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Abstract

The backgrounds of Marcello Barbieri’'s semantiddmy and the semiotic
biology are confronted in the issue of autonomyivahg systems. In the place
of an interpreter in Pierce’s triad, in Barbiertase there stands a code. Although
both concepts attribute important status to thenmnggin biology (which is left
out outside the scope of semiotic tradition), botincepts are by definition
different in the way of apprehension the naturdivhg systems and of basic
biological ideas. Codes are considered to havedimeatal status in Barbieri’s
concept. From this point of view the analysis dftbine code hypothesis seems to
be appropriate. Can we say (according to our tadagientific knowledge) that
histone code truly fulfils demands of Barbieri®ncept of codes? Another
Barbieri’s idea of epigenesis functioning on theibaf biological memory can be
unfolded not only thanks to analysis of the phypotystage’s role, but also by
similar analysis of the homeotic genes’ role in pimgenesis of vertebrates,
because even these genes can be regarded asdablogimory of species. These
analyses will lead us step by step to the negatiothe thesis “cultura contra

natura’.



Uvod

.,DNA (Deoxyribonukleova kyselina) je nositelkou gigcké informace
vSech organisth s vyjimkou dch nebudcnych organismi, u nichZz hraje tuto
tlohu RNA (RNA-viry, virusoidy a viroidy). DNA jeopzivot nezbytnou latkou,
ktera ve své strukta kdduje a bikdm zadava jejich program, a tinfgaurcuje
vyvoj a vlastnosti celého organism(WVikipedia).

Tato definice deoxyribonukleové kyseliny je odrazeaneSniho
pievazujiciho chapani role DNA jakozto nositelky a8k informace nutné
pro pochopeni vyvoje Zivé bytosti. Toto chapaniswg puvod v genocentrickém
pohledu na zZivé organismy jiz od dob neodarwirk&tisyntézy. Dle &ho geny
zcela kauzaly ovliviuji fenotyp a ontogenezi organi8mvse je napevno
.zadratovano" &izeno programem. Tatorguistava DNA jakoZto pasivni littery,
programu, ktery je dekédovan pomoci molekularnictomafi, které dale stavi
télo, popird autonomnost Zivych systiéma redukuje vSe Zivé na descartesovy
~Steékajici stroje”. Zapis DNA je pak inforndai instrukci, ne informaci, které by
méla buika porozunit.

Praw ono programovéipdukeni je nedastnou formulaci v této definici.
Mnozi biologové navzdory obeérsdilené wie upozofiuji na to, Ze vztah gén
a €lesné podoby organismu neni jednoduSe odvoditéVigrkos 2000, Vyskot
2007). Kromn¢ uznaného faktu, Ze geneticky kéd neni vysledkenuhgpch
fyzikalnéchemickych procds v buice (a naslednému dkiu Kk vyswtleni
genetického kodu jakozto zmrzlé nahody), objevigetisn dal vice poznatk
epigenetiky a zcela neobjasou stale #stava nap i role produkti regula&nich
geni v evoluci a ontogenezi organigmNicmeére vysSe uvedené formulace utef
uz dlouha desetileti ndzorovou atmosféru nejenofiaygdy a pozdji je velmi
obtizné se z této atmosféry vymanit.

Oproti tomuto redukujicimu pojeti stoji tradice sétmcké biologie, ktera
prisuzuje molekularé informaini struktde DNA sémanticky obsah. Ten se pak
vyznamo¥ nerealizuje diky feéteni programem, ale diky interpr&tému Gkonu.
Analogii tohoto pikladu mize byt vztah textugten&e avyznamu, ktery pro
¢tende dany text nese. Vyznamem je dané jeftibeuchopeni textdten&em,
jeho gedstavy, myslenkové obrazy, jediné asociaceCten&av vyklad zavisi
samozejm¢ na momentalnim Zgobu bytiétende, na jeho Zivotni zkuSenosti.



Text je tu proétende, ¢tend je predpokladan, ba dokonce musel byt ve vztahu
piitomen dive nsZ samotny text. Teprve dildten&ovi povstava vyznam, ktery
text nese.

V pojeti biosémiotiky je pak vyznamem sekvercasekvenci informeéni
molekuly DNA €lesny tvar v podob proteini nebo jiz samotnéhcila. Tento
téelesny vyznam je interpretovdn proteinovym aribdeakym aparatem
(fenotypem biiky), ktery je za expresi genu zodgdwy. | ten musi byt v hice
(v zygot) pritomen je&t diive, neZ je interpretovano prvni slovo molekuladonih
textu zapsaného abecedou nuklaoti®ama DNA neobsahuje &lik vlastni
interpretaci, kni vzdy p#tbuje oplod#né vajtko. Timto zmisobem je pak
pienaSena molekularni historie, DNA je vzdy interpvéha podle stejnych
molekularnich zvyklosti, které organismus ziskdidm evoluce.

