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Paléollg icka aDNA




Paleoliticka aDNA

Mitochondrialni DNA
Nuklearni DNA
Y

Porovnani soucasné DNA (Paleogenetika,
National Geographic...)



Genographic project

* https://genographic.nationalgeographic.com/

1000genomes project
http://www.1000genomes.org/



Paleolit

Nejdelsi obdobi lidskych déjin

Stridani dob ledovych a meziledovych
(pleistocénni klimaticky cyklus)
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Paleolit

Nejstarsi paleolit: pred 4 - 1 mil. Let

Stary paleolit: pred 1 mil. - 300 000 lety
Stredni paleolit: pred 300 000 - 40 000 lety
Mlady paleolit: 40 000 - 10 000 p¥. n. |
Pozdni paleolit: 10 000 - 8000 pr. n. .
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Predchudci rodu Homo

* http://humanorigins.si.edu/evidence/human-
family-tree



Rod Homo

Homo habilis, 2,4 - 1,9 mil. pr. n. |.
Homo erectus, 1,9 mil. pf. n.l. - 200 000 pf¥. n. |.
Homo heidelbergensis

Homo neanderthalensis, nebo Homo sapiens
neanderthalensis

Homo sapiens, Homo sapiens sapiens



Siteni Homo sapiens

Multiregionalni teorie

Homo sapiens se vyvinul nékolikrat nezavisle z lokalnich populaci Homo erectus.
Zastanci této teorie jsou logicky toho nazoru, Ze neandrtalci jsou poddruh
moderniho ¢lovéka (tedy Homo sapiens neanderthalensis). Pozdéji vzajemnym
krizenim doslo k unifikaci jednotlivych populaci.

Teorie Out-of-Africa

Teorie Out-of-Africa (tzn. Sifeni z Afriky) tvrdi, Ze vSichni moderni lidé pochazeji z
jediného evolucniho centra v Africe, prficemz néjakym zpusobem nahradili (mozna i
vyhubili) starSi eurasijské populace, aniz by se s nimi plodné kfizZili, coz by
znamenalo, Ze si jsou jednotlivé svétové populace lidstva daleko blizsi.

Teorie difuzni viny

Zdlraznuje africky plvod anatomicky moderniho ¢lovéka, ale zaroven pripousti
moznost, ze nékteré jeho populace, migrujici mimo Afriku, se v omezené mire
plodné kfiZily s archaickymi zastupci rodu Homo z Eurasie. Timto zplsobem jejich
geny ,difundovaly” do genofondu anatomicky modernich lidi.



Humanni aDNA v paleolitu

Fylogeneticke studie
Rekonstrukce modell evoluce
Adaptace a divergence

Analyza a validace populacni genetiky a
paleoekologickych zmén

Migrace (Rizzi et al., 2012)



Fylogenetické studie

,mutation rate” = rychlost, jakou akumuluje DNA
sekvence rozdily v prubéhu casu

Neni konstantni v Case

Mnoho faktoru, které jej ovlivnuiji

LiSi se v ruznych sekvencich

Paleogenetika = modelovani situaci

Evoluce je stochasticky efekt (Ho et al., 2007)




Fylogenetické studie

Jkalibrace” fylogenetickych dat:

* Drive mtDNA, ale mtDNA je pod selekénim tlakem
e porovnani modelovych dat s aDNA z odhadované doby

* Presnost roste s poctem osekvencovanych jedincu



Problémy s interpretaci fylogenetickych dat

e Bioinformatické pristupy

* nezohleduji kratké sekvence aDNA (Kircher,
2012)

e typické post mortem mutace (Green et al.,
2010, Reich et al., 2010, Meyer et. al., 2012,
Patterson et al., 2012, Prdffer et al., 2014)



Rekonstrukce modelu evoluce

* Oveéruje se na recentnich modelech, zviratech
i lidech (Roach et al., 2010)

* aDNA zvirat a porovnani s recentnimi druhy



Homo neanderthalensis

 Z Homo antecessor vyvinul novy druh Homo heidelbergensis, ktery je povazovan za
predchldce neandrtalce
e Posledni nalezy z Gibraltraru 28 000 p¥. n. .
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Homo neanderthalensis

» 1829 Belgicka lokalita Engis

e 1814 Forbesuv lom v Gibraltar

e 1856 Neanderthal nedaleko Dusseldorfu (profesor Carl
Fuhlrott)



Vzhled neandrtalce

* MenSi ale robustngjsi
- Sirsi a plodsi nos, prognatni &elist,

nadoc¢nicové valy With a Ancient
« 1600 cm? kapacita mozkovny s
- Siroky soudkovity hrudnik
« KratSi konCetiny, mohutné&jsi ruce
Svétla kuze, blond nebo rezave vlas




Homo neanderthalensis

* Pouzivali ohen

* Pouzivali kamenné nastroje (Moustérien) i vrtané kosténé nastroje

* Pecovali o nemocné

e Pohrbivali mrtvé

» Stavéli jednoduché pristfesky predevsim z mamutich kosti a kI, pripadné ze dreva
* Dorozumivali se artikulovanou reci

* Nosili Sperky

* Vyuzivali organizovany lov velikych zvirat

©Bone @ Clones* 2013




Homo neanderthalensis

Vyzkum kosternich pozustatku
Zubniho kamene (Hardy et al., 2012)
Nastroju

Stop a dalSich otisku téla

Sidlist

Stravovacich zvyku



Humanni aDNA ve strednim paleolitu

* Homo neanderthalensis, nebo Homo sapiens
neanderthalensis

* Homo sapiens sapiens
* Dalsi druhy...?



