaven

meziplanetarnimu zareni.
Dréha rychlého P

preletu

Meziplanetarni expres

Pfivstupu do atmosféry Zemé by se zahtal
povrch meteoritu, ale ne jeho vnitiek.
Jakékoli mikroby v nitru horniny by pfeZily.
Prachove castice by se vyhnuly pfiliSnému
zahvatitim, Ze jejich rychlost by se sniZovala
postupné.




Bakterie - vesmirni kolonizatori?

Streptococcus mitis:
- ndhodné zavlecen na Mésic (Surveyor3) a po 31
mésicich zpét (Apollo12) a byl Zivotaschopny

Deinococcus radiodurans:
- 15 000 Gy/ 37% Zivotaschopnost
¢lovek 10 Gy, E. coli 60 Gy

bakteridlni spory:

- odolnost, konformace A-DNA
- izolace bakterii z traviciho traktu hmyzu zalitého v
jantaru (25-40 mil. roka)

- solné vrstvy (New Mexico) - bakterie 300 mil let |




Extremofilove

Acidophile: An organism with an optimum pH level at or below pH 3.
Aerobe: requires O2 to survive.,
Alkaliphile: An organism with optimal growth at pH levels of 9 or above.
Anaerobic: does not need O2 to survive.
Endolith: An organism that lives inside rocks.
Halophile: An organism requiring at least 0.2M of NaCl for growth.
Hypolith: An organism that lives inside rocks in cold deserts.
Mesophile: An organism that thrives in temperatures between 15-60 °C.
Metalotolerant: capable of tolerating high levels of heavy metals, such as
copper, cadmium, arsenic, and zinc.
Microaerophilic: requires levels of O, that are lower than atmospheric levels.
Oligotroph: An organism capable of growth in nutritionally limited environments.
Piezophile: An organism that lives optimally at high hydrostatic pressure. See
also Barophile
Psychrophile: An organism that can thrive at temperatures of 15 °C or lower.
Radioresistant: resistant to high levels of ionizing radiation.
Thermophile: An organism that can thrive at temperatures between 60-80
o

C.
Xerotolerant: requires water to survive



http://en.wikipedia.org/wiki/Acidophile
http://en.wikipedia.org/wiki/PH
http://en.wikipedia.org/wiki/Aerobe
http://en.wikipedia.org/wiki/Oxygen
http://en.wikipedia.org/wiki/Alkaliphile
http://en.wikipedia.org/wiki/Anaerobic
http://en.wikipedia.org/wiki/Endolith
http://en.wikipedia.org/wiki/Halophile
http://en.wikipedia.org/wiki/NaCl
http://en.wikipedia.org/wiki/Hypolith
http://en.wikipedia.org/wiki/Mesophile
http://en.wikipedia.org/w/index.php?title=Metalotolerant&action=edit
http://en.wikipedia.org/wiki/Copper
http://en.wikipedia.org/wiki/Cadmium
http://en.wikipedia.org/wiki/Arsenic
http://en.wikipedia.org/wiki/Zinc
http://en.wikipedia.org/wiki/Microaerophilic
http://en.wikipedia.org/w/index.php?title=Oligotroph&action=edit
http://en.wikipedia.org/w/index.php?title=Piezophile&action=edit
http://en.wikipedia.org/wiki/Pressure
http://en.wikipedia.org/w/index.php?title=Barophile&action=edit
http://en.wikipedia.org/wiki/Psychrophile
http://en.wikipedia.org/wiki/Radioresistant
http://en.wikipedia.org/wiki/Radiation
http://en.wikipedia.org/wiki/Thermophile
http://en.wikipedia.org/wiki/Xerotolerant

PRVNI GENETICKE SYSTEMY
A VZNIK GENETICKEHO
KODU



Prvni genetické systémy |

1. Proteiny - koacervaty a mikrosféry

2. Nukleové kyseliny - genova teorie a ribozymy
3. Proteiny i nukleové kyseliny - geneticky kod

4. Jiny princip - PNA, polycyklické aromatické uhlovodiky, jily
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Na poéatku byly pouze proteiny:[ #*\
1. Oparinovy koacervaty v

- aminokyseliny vznikaji snadnéji nez bdze NK
- primitivni modely buriky
- hromadéni produktt, reakce, rust, déleni

- vznikaji v koloidnich roztocich S BT o
4 M snt \.k. AT ’&‘
- problém redéni | .5;;&;..,8_

2. Foxovy mikrosféry

- otdzka plvodu enzymatickych molekul

- vznikaji z protenoidl = polymery vzniklé
kondenzaci aminokyselin

- poradi AK v téchto polymerech je ndhodné

- nékteré mohou vykazovat katalytickou funkci




Na poca’rku byly pouze nuklfove ky?ﬁﬁy

- genova hypotéza

Co bylo drive
- DNA nebo proteiny?