Biosémiotika Dbioszivot, semionznak) chape tedy Zivot nejen
z perspektivy fyzikalnich a chemickych zakonitosie Zivé bytosti jsou v tomto
ohledu pedevSim vyhodnocovatelé vyznamu. Vyznam se taldstédle energie
a informace dalSim zasadnim pojmem, se kteryrrefgatv dnesni biologii @itat
(Barbieri 2006). Jako vyznamy pak nejsou chapanyzeopodity vnéjSiho
prostedi, tzn. biosémiotiku nezajima pouze etologiclemavioralnici ekologicka
stranka zpsobu byti organisin(Thomas Sebeok mluvi o tzv. exosémiotice); jako
znak nesouci vyznam pro jeho vyhodnocovatele jeskeglinich letech &in
biosémiotiky chapana i sama DNAsignalni molekula (endosémiotika).

Za zakladatele biosémiotiky byva povazovan JakabWexkill (Klikova,
Kleisner 2006), ktery ifiSel s metaforowmweltujakozto vlastniho Zzitého &ta
kazdého jednotlivého organismu, ¢woz rozumi svému okoli. Uexkullovy
mysSlenky jsou dnes spojovanyiedevsSim s ekologickymi a etologickymi
badanimi. Zasadni obohaceni znamenaly pro bioséhkoaot tradici dneSni doby
mySlenky a pojmoslovi sémiotické teorie Charlese Feirce. Uexkillovy
i Peircovy myslenky pozgi rozvijel Thomas A. Sebeok (pojem zoosémiotika).
na rozvoji biosémiotické tradice se taktéZz nesnemaipodepsala tzv. Tartuska
Skola v Estonsku (Jurij Lotman). @johdch biosémiotiky dale napKull (1999)
¢i Favareau (2007).

DalSi tradici, ktera iisuzuje pojmu jakym je vyznam podstatnou ulohu
v biologii, je tzv. sémanticka biologie, kterou v@t italsky biolog Marcello

Barbieri. Ten ve své kniz@rganické kody. Uvod do sémantické biolo(606)



prichazi stadou zajimavych hypotéz, které se stanou myslenkaa&ladnou této
prace. Biosémiotickou tradici vSak nemohu opomenmato, protoZze z jejiho
stanoviska budoughkteré Barbieriho myslenky kriticky reflektovany.

Cile této prace budou nasledujici. V prvni kapitee pokusim nastinit
hlediska, z kterych dZeme DNA posuzovat nejen jako prosty zapis, abka |
télesnou strukturu; uz i na této molekularni Growmissioubi analogova a digitalni
podoba zZivého. Také se pokusim vylozikteré molekularni procesy, u nichz je
mozné mluvit o zpracovavaki uchopovani vyznamu, a to jako protipdl ob&cn
piijimané programové metafm Dale bude v druhé kapitole navazano parafrazi
Barbieriho sémantické biologie a jeji reflexi z jpezbiologie sémiotické. Barbieri
piiklada velky vyznam organickym kéch jakozto ,motoém“ epigeneze; bez
nich by podle Bho konvergentni nést slozitosti, jakym epigeneze je, nebyl
mozny. Proto se védti kapitole zar&im na hypotézu histonového kédu, ktera je
v poslednich letech hajndiskutovana. Mohou histonové modifikace rgpat
Barbieriho pojeti kddu? Pokud by histonovy kod byhan ¥deckou véejnosti
za kod steji jako kod geneticky, znamenalo by toto uznani¢mna podporu
Barbieriho hypotézCtvrta kapitola se zad#iii na parafrazi prvnéasti knihy Erica
Davidsona The Regulatory Genom€006). Posledni oddil této prace bude
vénovan koncepci biologickych paitn a jejich klasifikaci, vtomto oddilu bude
analyzovana i prvni kapitola Davidsonovy knihy.

Praci uzaiu diskuzi nad analogiemi kulturniho &rpdniho s¥ta a nad
otdzkou, zda rizeme na organism&i druhu pozorovat rysy kultury. Sémiotick4

i sémanticka biologie Kimto zaw¥ram nutré smeiu;i.



1. Stroj €i vyhodnocovatel vyznamu?

1.1. Programova metafora

V zygo& vzniklé splynutim dvou gamet je r@dvska DNA (mluvime-li
o pohlavnim rozmnozZovani), ktera je ob&povazovana za prografidici vyvo.
Pokud je tomu tak, fiteme se ptat: kdo tento program vyild Jak tento
program funguje? Komu dava smysl? Lze opravdu vsegbtrocesy v Zivém
organismu vys#tlit pomoci programové metafory?

