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Paleogenetika ¢lovéka — zpusobi
analyza archaické DNA revoluci
v pohledu na lidskou evoluci?

Je pravdépodobné, Ze vykonnost a pouZitelnost molekularnich technik poroste.
Je to predznamendnim smrti klasické paleoantropologie?
R. Lewin a R. Foley

Jestli se poustevnik Dionisij neboli Denis (Divi$) mezi modlitbami a rozjima-
nim kochal krasami okolni altajské prirody, neni znamo. Tézko si ovsem mohl
predstavit, Ze krasova jeskyné nad fekou Anuj, kam se koncem 18. stol. uchylil,
v budoucnu ponese jeho jméno. At uz je tato verze ptivodu nazvu Denisovy jes-
kyné, které mistni fikaji Aju-Tas (Medvédi skala), pravdiva nebo ne, jedno je
jisté: zminény poustevnik (nebo pastevec Denis, ktery podle jiné verze v okoli
jeskyné pasl ovce) nemohl tusit, Ze se toto misto zapiSe do historie paleoantro-
pologie. Za véhlasem nalezisté, leziciho nedaleko vesnice Cornyj Anuj, viak
nestoji ani tak ¢etné artefakty acheuléenské, moustérienské a levalloiské indus-
trie, ale nalez ilomku ¢lanku malicku sedmiletého dévcéatka, které zde Zilo
nékdy pred 40 tisici let. Nalez sam, u¢inény ruskymi archeology v r. 2008, by
stézi mohl vyvolat vétsi pozornost, kdyby se z ného o dva roky pozdéji nepo-
dafilo tymu $védského evoluc¢niho genetika Svanteho Péiba z Institutu Maxe
Plancka pro evolucni antropologii v Lipsku izolovat a analyzovat DNA.

Clovék a jeho misto na stromu Zivota
Anatomickéd podobnost ¢lovéka a lidoopt
byla zfejmé uz biologtim 19. stol. Napt. T.
H. Huxley v r. 1863 napsal, Ze se ¢lovék ve
vSech ¢éstech svého téla odlisuje od lido-
opd méné nez lidoopi od nizsich primatd.
Huxley i Ch. Darwin pfedpokladali, Ze ko-
lébku moderniho ¢lovéka je tfeba hledat
v Africe, avSak pocatkem 20. stol. zacala
prevladat hypotéza H. F. Osborna o asij-
ském ptvodu. V kazdém ptipadé panova-
lo piesvédcéenti, Ze se ¢lovék od lidoopt
oddélil velmi davno. Nélez tzv. piltdown-
ského ¢lovéka v prosinci 1912 pak tento
nézor fosilizoval do podoby védeckého
paradigmatu, které prezilo i odhaleni této
,relikvie“ coby falza slozeného z lebky
sttedovékého ¢lovéka, dolni ¢elisti orangu -
tana a stoli¢ky impanze.

Do role obrazoborce se pasoval americ-
ky genetik A. Wilson z Kalifornské univer-
zity v Berkeley, ktery se zaméftil se svym
studentem V. Sarichem na odhad tzv. imu-

1 Extrakce archaické DNA v laboratoii

(J. Krause, Max-Planck-Institut fiir evolu-

nologickych vzdalenosti mezi vy$simi pri-
maty. Vychazel z pfedpokladu, Ze blize
pfibuzné druhy by mély mit podobné anti-
geny, a proto by jejich imunitni reakce na
antigen opacného druhu méla byt slabsi
nez v pfipadé druht fylogeneticky vzda-
lengjsich. Jejich studie vedla v r. 1967
k ptekvapivému zéavéru, ze lidoopi jsou
¢lovéku bliZ neZ ostatnim tizkonosym opi-
cim (Catarrhini). To by neznamenalo nic
revolu¢niho. Pokud v8ak budeme v sou-
ladu s hypotézou molekuldrnich hodin
pfedpokladat, Ze DNA se vyviji viceméné
konstantnim tempem, dospéjeme k odhadu
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odstépenti lidské linie p¥iblizné pfed péti
miliony let. To, co nés dnes sotva piekva-
pi, vyvolalo na pfelomu 60. a 70. let vilnu
nesouhlasu paleontologti, ktef{ dosud klad-
li poc¢atky naseho rodokmenu do obdobi
pfed 15 miliony let. Ukédzalo se, Ze zkou-
né soucasnych lidskych populaci mtze
poskytnout dilezité informace o nasi vlast-
ni evoluci. Tim v8ak antropologicka here-
ze ani zdaleka nekoncila.
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Udetila znovu v Berkeley 20 let po zve-
fejnéni Sarichovy a Wilsonovy imunolo-
gické prace. Wilson se svymi spolupra-
covniky R. Cannovou a M. Stonekingem
totiz zjistili, Ze ze vzorku mitochondrialni
DNA (mtDNA) 147 lidi mé&lo 7 nejstarsich
variant (haplotypt) africky ptivod. Variabi-
lita africkych haplotypt navic byla vyssi
nez promeénlivost viech ostatnich. Ziskané
vysledky vedly autory k zdvéru, Ze vechny
zkoumané haplotypy odvozuji svij pivod
od jediné Zeny (,,mitochondrialni Evy*“; také
nap¥. Ziva 2010, 1: 4-6), kterd Zila v Afri-
ce zhruba pied 200 tisici let. K podobnému
zavéru pozdéji dospély analyzy chromo-
zomu Y — i pomyslny ,, Y-chromozomovy
Adam“ mél africky rodny list.