* RNA je geneticky materidl i katalyzator
postuloval Crick 1968

» katalyticky aktivni RNA - RIBOZYM (Cech 1982)
* RNA svét (W. Gilbert 1986)

» vznik genetického kédu a proteosyntézy
jednoduché polymery - replikatory, RNA

evoluce

slozita biochemie: DNA - RNA - protein

i

H‘uchnﬂdnl '

[A] RMA forms

=7

[B] Riboxymes catalyze RMA replication

S»S).f,

H:H.A.

Amino
acld

Fn:-taln
[C] RMA catalyzes proteln synthesls

[D] RNA encodes both DNA and proteln

Cell

gty

[E] Proteins catalyze cell activities

SO T 8 1S B MeTRAM-HILL, IMNC. ALL AKGHTS RESERWED.




Na pocatku byly proteiny i
nukleové kyseliny (koevoluce)

VZNIK GENETICKEHO KODU

DNA

1. Unikatni vysoce nepravdépodobna
uddlost (.frozen accident")

2. Postupny vyvoj
3. Produkt rozumné bytosti - nespliuje

kriterium védecké hypotézy
(ovéritelnosti)




Dukazy postupné evoluce

° U 4 U 4

genetickeho kodu ——
*  Minimalizace chyb we e LI
*  Primé interakce AK s kodony || ¢ |aec w |
- AK kédované podobnymi .
kodony jsou syntetizované A e w
stejnymi biochemickymi s e
drahami . [

GC model Nejstarsi triplety GXC e

Gly, Ala, Val, Asp = P

glycinové hodiny [ sy

mutaéni expanze i ™

Stejné AK v prebioticke
syntéze, v prakédu i v Odchylky od
meteoritech standardniho kodu



tRNA: nejstarsi biomakromolekula

Mozny vznik tRNA

- replikace RNA genomii s ndhodnym
poCatkem, fosilie - fdg Qp

- vyhodny pocédtek na 3' konci, mikrohelix

- vazba AK stabilizuje replikazovy komplex,
- po replikaci odstépeni vldsenek >
predchidce tRNA

- dle homologie se radi vedle sebe >

kondenzace AK

vazeb)

adaptoroveé smycky
se sparovanymi useky
(mikrohelixy)

® B OB®

navazané aminokyseliny peptid

—_— > 2 .
. @ db — diskriminaéni baze
mx — mikrohelix
ac — akceptorova ¢ast
m akceptorova
. , . sekvence (as)
..... antikodonova smycka , 5 nejstard/ Sdst
G . ... antikodonovy triplet ... 5 S tRNA
5 1:t 3 !
NI TN .. S

agregace
E, smycek
| e \
%;(pfeskupenl’
vodikovych

Nekodovana syntéza
peptidu
Adaptorové smycky
Diferenciace RNA na genotyp

(komplementadrni vidkna) a fenotyp
(adaptory)
Zména tercidlni a kvartérni struktury

adaptort mohla vytvorit podminky pro vznik
peptidové vazby




Aptamery a geneticky kod

- SELEX experimenty

- aptamerové RNA silné se vdZzici na arginin obsahuji argininové
kodony (Schostak)

- na polatku primé interakce AK a RNA (kodont)

- slozity transla¢ni aparat (tRNA) az pozdéjsim vydobytkem

Bdze vazici arginin (zelené)  Argininové kodony (AGG)



Stejné AK v prebiotické syntéze,
v prakodu i v meteoritech

Same amino acids in prebiofic
syntheses, meteorites

Most common a-amino acids
present in code

Some curiously absent from code —
maladaptive?

Amino Acid Gly Ala Asp Glu Pro Val SerILTK X
Spark Tube ++  ++ + 4+ ! ”;{;%’
HCN Polymerization| ++ ++ Pl
Murchison Meteorte ++
Nakhla Meteorite ++

410 i
|I_ r'.’::l
¥ IIIII-

P

Did prebiotic conditions influence the amino acid repertoire?
Weber & Miller (1981), Wong & Bronskill (1979), Kvenwolden el al. (1970, 1971), Glavin ef al. (1999)




Evoluce genetického kodu:
Antagonistické nebo komplementarni sily?

