GENETIKA

Co

Gregor Mendel nevédeél?

EDUARD
KEJNOVSKY

Jakou c¢ast nasi bytosti urcuji geny a jakou
prostfedi? Co rozhoduje o tom, jak vypada-
me, jak se chovame, jak jsme odolni viici ne-
mocem. Genetici fikaji, Ze za vétsinu nasich
vlastnosti mohou geny, zatimco psycholo-
gové tvrdi, Ze rozhodujici vliv ma prostfedi.
Kde je pravda? At je to tak ¢i onak, je jasné,
ze cesta od genti k fenotypu je dlouhd a zatim
jen caste¢né pochopena. Na této cesté se na-
chazeji i epigenetické zmény v DNA — Gpravy
v DNA, které sice neméni poradi nukleotidd,
ale ovliviiuji expresi genti. Tyto zmény jsou
Casto dédic¢né. Zabyva se jimi obor nazyvany
epigenetika a genom obsahujici epigenetické
zmény se oznacuje jako epigenom.

Epigenetickd informace pfedstavuje in-
formaci lezici ,nad“ genetickou informa-
ci, jak napovidd predpona ,epi® Je to nej-
castéji chemicka znacka na DNA, obvykle
metylace cytosinu. Rizné chemické znacky
se mohou vazat ale i na proteiny (histony),
s nimiz DNA interaguje v ramci tak zvané-
ho chromatinu. VSechny epigenetické zmé-
ny DNA i proteint vyrazné ovliviuji expre-
si gentl. Metylaci zajistuji enzymy metylazy,
demetylaci maji na starosti demetylazy. Po-
rucha v metylaci se miize u ¢lovéka proje-
vit jako fada onemocnéni, napf. Angelma-
ntv syndrom nebo Prader-Williho syndrom,
epigenetika hraje roli i v nadorovém buje-
ni. Krasnym prikladem z fiSe rostlin je pe-
lorickd mutace u druhu Linaria vulgaris, kde
odlisna metylace v genu cycloidea zménila
dvoustranné symetricky kvét v radialné sy-
metricky. Epigeneticka odlisnost je také pfi-
¢inou odli$nosti mezka a muly, potomkt
kiizeni koné a osla, kdy v jednom ptipadé je
otcem kit a vdruhém osel. Rozdil je zptso-
ben tim, Ze geneticka informace prochazeji-
ci otcem nebo matkou je odlisné epigenetic-
ky ,oznadena®.

Nedavno se v ¢asopise Nature objevil ¢la-
nek, v némz autofi popisujf, jak s vyuzitim
nejmodernéjsich sekvena¢nich metod precet-
li genomy vice nez sta linii modelové rostli-
ny husenicku (Arabidopsis thaliana). Precetli
nejen genomy, ale byli schopni urcit i vSech-
na mista metylaci DNA (metylom) a také mi-
ru transkripce jednotlivych gen (transkrip-
tom). Ukazalo se, ze mista ¢astych metylaci
DNA jsou soucasné i misty, v nichz docha-
zi ke klasickym mutacim - zdménam bazi
v DNA. Jako by zména v epigenetickém kédu
byla predstupném genetické zmény. Je zna-
mo, ze zmény v metylaci jsou o nékolik radt
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Epigeneticky kod jako rychla odpovéd na zmény prostiedi

Castéjsi nez mutace bazi DNA. Zajimava je
i tloha pylu a embrya u rostlin, kde dochazi
k nejvétsim zménam v metylaci DNA, pfed-
stavujici jakési epigenetické ,znovunasta-
veni® dualezité pro normalni vyvoj. Zatimco
drivéjsi metody davaly jen komplexni obra-
zek miry metylace genomu, jako kdybychom
charakterizovali obraz Mony Lisy podilem
jednotlivych barev a ne ptvabem jejiho vy-
razu, dne$ni metody genomiky, zejména
moderni sekvenacni technologie, umoznuji
sledovat metylace ve vSech jednotlivych mis-
tech celého genomu DNA.