Stejné jako vr. 1967 se zavéry Wilsono-
va tymu setkaly s kritikou. Podle pievlada-
jici multiregionalni hypotézy naznacené
uZ pocatkem 20. stol. némeckym anato-
mem a antropologem F. Weidenreichem
a pozdéji rozpracované piedevsim ame-
rickym paleoantropologem M. Wolpoffem
(u nés napt. J. Jelinkem), se anatomicky
moderni ¢lovék vyvinul z ¢lovéka vzpii-
meného (Homo erectus), ktery jako prvni
hominin migroval z Afriky do Eurasie,
soubéZné v celém aredlu svého vyskytu.
(Terminem hominin oznacujeme ¢lovéka
a jeho nejblizs{ p¥ibuzné, tedy vSechny
zijici i vymfelé druhy vyskytujici se v linii
vedouci od posledniho spoletného pied-
ka lidi a $impanzt k Homo sapiens — ¢lo-
véku moudrému, anatomicky modernimu
¢lovéku. Di{ve pouZzivany pojem hominid
zahrnuje vSechny zastupce ¢eledi Homi-
nidae, tj. také Simpanze, gorily a orangu-
tany véetné jejich vymielych ptibuznych.)
Jinymi slovy migrace mezi populacemi
byly natolik silné, Ze dokazaly vznikajici
evoluéni novinky $itit do ostatnich oblas-
ti. Na védeckych kontroverzich je pozitiv-
ni, Ze vyvolavaji zvy$enou vyzkumnou
aktivitu soupeticich tabort a nejinak tomu
bylo i v tomto p¥ipadé. V dusledku to, co
se jevilo jako dalsi blaznivy napad ,,zku-
mavkovych védci“, dnes vétsina z nés
bere jako dany fakt. Musime v8ak mit na
zteteli, Ze odhady minulych déji na za-
kladé zkouméni jednotlivych molekular-
nich markert mohou byt velice variabilni.
I kdyby nase analyzy a na nich zalozené
dedukce byly naprosto pfesné, ziskany
vysledek bude odréazet pouze jedinou rea-
lizaci evoluéniho procesu.

Pfedstava vyhradné africké kolébky
soudobého lidstva neznamenala nejvétsi
sporny moment hypotézy A. Wilsona a jeho
kolegti. Tim byl nazor, Ze migra¢ni vlna
anatomicky modernich lidi postupné na-
hradila pivodni obyvatele eurasijského
kontinentu, aniz by mezi starousedliky
a imigranty dochéazelo ke kiiZeni. Neander-
télci a dalsi druhy hominint tedy zmizeli
v propadlisti déjin, aniZ by po sobé zane-
chali genetickou stopu. Tato pfedstava,
zv14sté pro paleoantropology tézko stra-
vitelnd, dlouho zistavala na drovni sice
provokativni, nicméné stale spekulace.
Bylo jasné, Ze odpovéd budeme muset hle-
dat v DNA nasgich vymfelych p¥ibuznych.

Analyza archaické DNA

Spolu s ostatnimi rozkladnymi procesy
nastava zahy po smrti organismu degra-
dace DNA. Dochazi k rozruseni bunécnych
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kompartmentt, které za normélnich okol-
nosti izoluji katabolické (degradacni)
enzymy od zbytku buriky. DNA se pak
rychle rozklada napf. lyzozomalnimi nuk-
leazami. Degradovanymi ¢4stmi makro -
molekul se navic zivi §iroké skala bakte-
rif, hub a dal3ich organismu. Pouze ve
vzacnych pripadech, kdy je DNA rychle
vysu$ena, zmrazena v ledu ¢i permafrostu
nebo adsorbovéna na nékteré mineralni
latky, jsou tyto déje zpomaleny. Naopak
vy$si teploty nebo p¥itomnost vody zka-
zu urychli. Vétsina téchto procesi probiha
stejnym ¢i podobnym zptisobem i v Zivych
burikach, v nich jsou ale vyvazovany enzy-
matickymi opravnymi mechanismy udrzu-
jicimi integritu DNA. Podle sougasnych
odhadu tak fragmenty autentické DNA ve
fosilnim materialu mizi pfiblizné po ¢tvrt
milionu let.