Pcatitacové analogie ovladaji jiz od druhé poloviny minwétoleti mnohé
védecké obory, od neurobiologie po lingvistiku. Bigi® si vypijcuje pojmoslovi
Z patitatového programatorstvi, ale je tomu evidénitmaopak - jako v fipadt
pojmu virus ve smyslu Skodiciho softwaru. Po odhaleni strykiDNA byla
programova metaforafigata velmi rychle, &koli stale nevime, jakipsré tento
program funguje a jaké jsou jeho algoritmy. To visdka ¥dci vnima jako detail,

k jehoz rozuzleni se postupmlobereme, stefntak jako k pditaci, ktery bude
schopen reprodukce (Danchin 2005).

Jako zastupce strojovo-programové metaforgZzeme zvolit Jacquese
Monoda, jenZz ve svém dildlahoda a nutnost. Pojednani ginedni filosofii
moderni biologie (1970) geswdcere tvrdi, Ze Zivé bytosti jsou chemicke,
kybernetické stroje, ato co seceyjejich struktury,cinnosti i fungovani. Jejich
fungovani i struktury zaji¥iji proteiny, kdédované konzervativnhim programem
v podolg nukleové kyseliny, tzn. zékladni genetické invatyaDNA, kterd je
¢tena fenotypem. Molekulu DNA takéfippvnava k aperiodickému krystalu
(pavodre predstava Schrddingera r. 1944). Ontogeneze pakejgetiio nazoru
analyzovatelna terminologii mikroskopickych intesak

Monod a Jakob odhalili v 60. letech 20. stoleti gaiizeni produkce
beta—galactosidasy Ei. coli, fizeni takového genetického programu u bakterii.
Jejich model (tzv. gal operon) je &povazebnim okruhem spinanym represorem
a induktorem (galaktosidy). Monod jednoduSe ext@po tyto poznatky
i na eukaryotické mnohob&né organismy. Nicménpii studiu jejich ontogeneze
se ukazuje, Ze tato extrapolace neni moznéaiikdag kwili existenci ortholog
v podolg homeotickych geln Vysledné &lesné struktury, za & jsou tyto

orthology zodpow¥dné, jsou v ramci zZivasné fiSe aZz neudtitelné odliSné.



Nap. gen Pax6 se @astni formace oka u mnohych organismmd hmyzu az
po obratlovce. Gemistal-less (DI) se podili na formaci nejzngjSich pgiveéski
Zivocisného &la (Caroll 2005), nap rybich ploutvi, naSich kaetin ¢i vybézka
na €le cervi ¢i ¢lenovai (obr. 1.1). DalSim zatim ner@Senym faktem tstavaji
redundantnici zdanliw redundantni Useky DNA (intronové sekvence, satelit
DNA ¢&i repetitivni sekvence), se kterymi se u baktef@drorganism nesetkame,
a rovréZ zna@ny nepondr ve velikostech genoina kédujicich gel vibed (tento
nepongr znamy uz od roku 1960, Davidson 2006). Mezi mha#s kddujici
DNA na jedné straha morfologicko-anatomickou sloZitosti organismustrarg
druhé ¥ejm¢ neexistuje zadnaietelna korelace. Porovnani velikosti geriom

a kddujicich geljezovky, mysi, mouchy az #oveku (viz. giloha str. 69, obr.1).

Obrazek 1.1 Srovnani fenotypovych struktur, za jejichz tvorbu zodpoidé en Distal-less. Vlevo
morsky mnohostétinatec s vybézky zvanymi parapodia, vpravo Betta splendens (Bojovnice pestra).

DalSim problémem strojové metafory by mohla byt vpr&hemicka
volnost genetického kodu, tj. jeho nev§titelnost z dosavadnich poznatk
chemie. Ta odkazuje i na dalSiegpoklad v metaf@ programu obsazené, totiz
na existenci tirce tohoto kodu. Metafora programu hockyl predpoklada.
Nechceme-li byt kreacionisty, je nutno vypracovdijagelnou verzi evoluce
takového programu.

Nicmére je Z‘'ejmé, Ze tato metafora je prédecké badani velmiifhodna:
Zivé bytosti jsou pak chapany jako stroje, skntesti, jez Ize popsat objektign
jako pouhé vyskyty (Neubauer 2002).

