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ABSTRACT 'The horizontal gene transfer and genetic engineering resulted in many crossings of the boundary dividing the human genome
from the genomes of other organisms. The horizontal gene transfer is a natural process and cannot be stopped. The genetic engineering is
a highly beneficial human activity and we cannot abandon it. Moreover, our ancestors “spilled” our genome with sequences of DNA from seve-
ral extinct human species. It is necessary to accept that the border of the human genome is not sharply delineated. In the future, the contours
of our genome could become even much fuzzier.

KEY WORDS human genome; horizontal gene transfer; genetic engineering; Neanderthals; Denisovans

ABSTRAKT Horizontdlni pfenos gentl a genové inZenyrstvi vyustily v celou fadu pripadu, kdy doslo k prekroceni hranic oddélujicich lidsky
genom od genomil jinych organismt. Horizontdlni pfenos gent je ryze ptirodni proces, ktery nedokazeme potlacit. Genové inzenyrstvi je vys-
oce prospé$na lidskd aktivita, jiz se nemtizeme vzdat. Navic se ukazuje, ze nasi predci ,,po$pinili“ nd§ genom sekvencemi nékolika vymfelych
druht ¢lovéka. Je proto nezbytné prijmout jako fakt, ze hranice lidského genomu nejsou jasné vytycené a ze v budoucnu budou jeho obrysy

jesté nejasnéjsi.

KLICOVA SLOVA

PRESAHY S PROKARYOTNIM ZIVOTEM

Z geografického hlediska za¢ind vliv ¢lovéka na dné moti
a oceand, treba v misté vrtu Deepwater Horizon na dné Me-
xického zalivu. Momentalné snad kon¢i ve vzdalenosti 103
astronomickych jednotek od Zemé, kde se pravé americka
sonda Pioneer 10 fiti smérem k Aldebaranu v souhvézdi Byka
s poselstvim o existenci ¢lovéka vyrytym do pozlacené plakety.
Z hlediska ¢asového stoji Homo sapiens jednou nohou v do-
béach svého evolu¢niho zrodu vzdélenych ode dneska asi dvé
sté tisic let a tou druhou je nakro¢en do budoucnosti, k niz
upira nadéje a zaroven se pred ni strachuje. Z hlediska biolo-
gického a genetického se zda c¢lovék omezen podstatné vice.
Jeho existence je spjata s pomérné malym prostorem zhruba
tfi miliard pismen genetického kédu obsahujicim asi 23 000
gend. Fenomén horizontalniho prenosu gend i genového in-
zenyrstvi vak genetické kontury ¢lovéka ponékud rozmazava.
Nedavno se podarilo odhalit v dédi¢né informaci bakterie
Neisseria gonorrhoeae sekvenci o 685 pismenech genetické-
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ho kédu, jez mimo jakoukoli pochybnost pochazi z lidského
genomu (Anderson - Seifert 2011). Je to jen kapka v mofi
vice nez dvou miliont pismen genetického kdédu tvoricich
genom puvodce kapavky. Navic je lidska sekvence pfitomna
jen v jedné z deviti populaci této bakterie. Presto jde o jasny
geneticky presah ¢lovéka do prokaryotni fise.

Nejsme vsak jen darci gent, ale také jejich prijemci. Pévod
zhruba desetiny nasi dédi¢né informace lze vystopovat k vi-
rim. Nékteré (tzv. endogenni retroviry) se zachovaly v lid-
ském geonomu v plné krase a sile a jsou s to se podle instrukci
vmacklych do lidské DNA mnozit (Lower et al. 1996). Z ji-
nych zbyl jen geneticky srot (International Human Genome
Sequencing Consortium, 2001).

Tak, jako se déd ve sbérné starého Zeleza nalézt nejeden cenny
artefakt, da se vydobyt z genetického virového harampadi ne-
jedna uzitecnd sekvence. Pfikladem mize byt nas gen koduji-
ci bilkovinu syncytin (Mi et al. 2000). Ten ziskali nasi predci
od viru, ktery s jeho pomoci navozoval vlastni fizi s buné¢-
nou membrdnou a pronikal tak do nitra bunék hostitele.
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Obr. 1. V nasich zildch koluji kapky neandertélské krve. Rekonstrukce nean-
dertalské zeny PLoS Biol 2(12) e449, 2004.