Jaké mé tedy archaickd DNA (aDNA)
typické znaky? Nejndpadnéjsim rysem je
jeji rozstépeni na kratké segmenty o délce
zpravidla nepfesahujici 100 part bazi (bp).
Ke zlomim v fetézci DNA dochézi castéji
bezprostiedné pfed purinovou bazi (ade-
nin, guanin) — pro¢, to zatim spolehlivé
nevime. Kromé enzymatického $tépeni se
na rozkladu mohou podilet i nékteré ne-
enzymatické procesy, napf. hydrolyza fos-
fodiesterovych vazeb cukr-fosfatové kostry
dvousroubovice DNA. MoZnost sekveno-
vat delsi tiseky dale limituje pfitomnost
oxidativnich poskozeni v izolovanych e -
tézcich aDNA, zpravidla zptsobenych
peroxidem vodiku (H,O,) nebo volnymi
peroxidovymi (‘O,) a hydroxidovymi (‘OH)
radikaly. Tyto 1éze znemoziiuji amplifika-
ci templatové (zdrojové) DNA pomoci
polymeréazové fetézové reakce (PCR) pred
naslednou sekvenaci. To je pouze maly
vycet procesu, které mohou vést k degra-
daci aDNA. Na badatele v8ak ¢ih4 i dalsi
nebezpedi ve formé chemické modifikace
nukleotidovych béazi. Nejcast&jsim typem
takové modifikace je hydrolyticka ztrata
aminoskupiny neboli deaminace. Timto
zpusobem dochdazi k pfeméné cytozinu na
uracil, 5-metylcytozinu na thymin, ade-
ninu na hypoxantin a guaninu na xantin.
V komplementéarni sekvenci syntetizova-
né v pribéhu PCR enzymem DNA poly-
merédzou se tak objevi adenin (A) misto
guaninu (G) a cytozin (C) misto thyminu
(T, viz obr. 2). Ukéazalo se, Ze zatimco dél-
ka fragmentt se s rostoucim stafim aDNA
vyrazné nesnizuje, prokazatelné se zvysu-
je Cetnost vyskytu zamén C na T smérem
k 5'-konci. Tyto modifikace se proto staly
dtlezitym nastrojem k odliseni recentni
a archaické DNA.

Dalsi komplikaci p¥i préci s aDNA zna-
mend vysoké riziko kontaminace cizorodou
DNA. Soucasna DNA snadno pronika do
kosti, a to i velmi hluboko. N&ktefi ¢tenéfi
si moZnda vzpomenou na pfipady z pomér-
né neddvné doby, kdy byly sekvence sou-
¢asnych organismi mylné uvadény jako
DNA riznych dinosaurt apod. (rekord
nesly zifejmé sekvence DNA z halobakterii
domneéle ziskané z 250 milionu let starého
halitu). Stupeil kontaminace se mezi jed-
notlivymi vzorky dramaticky 1lisi. Napf.
v jedné studii byl ve fosilnich pozistatcich
z Francie (Saint-Césaire), Ruska (Oklad-
nikova jeskyné) a Uzbekistdnu (Tesik Tas)
nalezen pomér neandertalské a lidské
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2 Proces deaminace (odstépeni amino -
skupiny NH,) nékterych purinovych

a pyrimidinovych béazi. Vpravo jsou
dtsledky pfemény cytozinu na uracil
(nahofe) a adeninu na hypoxantin (dole):
v prvnim p¥ipadé bychom po amplifikaci
zdrojové DNA v sekvenci zjistili adenin
misto guaninu a ve druhém cytozin

na mfisté thyminu. Orig. M. Macholan

mtDNA pouze kolem 1 : 99, obsah v jinych
vzorcich kolisal mezi 5 a 75 %. Vyjimecné
vysoky podil neandertalské DNA (94 %)
v poméru k lidské DNA ve zminéné studii
nalezli pouze u jedince oznac¢eného Vi-80
(Vindija). I tento materiél vSak obsahoval
mnozstvi cizorodé DNA. Jak ukazuje obr. 3,
nejvétsi zastoupeni ve vzorku (6,8 %) mély
ptadni bakterie skupiny Actinomycetales
tésné nésledované primaty (6,2 %) a v men -
81 mife pak i dal$imi organismy.

Aby se zamezilo kontaminaci, viechny
analyzy vcetné extrakce aDNA by se mély
provadét pouze v prostorach, kde se nikdy
nepracovalo s amplifikovanou DNA (¢{m
dale, tim lépe). P¥i préci je tieba pouzivat
specialni ochranny odév (obr. 1), pracovni
plochy pravidelné ¢istit oxidanty (napf.
bélidlem) a mistnosti sterilizovat UV zéfe-
nim. Autenti¢nost sekvenci aDNA by méla
byt posuzovana na zakladé striktnich krité-
rif. Knim patfi mimo jiné opakované ampli-
fikace jednoho nebo nékolika extrakti
DNA z téhoz vzorku, pouziti riznych typt
slepych vzorkt a opakovani analyz v jiné
laboratofi. Nékteré problémy tradi¢nich
postupti vyfesilo nebo alespoil zmirnilo
zavedeni tzv. metod sekvenovani pfisti
generace (Next Generation Sequencing,
NGS). Pii NGS se neztraci velké mnozstvi
templatové DNA, k ¢emuz dochézi pti pre-
nosu do plazmidovych vektort a nasled-
ném klonovéni. Navic protoZe podstatou
NGS je soucasna amplifikace v oddélenych
kompartmentech, jednotlivé fragmenty
templatové DNA si vzajemné nepiekaZze;ji.
Vyhodou je i kratsi délka sekvenovanych
tseki (100-200 bp), kterd odpovida veli-
kosti vétsiny ziskanych fragmenti aDNA.
A jelikoZz nakonec ziskdvame sekvence
obrovského mnozstvi segmentti, nemusi
ném tolik vadit, Ze velka ¢ést amplifikova -
né DNA pochdzi z cizorodych organismd.
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Z uvedeného stru¢ného prehledu je patr-
né, ze zde existuje urcity kompromis: ¢im
je vzorek starsi, tim se zvy$uji mira jeho
degradace a riziko kontaminace, u mlad-
$ich vzorku (pfedevsim v pfipadé naseho
druhu, jako napf. u mladopaleolitickych
lovci z ruschh Kostének nebo Dolnich
Véstonic) je naopak mnohem téz31 odlisit
autentickou DNA od souc¢asnych pfimési.