Z uvedené prace vyplyva, ze epigenetic-
ké zmény jsou jen pfechodnym (a reverzibil-
nim) stavem umoznujicim rostliné reagovat
na zmény prostfedi. Novy stav se az s ¢asem
muze fixovat v DNA v podobé¢ genetické mu-
tace. Elegantni zptisob, jak citlivé reagovat
na zmény prostiedi, s moznosti zachovat jen
to, co se osvédcilo. Otazkou vSak zlstava,
jak souvisi epigeneticka variabilita s gene-
tickou. Je epigeneticka variabilita plné kon-
trolovana genetickou, anebo obé predstavuji
dvé nezavislé paralelni informace v DNA? Je-
-li epigeneticka zména vyvoldna prostiedim
a vysledkem je pak i zména genetickd, ne-
mél nakonec pravdu Jean-Baptiste Lamarck,
kdyz mluvil o dédi¢nosti ziskanych vlastnos-
ti? Tato moznost je aktualni zejména u rost-
lin, kde pravdépodobné neexistuje Weissma-
nova bariéra oddélujici zarode¢nou drihu,
onu nekoncici feku zivota, od somatickych
bunék nasich pomijivych tél.

Molekula DNA je skute¢né pozoruhod-
nym médiem, v némz je pies sebe pievrstve-
no nékolik trovni informace, z nichz kazda
ma svij vlastni kéd. Vzdyt kromé dobie zna-
mého tripletového genetické¢ho kédu, ktery
prifazuje bazim v DNA potadi aminokyselin
v proteinech, existuje nejen zde zminény epi-
geneticky kdd, ale mazeme slySet i o chroma-
tinovém kédu uréujicim sbalovani DNA do
chromozomii, o ,kédu ohybti DNA“ (DNA
bending code), podle néhoz se molekula
DNA rtizné ohyba v prostoru, o kédech ur-
cujicich konformaci DNA nebo jeji interak-
ce s proteiny ¢i mista rekombinaci DNA. Jed-
notlivé vrstvy informace musi byt v linedrni
sekvenci DNA seskladany tak, aby si moc ne-
prekazely, ale aby naopak mohly spiSe vza-
jemné interagovat. Jako v pfipadé uvadéném
v ¢lanku z Nature, kdy zména epigenetické
informace zrejmé vedla ke zméné informace
genetické.
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Véfim, zZe nad tim v§im by Gregor Men-
del jako milovnik krasy piirody a harmo-
nie jejich zdkonti zasnul. Byl by fascino-
van i epigenetikou, vSemi témi kédy v DNA
i svétem malych molekul RNA. A ani by
mu nevadilo, ze jim objevené zdkony jsou
velkym zjednoduSenim, nebot vétsina zna-

kt je urcena polygenné, tedy souhrou vi-
ce gent, které ve slozitém koncertu tvaru-
ji vysledny fenotyp. Pokorné by pfijal fakt,
ze ptiroda je mnohem slozitéjsi, nez si ba-
datelé diive mysleli, a s radosti i odvahou
by vstupoval do novych prostort, které se
nam oteviraji... e

K DALSIMU CTENI

Schmitz R. J. et al,
Nature 495, 193-200,
2013.

Co maji spolecného:
Pocasi, ekonomika...
a vyhanem Zidd a upalovani Zen

Historie lidstva se hemZi pripady, kdy vétsinovd
spolecnost napadala naboZenské, etnické ¢i jiné
minority. Obzoldsté stfedovekd, novovekd a ko-
neckonctl i moderni historie Zidi v Evropé je
ucebnict toho, jak lze za jakoukoliv spolecenskou,
hospoddrskou ¢i prirodni katastrofu naléxt obét-
niho beranka.

V mozné nejzevrubnéjsi dostupné analy-
ze se americti ekonomové Robert W. Ander-
son, Noel D. Johnson a Mark Koyama! roz-
hodli prozkoumat, jaké obecné faktory tyto
pogromy nejvice podnécovaly. Analyzovali
zpravy o 785 nasilnych vyhnanich a dalsich
614 vyznamnych tutocich na Zldy vV evrop-
skych méstech mezi lety 1100 az 1800. Jak se
na ekonomy slusi, jejich pracovni hypotéza
pfedpokladala, Ze napadani Zidt bude spo-
jeno s tézkou hospodaiskou situaci, prede-
v§im s nedostatkem potravin. Evropské meés-
ta té doby byla extrémné zavisla na aktualni
urodé, zejména pSenice. Netroda a nasledné
hladovéni u prostych lidi rychle podnécova-
lo nepokoje a potiebu nalézt viniky. A kde
jinde je najit nez u imigrantd, nadpramér-
né zamoznych a zdroven nevéricich v Jezise
Krista, ze?