Lidsky organismus vyuziva syncytin k né¢emu podobnému
- k vzajemnému splyvani bunék v placenté. Diky téhle gene-
tické vypiijcce, pro niz jsme sahli daleko za hranice genomu
vlastniho druhu, prichdzime na tento svét.

CILY RUCH NA GENOVE BURZE

Cteni genomi odhaluje, ze horizontdlni prenos genti, pfi
kterém si sekvence DNA vyménuji nejen prislusnici riznych
druht, ale dokonce i odli$nych 1i8i, zaujima v pfirodé a jeji
evoluci podstatné vyznamnéjsi misto, nez jaké jsme mu byli
donedévna ochotni pfiznat (Keeling — Palmer 2008).

V genomech eukaryotnich organismu jsme svédky objevi
bezesporu bizarnich. Ukazuje se, ze riizné druhy rostlin si
celkem bézné predavaji mitochondrialni geny (Bergthorsson
et al. 2003) a u nékterych rostlin dosahuje obrat na genové
burze tctyhodnych proporci. Napriklad jedna z nejstarsich
krytosemennych rostlin svéta novokaledonskd Amborella
trichuta ziskala horizontalnim transferem dvé tfetiny svych
mitochondridlnich gent, pficemz pro tfetinu vypujcek séhla
dokonce az k mechim (Bergthorsson et al. 2004). Jesté ,,fan-
tasmagori¢téjsi“ geny lze pozorovat v dédi¢né informaci por-
torického stromu Ternstroemia stahlii (Hao et al. 2010). Jeden
z jeho gentl je slozen jako puzzle z péti dilki ptivodniho genu
stromu a péti podstatné vétsich dilt analogického genu brus-
nice (Viccinia).

Rozsahlé vymény sekvenci DNA se nevyhybaji ani zivocisné
Fi8i. Jasnymi pfeborniky jsou v tomto ohledu vifnici pijavenky
(Bdelloidea), v jejichz genomech lze nalézt sekvence pochaze-
jici od bakterii, hub, rostlin i jinych zivocicht (Gladyshev et
al. 2008).

I u obratlovcii nachazime indicie o tom, Ze vymény genti ne-
jsou v prirodé zakdzany a odehravaji se zfejmé za vydatného
prispéni virt a tzv. skdkajicich gend ¢ili transpozontl. Praktic-
ky identické sekvence dédi¢né informace ziskali opakovanym
horizontalnim transferem tvorové evolu¢né tak odli$ni, jako
jsou africké zaby drapatky, americké jestérky anolisové, jiho-
americké vacice, africké komby, madagaskarsti bodlini a se-
veroamericti netopyri (Pace et al. 2008). Nasi obrazotvornost
jisté rozdrazdi i zatim nedokonceny prenos transpozont mezi
africkou zmiji perlovou a jeji kotisti piskomilem moktadnim.
Z krve piskomilii byl izolovan virus, ktery nese ve své dédi¢né
informaci sekvence jasné pochazejici ze zmije. Je zfejmé jen
otazkou slepé nahody a casu, jestli si néktery z piskomilt sek-
venci svého thlavniho nepfitele prisvoji (Piskurek — Okada,
2007).

Nechce se véfit, ze by clovék mél z téchto ,,genetickych han-
dla“ od prirody garantovan generalni pardon. Mozna jsme
v nasem genomu vypujcky od jinych eukaryotii nenasli jen
proto, ze nam jejich existence pfipadala ,$ilend” a nikdo se
o takové pétrani intenzivnéji nepokousel.

VEDOME PRESLAPY

Clovék k vlastnimu ,,genetickému rozkroceni“ vné i dovnitf
lidského genomu prispivd stdle intenzivnéj$im vyuzivanim
metod genového inZenyrstvi. Na jedné strané exportuje lidské
geny do jinych organismi. Zhusta se tak déje ze studijnich
uceld, ale mnohé genové piesuny maji ryze prakticky vyznam.
Prvnim ptikladem byl lidsky inzulin vyrdbény pomoci bakte-
rif nesoucich prislusny lidsky gen (Ladish - Kohlmann 1992).
Dnes se podobnym zptsobem vyrabi Sirokd plejada farma-
kologicky vyuzitelnych lidskych proteinti. Vyjimkou nejsou
ani savci vybaveni lidskym genem. Napriklad kozy s genem
pro lidsky antitrombin vylucuji lidsky protein v mléce. Ten je
po vyc¢isténi vyuzivan jako lék Atryn k potlaceni nadmérné
srazlivosti krve u pacientli ohrozenych embolii (Edmunds et
al. 1998).