Patrani po neandertalskych genech
Prvnim vyhynulym organismem, jehoz
mtDNA se podafilo uspésné sekvenovat,
byla zebra kvaga (Equus quagga). Jako zdroj
poslouzil 150 let stary vysuseny kousek
svaloviny, analyzovany r. 1984 opét Wilso-
novym tymem. Jesté dale do minulosti se
vydal o rok pozdséji S. Pddbo, ktery ziskal
sekvenci 2 400 let staré egyptské mumie.
Obé studie, byt pralomové, trpély jednim
problémem: vytézek ziskané DNA byl p¥i-
li8 nizky na to, aby se daly analyzy opako-
vat, a tedy potvrdit. Pokrok pfineslo aZ za-
vedeni PCR koncem 80. let. Bylo otdzkou
Gasu, kdy se zajem genetikti sto¢i i k nasim
vymfelym pfibuznym.

Pozornost se logicky nejprve obratila na
fosilni poztstatky nalezené v r. 1856 v tido-
li Neandertal pobliz Diisseldorfu — ve sku-
te¢nosti v8ak byl tento typovy exemplar
¢lovéka neandertdlského (H. neandertha-
lensis) az tfetim nalezem v potradi, prvni
objeveni neandertdlci pochazeji z bel-
gického Engisu pobliZ Liege z r. 1829,
v r. 1848 nésledoval nalez z Gibraltaru.
Prvni sekvenci jeho mtDNA zvefejnil
r. 1997 Padbuv tym. Potom pfisla smrst
molekularné genetickych studii, v prvni
vlné zaméfenych na mitochondridlni ge-
nom. PfestoZe, jak se pozdéji ukézalo,
v mnoha piipadech byly alespon nékteré
z téchto praci negativné ovlivnény konta-
minaci, viechny se shodovaly, Ze $ife ge-
netické proménlivosti neandertalct lezi
mimo rozsah variability soucasnych lidi.
To, co védce i laickou vefejnost zajimalo
nejvic, tedy jestli mezi neandertélci a ana-
tomicky modernimi lidmi dochazelo ke
kfizeni, se vSak vyfesit nepodafilo. Sku-
te¢nost, ze neandertalské sekvence nejsou
geneticky podobné&jsi mtDNA soucasnych
Evropant nez archaickému H. sapiens,
sice naznacovala absenci jakéhokoli toku
gent mezi obéma druhy hominint, ale
nelze vyloucit, Ze stopy pradavné hybri-
dizace se v lidském genomu nezachovaly
prosté ndhodou. Navic mtDNA piedava-
na vyhradné po matefské linii nemuZe nic
fici o moZzném prenosu jadernych genti.

Zavedeni vysoce vykonnych NGS tech-
nologii pfineslo ovoce v podobé relativné
dlouhych jadernych sekvenci (fadové 10*
aZ 10° bp), ty vsak poskytovaly spise kon-
fliktn{ vysledky, byt byly zaloZeny na ana-
lyze téhoz vzorku. Pozdéji vSak Padbiv
tym publikoval vice neZ 4 x 10° bp (tj. &ty-
¥ miliardy part bazi) dlouhou sekvenci
sloZenou ze t¥1 jedincti a odpovidajici zhru-
ba 60 % neandertalského genomu (Green
a kol. 2010). Tato prace ukézala, Ze genom
soucasnych lidi Evropy a Asie obsahuje
1-4 % genomu neandertalcti. PfestoZe né-
ktefi poukazovali, Ze stejné vysledky lze
vysvétlit i prostorovou strukturovanosti
populaci archaickych hominind, vétsina
nésledujicich genetickych i statistickych
analyz hypotézu toku genti potvrdila. Sou-
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environmentalni vzorky 3,3 %

Burkholderiales 0,8 %

Pseudomonadales 0,6 %

Rhizobiales 0,5 %
Enterobacteriales 0,3 %
Poales 0,2 %

Rhodocyclales 0,2 %
ostatni 2,6 %

Actinomycetales 6,8 %

£

Primates 6,2 %

79,0 %

¢asné odhady se pohybuji v priméru kolem
2 % neandertélské DNA (tok genti v opac-
ném sméru nebyl dosud zjistén). Protoze
je v8ak tato 2% piimés v kazdém z nas jind,
celkové mnozstvi neandertalské DNA, kte-
ré preZilo v souc¢asnych obyvatelich Eur -
asie, dosahuje podle nejnovéjsich odhadu
20 %, zfejmé& vSak mutiZe byt i v&tsi.