Last
Origin of ongin of ongin of COMmon Extant
the earth = code anceshinr ie

‘ vznik  expanze adaptace

(@) Antagonistic Evolution of h—_

exolutionary a complex :
forces RMA word?

() Complementary Ewvclution of
evcluticnany a complex
Code ornign —

Code expansion — . Code adaptation —
stereochemising coevolubion Ernoe minimization




Odchylky od
univerzalniho

genetického kodu

AK = jind AK
AK = nonsense
Stop > AK

mt kvasinek, obratlovcd,
ostnhokoZcl aj.

(a) (b) c)

Last

. COmmon

ancestor

D':EIF'I

code

{a) Huclear variants
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Jiny organizaéni princip: Teorie jilQ

Alexander Graham Cairns-Smith (1985):
.Seven Clues to the Origins of Life"

- anorganické kremicitanové latky tvorici krystaly

- replikace .
SEVEN Cl._uES

i jace s T 4 | o

- sireni do okoli, sedimentace |

- obdoba prirodniho vybéru — |

Problém prechodu (.takeover") od jilt
k nukleovym kyselindm, teorie neni
Siroce akceptovana




Zivot na bazi kremiku?

Divody pro kremik:

- vyssi stabilita, moznost Zivota pri vysSich teplotach

- ve vesmiru velmi rozsiren

- v periodické tabulce lezi pod uhlikem, podobnd chemie

- vaze Ctyri vodiky (SiH,, silan), tvori polymery (silikony),
kde se stridaji Si-O (podobné jako C-O tvori polyacetaly)

Nevyhody:

- je vétéi a proto hlre tvori dvojné a trojné vazby
- dlouhé retézce méné stabilni

- silany jsou velmi reaktivni s vodou



Dalsi prvky a rozpoustédia

Fosfor
- muze tvori

- pri 60 at
- podminky




KONEC



Inkorporace bilkovin do RNA svéta

1. AK + ATP — AK-AMP

Dvoukrokova syntéza bilkovin: 2 AK-AMP + 1RNA _ . AK-tRNA

Aktivace tRNA, AK [aaFs]
k - vazany na
) /" aaRs)
adenosin {PXPHP @-adenosm
(ATP) (pyrofosfat)

mohl byt ribozym,
ez rempldry, -

operaéni kod 7 g " > ((RNA

adenosin
wi, ©

aminokyselin

; > > '
. (n]
je ribozym, .% (__>
—

Kondenzace [

podle templdtu,
geneticky kod mRNA %

ribosom



Predchudce tRNA: pouéeni od faga Qp

Experiment - Sol Spiegelman (1967):

- RNA faga Qp+replikdza

- prenosy a zkracovdni ¢asu

- 4500bp > 218bp

- zachovano misto pro replikdzu

- vldsenka na 3'-konci genomové RNA viru
Qp dodnes nese adaptér -CCA
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Struktury nebo vlastnosti vzniklé v ranéjsich
evoluénich etapdch byvaji v modifikované

podobé pouzity pozdéji k jinym déellim
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se zkracovala

Béhem transferi
rychlost syntézy RNA
vzrastala a délka RNA

Syntéze peptidu predchdzely jiné
funkce aminokyselin = aminoacylace,
mohl to byt predstupen aktivace
tRNA. Vznik operacniho kédu

Spiegelman monstrum
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Fig. iL —Serial transfer I—‘xpel"l{ﬂc‘ﬂt‘ Each 0.25-ml standard reaction r::ixtl_m:" cumjﬁ'!hed 4[!;.:}5; of De NOYO synfeza N /
gﬁarep icase purified through CsCl and sucrose centrifugation, and (P#) UTP (uridine triphos- pomOC| QbeTG r‘ephkazy

te) at a specific activity such that 4.000&(3)m corresponds to pg of synthesized RNA. The
F[f ditio

first reaction (0 transfer) was initiated by the

The inset examines both i
RNA ceases to appear after the 4th transfer.

n of 0.2 ug ts-1 (temperature-sensitive RNA)
and incubated at 35°C for 20 min, whereupon 0.02 ml was drawn for counting and 0.02 ml was
used to prime the second reaction (1st transfer) and so on. After the first 13 reactions, the in-
cubation periods were reduced to 15 min (transfers 14-29). Transfers 30-38 were incubated for
10 min. Transfers 3952 were incubated for 7 min, and transfers 53—74 were incubated for 5
min. The arrows above transfers (0, 8, 14, 29, 37, 53, and 73) indicate where 0.01-0.1 of product
was removed and used tonprim.e reactions for sedimentation analysis on sucrose (see Figs. 2-5).

ectious and total RNA. The results show that biologically competent