P1i nékterych genovych terapiich jsme svédky postupu pres-
né opacného, kdyz vnasime virové nebo bakterialni geny
do dédi¢né informace vybrané populace bunék lidského téla.
Prakticky se tento postup vyuziva pri 1lé¢bé nadorovych one-
mocnéni (McCormick 2001). Do nadorovych bunék v téle
pacienta je vnesen lidskému organismu cizi gen, napiiklad
gen pro thymidin kindzu herpes simplex viru, a podle n¢j
je v nadoru syntetizovan prislusny protein. Pak je paciento-
vi podéana sloucenina, ktera v lidském organismu normalné
neprochazi vyznamnéjsi zménou. Enzym syntetizovany v na-
dorovych bunkach podle ciziho genu v$ak tuto latku pfeméni
na toxickou slouceninu, ktera buiky znici. Destrukce bunky
a odhaleni vnitrobunéénych struktur mtize mobilizovat imu-

ANTHROPOLOGIA INTEGRA VOL. 2 NO. 1/2011



Obr. 2. Krytosemenna rostlina Amborella trichopoda ziskala horizontalnim
prenosem genti dédi¢nou informaci mechti. WikiMedia. http://commons.wi-
kimedia.org/wiki/File:Amborella_trichopoda_(3173820625).jpg

nitni systém pacienta k ataku na zbyvajici nadorové bunky.

I kdyz jsou podobné postupy motivovany predevsim snahou
zmirnit utrpeni nemocnych, uzdravovat je a zachranovat je-
jich zivoty, oteviraji nejednu znepokojivou filozofickou otaz-
ku. Muzeme se napriklad ptat, nakolik bychom se mohli ¢i
méli po konzumaci masa kozy s lidskym genem citit jako ka-
nibalové.

GENETICKA , KLOPYTNUTI“ PREDKU

Prudky rozvoj genomiky a bezprecedentni expanze moznosti
sekvenacnich technik otevfel cestu ke vzniku paleogenomiky
(Lambert — Miller 2006). Z fragmentti DNA dochované ve fo-
siliich lze rekonstruovat vyznamné casti dédicné informace
nebo dokonce celé genomy vyhynulych tvora. Pfi rekonstruk-
ci genomi vyhynulych zvirat patfi k hlavnim komplikacim
odliseni pavodni dédi¢né informace zivocicha od kontamina-
ce dédi¢nou informaci ptidni mikrofléry a dalsich organismi.
V pripadé rekonstrukce genomu pravékého ¢lovéka se k tomu
pripojuje vyznamné riziko kontaminace fragmenty DNA
pochazejicimi od zastupcii soucasnych Homo sapiens. I tyto
technické potize se v8ak dafi eliminovat a diky tomu mame
k dispozici genom neandertdlce (Noonan et al. 2006).

Cekalo v ném na nés jedno velké prekvapeni. Shoda sekvenci
se soucasnou euroasijskou populaci Homo sapiens ,usvéd¢ila®
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Obr. 3. Genové inzenyrstvi prekracuje hranice genomt v zajmu lidstva.
Psenice s uméle vnesenym genem bakterie vzdoruje houbovym chorobam.
WikiMedia. http://commons.wikimedia.org/wiki/File:Genetic-engineering-
wheat.jpg

nase predky z mesaliance s Homo neaderthalensis povazova-
ného do té doby vétsinou badateltl za slepou vyvojovou vétev,
z jejihoz genomu se nic nedochovalo. Podil neandertalské
DNA v lidském genomu neni velky. Pohybuje se mezi 1 az
4%. I to vsak predstavuje evidentni ,vySlapnuti“ za ostfe na-
rysované genetické hranice naseho druhu.