Podle fosilntho zdznamu se anatomicky
moderni ¢lovék poprvé objevil mimo Afri-
ku v Levanté pfiblizné pfed 120 aZ 90 tisi-
ci let. Toto datovani se zda byt v souladu
s vlh¢i klimatickou epizodou, ktera zasah-
la severni Afriku v obdobi pfed 130 az 115
tisici let a oteviela migracni koridor situo-
vany severojiznim smérem zdpadné od
udoli Nilu. V Levanté mohlo dojit k prvni-
mu kontaktu a potencialné téz k hybridiza-
ci s neandertalci. Pokud tomu tak skutedné
bylo, méli bychom nalézat neandertalské
geny i v severni Africe. Vzhledem k mnoz-
stvi migra¢nich vln, které se od té doby
touto oblasti pfehnaly, se ale dikazy nacha-
zeji obtizné. Nedavno se viak ukézalo, ze
obyvatelé Maghrebu jsou nejen geneticky
blizsi lidem z Blizkého vychodu a Evropy
nez populacim jizné od Sahary, ale obsa-
huji také genetickou stopu neandertal-
ského ptivodu (nejrozsifensjsi u tuniskych
Berbertl), jez se do severni Afriky dostala
zpétnou migraci zhruba p¥ed 40 aZ 12 tisi-
ci let. Ale to jsme predbéhli. S nastupem
globalniho ochlazeni (ca pfed 100 tisici
let) se lidé stahli z Levanty zpét na afric-
ky kontinent. Druh4 emigra¢ni vlna zaca-
la ptiblizné pied 85 tisici let, kdy skupi-
ny lidi pfekrodily tiZinu Bab-al-Mandab
(Brana narkt) mezi dne$nim Dzibutskem
a Jemenem. Odtud pokracovaly podél po -
brezi Indického ocednu do zdpadni Indo-
nésie a posléze severné pfes Sundy (v té
dobé spojené s asijskou pevninou) do Ciny
a jizné na Novou Guineu a do Australie.

Uvedeny scénéf nabourdva jeden zadr-
hel. Genetické tidaje ukazuji, Ze k toku
genti mezi neandertalci a modernimi lid-
mi doslo s nejvétsi pravdépodobnosti pred
65 az 47 tisici let. To je sice v souladu
s predchozim zdvérem, Ze ke kfiZeni nedo-
chéazelo v obdobi dlouhého souziti obou
druht v Evropé, odporuje to vsak pfedsta-
vé levantského kontaktu o zhruba 65 tisic
let diive. K pfenosu neandertalskych alel
do genomu anatomicky moderniho ¢lové-
ka by tak doslo na Stfednim vychodé az
kratce ptred zacdtkem expanze do Evro-
py pfiblizné pifed 45 tisici let. Nejnovéj-
§i studie B. Vernota a J. Akeyho zr. 2014
z Washingtonské univerzity v Seattlu, po -
rovnavajici celkem 665 kompletnich ge -
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3 Zastoupeni nejhojnéjsich radu orga-
nismi v sekvencich ziskanych z 38 tisic
let staré kosti neandertalce Vi-80 z chor-
vatské jeskyné Vindija. Nejvétsi podil

v sekvenovanych tsecich DNA mély
pudni bakterie fadu Actinomycetales
(6,8 %) a primati (6,2 %). Primérna shoda
s databazovymi sekvencemi primati byla
98,8 % (u ostatnich fada 92-98 %), coz
ukazuje na blizkou taxonomickou ptibuz-
nost identifikovanych sekvenci primati
ve srovnani s ostatnimi fady. Skupina
tzv. environmentalnich vzorki, coZ jsou
neidentifikované organismy vyskytujici
se ve vzorcich ptidy, moiské vody, obsa-
hu stfeva apod., tvotila 3,3 % sekvenci.
Za povsimnuti stoji, Ze naprostou vétsinu
(79 %) sekvenci se nepodatilo pfiradit

k zadné databazové sekvenci. Upraveno
podle: R. E. Green a kol. (2006)