Znacnou nesnazi Andersonova tymu byla
absence dat o hospodaiském vykonu ¢i vy-
robé potravin stfedovékych mést. Jako uka-
zatel zemédélské produktivity proto uzili
teplotni vyvoj odvozeny z fady nepiimych
technik, od rozborti pylti ze sedimentti pies
tloustky letorostti stromti po poméry stabil-
nich izotopti v evropskych ledovcich. Kom-
binaci dat byly sestaveny teplotni mapy pro
vegetacni obdobi v analyzovanych stoletich
a poté se ekonomové zamérili na obzvlasté
dlouhé a kruté zimy. Do modelu byla zane-
sena i kvalita pady, jelikoz se da ocekavat, ze
v neurodnych oblastech bude dopad pocasi
na sklizen nejvétsi.

Z Vysledku vyplyvé, ze pro Zida ZIJIClhO
tfeba v 15. ¢i 16. stoleti platila béhem jeho zi-
vota zhruba 18% pravdépodobnost, zZe bude
vyhnan z domova. Béhem ,,studenych let“ se
vsak tato pravdépodobnost az zdvojnasobila.
Analyza potvrdila, ze vedle propuknuti mo-
ru, ktery perzekuci Zidti signalizoval nejsil-

néji, nejhorsi antisemitské tutoky u obyvatel

p y v x . )
evropskych mést skute¢né vyvolavalo drsné
pocasi a nasledujici netiroda.

Lepsi vrabec v hrsti nez zlata husa na dvore?

Tlak na Zidy ptichazel také shora. Kvili to-
mu, ze kanonické pravo se béhem 12. a 13.
stoleti snazilo intenzivnéji vynucovat zakaz
lichvy, nemohli kiestané pajcovat bliznim za
urok, a tak se ve stfedovéku stali vyhradnl-
mi bankéfi Zidé. A& cirkvi zavrhovéni, svét-
skd moc piestupky Zidt piehliZela a prag-
maticky vyuzivala jejich sluzby. Zejména pro
kniZata a krale Zidé piedstavovali moznost,
jak ziskat uvér, ale také idealni danovou za-
kladnu, ze které 3lo rychle odcerpat potreb
né finance. Zidé se stali de  facto danovymi vy-
bérc¢imi, potfebnym ptijcovali a ze ziskanych
arokd odvadéli panovnikovi podily.

Stfedovéci a novovéci vladci méli proto da-
vod zidovské komunity chrénit, zaroven v§ak
museli odolavat poku$eni bohaté Zidy vy-
vlastniovat. Ov§em ,k zatykani Zidt a ke kon-
fiskaci jejich majetku a tvérovych pripist by
bylo tfeba mnoha spravctl a prostych ured-
nikt. V kazdé fazi procest by se mohly obje-
vit problémy, které by vyustily v nizs$i piijem
pro krale. Mistni tifednici by mohli v tichosti
konfiskovat movité véci Zidt a prodat je pro
sviyj vlastni zisk. Nebo by mohli byt uplace-
ni Zidy, aby je propustili alespon s ¢asti jejich
majetku. Zidé s blizkymi vazbami na §lechtu
a vladni aredniky by se mohli doslechnout
o planu a prchnout pted jeho provedenim ne-
bo by své cennosti mohli skryt. Koneckoncti
i prosti méstané se mohou dozvédét o planu
a pred konfiskaci se chopit zidovského ma-
jetku a upist o svych vlastnich dluzich, pi-
$e vymluvné histori¢ka Emily Taitzova? k si-
tuaci ve Francii koncem 13. stoleti. Efektivni
cestou se ukdzalo byt univerzalni vyhnéni
a propadnuti majetku viech Zidi.

Studie Andersona a kolegti potvrdila, ze
pokud vladce ¢elil nepokojim kvili nedrodé
a zaroven byl slaby, takze nenavidénou mi-
noritu nemohl ochranit, zvolil s vétsi pravdeé-
podobnosti vyhnani viech Zidéi a ptivlastnil
si jejich majetek.

PETR HOUDEK
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