Jesté vétsi prekvapeni nam pripravila moderni genetika a ge-
nomika analyzou DNA izolované z fragmentu kosti prstu pra-
véké zeny nalezeného v Dénisovové jeskyni na Altaji (Krau-
se et al. 2010). Dédi¢nd informace neni shodnd ani s DNA
Homo sapiens ani s DNA Homo neanderthalensis. Patii zatim
nepopsanému druhu ¢lovéka, ktery zil na Sibifi pred 40 000
lety. Uplnéjsi analyzy genomu ¢lovéka z Dénisovovy jeskyné
(Reich et al. 2010) prinesly dalsi ditkaz mesaliance Homo sa-
piens se zastupci star$ich vyvojovych linii ¢lovéka. V dédi¢né
informaci Melanésanti se nachdzi asi 5% DNA, jez ma ptivod
v dédi¢né informaci predki lidi Zijicich v Dénisovoveé jeskyni.
Nabizi se otazka, s kolika podobnymi vyvojovymi liniemi
se Homo sapiens stietl a zda si pfi téchto setkanich pocinal
podobné jako pti stietech s dénisovany a neandertalci. Jinak
feceno, nabizi se otazka, kolikrat jsme ,,vyslapli“ mimo gene-
tické hristé nalajnované ptivodnim genomem Homo sapiens,
jehoz genetickou ,¢istotu jak se zda, zatim ,,zachranuji“ oby-
vatelé subsaharské Afriky, v jejichz genomech se doposud své-
dectvi po davnych mesaliancich nepodarilo odhalit.
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Obr. 4. Enzym thymidin kindza vyrobeny podle gent, jez je lidskému orga-
nismu cizorody, miZe pomoci k tomu, aby se lidské télo vyporadalo s nd-
dorovym onemocnénim. WikiMedia http://commons.wikimedia.org/wiki/
File:2B8T.png

KDE JSOU HRANICE LIDSKEHO GENOMU

Fakt, ze do lidského genomu pronikaji cizorodé dédi¢né ele-
menty a naopak, elementy lidské dédi¢né informace jsou
rozesety prirodou nebo samotnym c¢lovékem mimo lidsky
genom, je dobrou prilezitosti k zamysleni nad budoucnosti
lidského genomu.

Na jedné strané mtiZze genova terapie celkem snadno, a zfej-
mé i pomérné nepozorované, prerust v genetické vylepSovani
clovéka (Baylis — Robert 2004), tedy k cilenym zménam lidské
dédi¢né informace, jez si kladou za cil optimalizaci nebo ma-
ximalizaci télesnych ¢i dusevnich funkci. Kone¢nou extrapo-
laci takovych snah bude Homo futurensis — bytost uzptisobena
k Zivotu v mezihvézdném prostoru (Birx 2010).

Tézko predpokladat, Ze by se proces ,prekracovani hranic*
lidského genomu zastavil v okamziku naseho prvniho kon-
taktu s extraterestridlnimi formami Zivota. Pokud budou sys-
témy dédi¢né informace pozemského a mimozemského Zivo-
ta kompatibilni, neexistuje dostate¢né uc¢inna pojistka proti
miSeni sekvenci naseho genomu se sekvencemi DNA mimo-
zemskych virtl a bakterii.

Pokud se v budoucnu setkame se zastupci inteligentni mimo-
zemské civilizace a budeme schopni s nimi obcovat, navazeme
mozna v jen mirné civilizovanéjsi formé na casy, kdy si druh
Homo sapiens vyménoval sekvence DNA v pritmi jeskyné se
zastupci Homo neanderthalensis ¢i dénisovant.

Lidé jsou ve své podstaté velmi konzervativni, cozZ se proje-
vuje ve chvélyhodné snaze udrzet kulturni tradice, chranit
historické pamatky a nenaru$enou prirodu. Stejné tak jsme
v pokuseni konzervovat souc¢asny stav lidského genomu (Kass
1997), i kdyz ten se vyznamné ménil i v historicky nepfilis
vzdalenych dobach (Sabeti et al. 2002). Snahy o konzervaci
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lidského genomu se stale jasnéji ukazuji jako naivni. ,,Geno-
movi konzervativci® sice prohlasuji vizi ustrnulého lidského
genomu za ,,piirodni® ¢i ,pfirozenou’, ale to nic nezméni
na skute¢nosti, ze priroda jim pfi ,ochrané® lidské dédi¢né
informace proti zménam nebude pokornym spojencem nybrz
zdatnym protivnikem.

Uz dnes nepredstavuje lidsky genom obraz s ostrymi a jas-
né definovanymi konturami, jaky bychom mohli pfirovnat
nejspise ke skolnimu rysu narysovaného tusi o hodinach de-
skriptivni geometrie. Jde o obraz neurcitych kontur srovna-
telny nejspiSe s platny impresionisti. Neni proto horsi nebo
osklivéjsi. Spise naopak. Jeho dal$i posun k fuznimu stavu
nebude jisté bez rizik, ale nebude ani bez ptvabu.
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