nomovych sekvenci sou¢asnych obyvatel
Evropy a vychodni Asie, oviem dospéla
k zavéru, ze k hybridizaci rozhodné ne -
mohlo dojit jednorazové, ale pfinejmen-
$im dvakrat. Prvni vlna probéhla pfed roz-
délenim evropskych a vychodoasijskych
populaci a druhé aZ posléze, a to pouze
v Asii, takZe mnoZstvi neandertalské DNA
je v soucasnych populacich vychodni Asie
0 20 % vé&tsi nez u Evropant. Zd4 se, jako
by se cely obraz lidské migrace a mezi-
druhové hybridizace vracel na zacatek.
V kazdém piipadé se dnes piedpoklada, ze
aredl neandertdlct byl mnohem rozsahlej-
81, na severu ziejmé dosahoval az k pobfe-
7{ dne$niho Barentsova moie (Bizovaja,
Rusko) a na jihozédpadé do tidoli Indu, kde
mohl nastat druhy hybridiza¢ni kontakt
s populacemi modernich lidi migrujicimi
na vychod. Pro¢ ke kiiZeni nedochazelo na
evropském kontinentu navzdory tisicim
let souziti, zistava nejasné. Zminéna stu-
die americkych védct navic ukazala, ze
asijské populace jsou co do zastoupeni
neandertdlskych sekvenci v podstaté ho -
mogenni, kdeZto mezi raznymi evropsky-
mi populacemi existuji vysoce prikazné
rozdily. Kolonizace obou kontinenti tedy
zfejmé probihala odlisnym zpisobem.

Co nam kiiZeni s neandertélci pfineslo?
Predevsim se zd4, Ze jsme od nich pfevza-
li znaky spojené s vlastnostmi kiize. Podle
prace S. Sankararamana z Harvardovy uni-
verzity a jeho kolegti (2014) z poctu 1 004
Evropanti a Asiatd, které studovali, se u vice
nez 60 % genomu vyskytuje neandertdlska
varianta gent ovliviiujicich funkci bilko-
viny keratinu, jenZ tvoii zdkladni slozku
vlasti, chlupt a nehtt a chrani kazi pied
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vodou i vysuSenim, zajistuje jeji pevnost
a pruznost, a také ochranu proti parazitim.
Vypada to, Ze diky hybridizaci s neander-
talci se lidé dokazali rychleji adaptovat na
chladné podnebi posledniho glacialu. Ne-
andertalské alely mimoto zfejmé ovliviiuji
i hladinu interleukinu 18, tedy proteinu ze
skupiny cytokinti, hrajiciho zdsadni roli pfi
obrané organismu proti patogentim. Jiné
analyzy naznacuji, Ze kromé keratinu jsme
od svych pfibuznych zdédili alely pro bar-
vu ktiZe. Je ziejmé, Ze svétlé zbarveni kiize
je prizpusobenim prostfedi s nizkou inten-
zitou dopadajiciho UV zafeni, nezbytného
pro syntézu vitaminu D. MtZou tedy ne-
andertélci i za nasi svétlou plet? Sekvence
genu MC1R dvou jedinct z lokality El Sid-
rén ve Spanélsku a Monti Lessini v Italii
navic ukazuji, Ze alespon néktefi nean-
dertalci méli nejen svétlou plet, ale také
ry8avé vlasy. Zd4 se, Ze barva jejich kize
mohla byt stejné proménliva jako u mo-
derntho ¢lovéka a minimalné 1 % z nich
bylo ,keltského typu® — s rusymi vlasy,
pihami a svétlyma o¢ima, podobné jako
v populacich soucasnych lidi (celosvéto-
vy podil 1-2 %).

Mezaliance s neandertdlci viak méla
i stinné stranky. Kviili nim jsme pravdé-
podobné nachylni k onemocnénim, jako
jsou systémovy lupus erythematodes, pri-
marni bilidrni cirh6za, Crohnova nemoc
nebo cukrovka II. typu. Kdo se marné sna-
71 skondit s koufenim, miZe si postéZovat
na neandertalce, kvili nimZ se v genomu
nékterych z nas vyskytuje alela zptisobu-
jici zvyseny sklon k zavislosti na nikotinu.
Sankararamanova studie také ukazuje, ze
neandertalské sekvence, jinak rozprostie-
né po celém genomu, se taktka nevyskytu-
ji na naem chromozomu X. To by mohlo
znamenat, Ze kiiZzenci muzského pohlavi
byli, v souladu s Haldaneovym pravidlem,
sterilni. Toto pravidlo fika, Zze pokud se
u hybridt vyskytuje sniZena Zivotaschop-
nost nebo plodnost, jde piedevsim o hete-
rogametické pohlavi (u savct a dalsich
druhti s pohlavnimi chromozomy XY tedy
samce). Navic podle tzv. Coyneova pravidla
o velkém tc¢inku chromozomu X (large X-
-effect) bychom nejvétsi dopad hybridiza-
ce méli o¢ekavat praveé zde.