Rekonstrukce modelu evoluce rodu Homo

* mtDNA od roku 1997, cely genom, 12 vyzkumnych
pracovist

e podporuje teorii Out of Africa

* mtDNA se dedi maternalné, vymeéna nuklearni
DNA probihat mohla

e 2010 nuklearni DNA

* 60% genomu neandrtalce, 3 jedinci, srovhano s 5
recentnimi genomy (Paabo et al., 2010)

e D statistics (Green et al., 2010, Durand et al., 2011)



Rekonstrukce modelu evoluce rodu Homo

e 2015 — Analyza aDNA ze 70 neandrtalcu

e Spolecny svédek Homo sapinens a Homo
Neandertalensis zil pred 270 000 — 440 000 tis.

* Homo sapiens sapiens opousti Afriku pred 50 000
ety

e Koexistuje v Evropé a Asii s Homo Neandertalensis

* 1% - 4% , neafricant” maji genom Homo
Neandertalensis

 ,model rezidentu a kolonizatoru”



Jak to tedy bylo?

Prior to 70,000 years
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Genetické rozdily

78 rozdilu v sekvencich, které ovlivni strukturu proteinu

SPAG17 ovliviuje pohyb spermii
TTF1 ovlivhuje transktipci ribozomalnich genu
RPTN pritomny v srdci, kuzi, vlasech a potnich zlazach

CAN15 microRNA molekuly, mozna spojitost s
metabolismem, kognitivhim vyvojem, morfologii hlavy a
téla



Adaptace a divergence

* MRC1

Mutace zpUsobi, Ze prislusny regulacni protein je méné aktivni, u neandrtalcu
patrné zpusoboval svétlou kuzi a zrzavé vlasy, u lidi je velmi vzacna jina forma.

* FOXP2

gen je spojovan s reci a jazykem (Lai et al. 2001). Neandrtalci tento gen maji,
liSi se vSak od varianty u recentniho ¢lovéka. Mutace zpUsobuji problémy s
reci a kontrolou obli¢ejovych svali. Ma pravdépodobné plvod jesté pred
rozdélenim populaci Homo sap. a Homo nead.

e TAS2R38
Chutnacstvi horkosti v brukvovité zeleniné
* Microcephalin

Gen zodpovéedny za velikost, spojitost s haploskupinou D: lidé z této skupiny
mohly byt pozitivhé selektovani a mohli byt pravé potomky inbredni linie
(Evans et al. 2006). Mutace vede k mensimu mozku bez vlivu na funkci. Je
domnénka, Ze pravé tato mutace vznikla u neandrtdlcu, ale tento jen u nich
nebyl jesté nalezen (Green et al. 2010).

e RUN X2
Gen zodpovedny za tvar kostry.



~Neandrtalci“ nemoci

* Predispozice k nemocem “““de”"a'¢
Test | G
(Sankararaman et al., 2014)

African | G \c/ |

* 1000 Genomes Project

Neanderthal
* Srovnavaci metoda e :1

,conditional random field”
e 1,38% Asiatu, 1,15% Evropanu  Nersr ee—




~Neandrtalci“ nemoci
e Alely neandrtalciho puvodu, e

cteré jsou spojovany s P p——
upénkou, biliarni cirhdzou

1 7 Neanderthal
jater, Crohnovou nemoci, T_i
zavislosti na nikotinu, -

African | |

interleukinem 18 (imunit) a
diabetem 2. typu

Neanderthal I

Test

~0.05 cM
African | |




Epigenetickeé rozdily

* Metylacni mapa — méreni aktivity genu (Gokhman et al., 2014)

e Zmeény v urovni ¢innosti v HOX genl - morfologickych rozdili mezi
neandrtalci a modernimi lidmi, v€éetné zkraceni koncetiny, zakrfivenych
kosti a dalsi.

DalSi zmény methylace:

Geny SPAG17, TTF1, RPTN, Solh, TRPM1, NRG3, DYRK1A, RUNX2, Thada
AUTS2, CADP2 a ACCN1.

e Vyzkum pomoci transgennich mysi



Denisované

e http://www.youtube.com/watch?v=llwm ts3B
00&Iist=PLQgzZbpa987QQCsf9u8zXuTrw G4o
7kTz



http://www.youtube.com/watch?v=llwm_ts3Bo0&list=PLQqzZbpa987QQCsf9u8zXuTrw_G4o7kTz
http://www.youtube.com/watch?v=llwm_ts3Bo0&list=PLQqzZbpa987QQCsf9u8zXuTrw_G4o7kTz
http://www.youtube.com/watch?v=llwm_ts3Bo0&list=PLQqzZbpa987QQCsf9u8zXuTrw_G4o7kTz