Divka z Altaje a jeji Spanélsti pribuzni

Rozruch, ktery mezi paleoantropology vy -
tvari S. Pdadbo se svymi spolupracovniky,
jako by nemél konce. Roku 2007 piisel jeho
tym s néalezem, Ze tilomky kosti z Oklad-
nikovy jeskyné na Altaji patii H. neander -
thalensis. Pfekvapivé se tak ukazalo, ze
neandertalci byli schopni snaset i nehos-
tinné sibifské klima (podle nékterych spe-
kulaci mohl tento druh doputovat az do Se-
verni Ameriky). Jesté vétsi pfekvapeni vsak
na né ¢ekalo pfi analyze aDNA drobného
dlomku ¢lanku prstu asi sedmileté divky
z nedaleké Denisovy jeskyné. Kompletni
mitochondrialni genom se totiz lisil jak od
soucasnych lidi, tak od neandertélcu. Jak
,,denisovci“ vypadali, nevime. Podle pozdg-
ji nalezené stolicky, jejiz DNA potvrdila
prislusnost ke stejnému druhu, mizeme
pouze soudit, Ze minimalné méli velmi
robustni dentici. (V o néco starsi podvrstvé
téZe jeskyné byl nalezen fragment prstu
doln{ koncetiny, podle DNA ale patfil ne-
andertélci, takZze stejnou jeskyni zjevné
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vyuzivali oba hominini). Podle mtDNA
nam denisovci byli fylogeneticky vzdale-
néjsi nez neandertélci, analyza jaderného
genomu vsak ukazala na bliz3{ vztah obou
vymielych druhd, které se vzajemné oddé-
lily zhruba pted 380 tisici let. Posledni
spole¢ny predek této dvojice a ¢lovéka
moudrého pak zil nékdy pfed 550 az 590
tisici let (podle jinych odhad musime déle
do minulosti, v prvnim p¥ipadé na 640
tisic a ve druhém na 800 tisic let). Jakému
druhu denisovska DNA patfila? Nevime.
Podle nékterych nazord mohlo jit o starsi
formu ¢lovéka predchidce (H. antecessor),
podle jinych o ¢lovéka vzpiimeného nebo
heidelberského (H. heidelbergensis; také
serial v Zivé 2003, 1-6). Kazdopadné svét
byl v mlad$im pleistocénu z hlediska lid-
ské evoluce mnohem pestiejsi, nez se difve
soudilo (obr. 4). A to pomijime ,,hobity*
z indonéského Floresu (¢lovék floresky —
H. floresiensis), ktefi na tomto ostrové zili
jesté pred 13 tisici let (podle nékterych
nazort dokonce az do pFipluti prvnich
portugalskych lodi v 16. stol.). Neni vylou-
¢eno, Ze floressti hobiti dali vzniknout
mytim o malych chlupatych stvofenich,
kterym mistn{ fikaji Ebu Gogo (pramaéti,
ktera vSechno sni), na Sumatfe pak Orang
Pendek (maly ¢lovék). Jaké jsou fylogene-
tické vztahy ¢lovéka floreského a ostatnich
hominind, je pfedmétem diskuzi. Jejich
DNA nam v tom bohuzel nepomiize, kli-
matické podminky tropického ostrova jsou
pro uchovani aDNA nevhodné. Stejné tak
zistavé otevienad i otdzka jejich piipadné-
ho k#iZeni s anatomicky modernimi lidmi.
Zato vime, Ze k toku gent dochéazelo
mezi homininy z Denisovy jeskyné a H.
sapiens — aZz 6 % denisovské DNA bylo
zjisténo v genomu dnesnich filipinskych
negritli, novoguinejskych Papuéncti, Aus-
trdlcti, Melanésanti, Polynésanti a nékte-
rych izolovanych skupin v jihovychodni
Asii. Celkovy obraz vymeény gent mezi
stfedo- a mladopaleolitickymi homininy
vsak zdaleka neni uplny. Pfedevsim nej-
méneé 0,5 % neandertalské DNA bylo od-
haleno i v genomu dévcete z Denisovy jes-
kyné. V denisovském genomu dokonce
nachéazime az 8% primés sekvenci pocha-
zejicich od nezndmého hominina, ktery
sdilel spole¢ného predka s neandertélci,
denisovci i modernimi lidmi (obr. 5).
Dalsi zdhadu do celé skladacky vnesl
v I. 2013 opét Pddbuv tym, a to z mista
vzdéleného témét 7 000 km zdpadné od
Denisovy jeskyné. Krasova oblast Atapuer -
ca ve Spanélsku je vyhlasené bohatstvim
fosilnich nédlezt nejrtiznéjsich hominind.
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Mezi nejzndméjsi nalezisté patii Sima de
los Huesos (Sachta kosti) v jeskyni Cueva
Mayor, obsahujici pozustatky vice nez
6 000 ilomk 28 jedinct ¢lovéka heidelber-
ského, starych nejméné 300 tisic let (podle
elektronové spinové rezonance nadloz-
nich sintr dokonce vice neZ 530 tisic let).
Analyza téméf kompletniho mitochond-
ridlnfho genomu piekvapivé ukazala na
pfibuznost s homininy z Denisovy jesky-
né a nikoli s neandertalci, s nimiz sdileli
nékteré spolecné rysy. Stafi analyzované
aDNA bylo odhadnuto pfibliZné na 400
tisic let, coz odpovida dobé odhadnuté pro
doprovodné fosilni pozustatky jeskynniho
medvéda Ursus deningeri. Denisovska
a atapuerskd mitochondrialn{ linie se od-
délily zhruba pfed 700 tisici let, na pres-
néjsi obrazek fylogenetickych vztaht si
vsak budeme muset poc¢kat, aZ se podafi
ziskat i jaderné sekvence.

Epilog
Posledni desetileti ptinasi dalsi a dals{ di -
kazy o moZnostech, které molekularni ge-
netika vyzkumu nasi evoluce nabizi, a jez
paleontologie nemé. Nékteré ze vzrusuji-
cich vysledkt jsme zde zminili, na jiné se
nedostalo — napf. na skutecnost, ze lidska
verze genu FOXP2 zodpovédného za schop-
nost artikulované fe¢i byla nalezena i u ne -
andertilct a denisovet (vzhledem k tomu,
ze ¢lovék heidelbersky ze Sima de los
Huesos ma podobny tvar jazylky, nebyl by
nélez stejné varianty FOXP2 také u tohoto
druhu velkym pfekvapenim). Z archaické
DNA jsme dnes schopni vy¢&ist tfeba to,
Ze velikost populace hominint z Altaje
(neandertalct i denisovcil) a modernich
lid{ zasahl zhruba pfed milionem let silny
pokles. U prvnich dvou jmenovanych dale
pokracoval, kdeZto u lidi naopak doslo
k opétovnému rustu, a to az do erupce in -
donéského vulkanu Toba pied 74 tisici let.
Dokazeme vyvodit i takové ,,intimni“ de -
taily, jako Ze neandertalsti rodice majitele
¢lanku prstu nohy z Denisovy jeskyné byli
bud nevlastni sourozenci sdilejici spolec-
nou matku, nebo jinak blizce p¥ibuzni.
Bude tedy paleogenetika znamenat ko-
nec tradi¢ni paleoantropologie? Zcela urci-
té ne. PfestoZe nové objevy na poli analyzy
aDNA v posledni dobé& bezosty$né smetly
ze stolu mnohé z toho, co jsme si difv mys-
leli, Ze vime o evoluci ¢lovéka, patrani po
archaickych genech mé své limity. Jen je
otazka, kde lezi. Mam neodbytny pocit, ze
ne do roka a do dne, ale do vydéan{ tohoto
¢isla Zivy mtiZe byt zase leccos jinak. Ale
v tom préave tkvi krasa védeckého badani.
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4 Vyvoj pleistocennich zastupct rodu
Homo. Jako H. georgicus byly popsany
fosilni nalezy z gruzinské lokality Dmanisi
(dnes jsou raznymi autory povaZzovany
za piislusniky druht ¢lovék zruény —

H. habilis, ¢. vzpfimeny — H. erectus nebo
H. ergaster). Sipky naznacuji pfenos alel
neandertalcti a lidi z Denisovy jeskyné
do genomu anatomicky moderniho
¢loveka. V horni ¢ésti je schematicky
znazornéno pfiblizné zastoupeni genomt
u soucasnych obyvatel subsaharské
Afriky, Eurasie, Australie a Ocedanie.
Podle: C. Stringer (2012), upraveno

5 Naznaceni sméru a pfiblizného roz-
sahu pfedpokldadaného toku genti mezi
piibuznymi formami pleistocennich
hominint. Fylogeneticky strom je zné-
zornén pouze schematicky. Pferusovana
Sipka znamena, Ze neni jasné, jestli alely
lidi z Denisovy jeskyné putovaly do pev-
ninské vychodni Asie pfimo, nebo pfes
Oceanii. Pismena s hvézdickou oznacuji
predpokladané zdrojové populace
denisovcu (D*) a neandertalct (N*),

ze kterych se alely dostaly do genomu
anatomicky modernich lidi v Eurasii.
Vzhledem ke staff aDNA vymfelych
hominint nelze odhalit p¥ipadny opacny
tok genti z modernich lidi do jejich
genomu. Fialova Sipka ukazuje fylogene-
tickou pozici p¥islugniki ¢lovéka
heidelberského (H. heidelbergensis)
neboli anteneandertalce ze Sima de Los
Huesos (Atapuerca, Spanélsko),

jak se jevi na zakladé sekvence jejich
mitochondridlni DNA (mtDNA).

Podle: K. Priifer a kol. (2014)

Jak poznamenal znamy britsky novinaf
a spisovatel Matt Ridley: ,,Cim vic toho
objevis, tim vic si uvédomis, co viechno
jsi pfedtim nevédél. Historie lidské pre-
historie neni Zddnou vyjimkou.”“ A dodéva:
,Préal bych si, aby lidé o védé svym détem
fikali, Ze je to nejbohat$i zdroj novych
zahad.“ Lepsi tecku si snad nelze prat.

Pouzitou literaturu uvddime na webové
strance Zivy.

Pozn. redakce: Obsah ¢lanku vychézi
z ivodniho textu M. Macholdna v knize
J. A. Svobody Pfedkové. Evoluce ¢lovéka
(Academia, Praha 2014). V pristim cisle
Zivy budete mit moZnost si predist clanek
J. A. Svobody o bipedii ¢lovéka a v nékte-
rém z dalsich &isel také recenzi na uve-
denou knihu.
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