Ve ¢tvrté kapitole této prace se znovu k metafprogramu vratime. V ni
se pokusim o analyzu prvni kapitoly knihy Erica bavidsonaThe Regulatory
Genome (2006), ktery popisuje organismy (podébrjako Monod) jako
kybernetické chemické stroje, jez se vyviji pompecdogrant a subprograriin
kodovanych v DNA, zodpadnych za onu népbernou dynamiku a variace, které

ve vyvoji a morfologiich organisinsledujeme.

! Tento jev se nazyva paradoxem hodnoty C.
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1.2. Jazykova metafora

Budeme-li chtit vylozit povahu DNA dvouSroubovicéenym, nez
zminovanym Zznym zpisobem, niZzeme zvolit jazykovou metaforu. Ostatn
pojmy jazykové a pojmy komunikace, pojmy jako ,gecka kniha“, odpow¥d’
na signal, signal recognition¢i messengerRNA pronikaji do biochemiegi
molekularni biologie uz dlouho. Sekvence DNA je pairjazykové metafory
chapana jako steni zapsané abecedou nukledtidtyipismennd chemicka
abeceda nukleotid tvori v riznych kombinacich slova, sekvence nukleotél
geny, jejichz vyznam, tj.¢tesny tvar, znakii vlastnost jedince (ale i absence
urcité formy znaku), povstava pak dikyiglusné molekulaghproteinové vyba¥
buiky. V obou gipadech (v fipad genu islova) koresponduje informace
s linearnim ptadim zakladnich jednotek (Barbieri 2006).

Vyznam mize byt pak ovlivein jednim ¢i vétSi skupinou gein (pak
mluvime o tzv. epistatické interakci) nebo naopedtijy gen niZze poskytnout
vicero vyznam (pleiotropie). Tyto kontextudlni projevy gemaji pak tizny vliv
na cdivost a selekci danych znakyznami v evoluci. Geny tak ®ni sve
vyznamy Vv zavislosti na okolnich genech (tzv. geéngazba), tzn. vyznam genu
jako takového neni dam pouze sledem jeho nukieodtd i relacemi s okolnimi
geny. Nejinak je tomu i v jazyce se slovy.

Samotna fedstava, Ze Zivot dokazal zapsat navod ngehiosebe sama
do podoby DNA je pozoruhodna. Jesper Hoffmeyerau€IEmmeche #lanku
Code-Duality and the Semiotics of Nature (2065)to vykon ozné&uji pojmem
self-reference (satvztaznost)Vlastnostsok¥vztaznostmusi systém mit, abychom
ho mohli oznait za Zivy, sokvztaznost sp&iva ve schopnosti sebeprezentace
v digitdlnim a zarove i v analogovém si¢. Tato dualita kédu, dualita zapisu
a €la, sp@iva v tom, Ze past’ systému zapsana v DNA (metaurbyge zarové
piepisem systému samotného. Kniha zvana genoditglna pouze analogovou
informaci jiz zabudovanou v zygotNic digitalniho nemze ve swté fungovat
samo o sof) stejré jako nic analogového samo o satemize prochazet evoluci
(Emmeche, Hoffmeyer 2005).

Metafora jazyka jako linearniho sledu genetickéapisu je pro &ely této
prace lakava, avSak @gobem, jakym byla popsana vyse, je stale redukiméate

na binarni kod nul a jedtek. Redukovatelnost spioa pra¥ ve zpisobu tvorby
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vyznami, ve zmsobu, jak je vyznamtauz k nulam a jedtkam, nebo k slovm
samotnym, fifazovan. Hovieim tu o dvou zpsobech tveeni vyznamu:
(1) pritazovani  vyznaiin znakim na zfgsob tvorby programu pomoci
programovaciho jazyka, tj. tvorby algoritmu (kdy ygznam k znaku ipfazen
jednoznéné a z vrgjSku) nebo na zZisob (2) tvorby vyznamu, kterému ika
porozumi ze svého kontextu a zkuSenosti, tj. tak@ir@zovani vyznamu, kdy je
v samotném procesufipazovani vyznam tien a sjednavan, a je tak teo
konvertn¢ (od lat.convenire— pijit spolein¢). Tedy takovym zfisobem, jakym
k tvorbé jazyka skut&n¢ dochazi. Konfrontace apohi jakym jsou vyznamy
znakim pridélovany, je zarovie konfrontaci mezi dsma teoretickymi naukami
v biologii, které se vyznamemubec zabyvaji. Jde o konfrontaci mezi biologii

sémantickou a sémiotickou.

1.3. Zivot mezi automatismy a uchopovanim vyznamu

V pripact eukaryotnich organisime DNA uchovavéana v neaktivnim stavu
jako vysoce kondensovany heterochromatin (u bakterikondensace zajsia
jinym zpisobem). Za pomoci rozvaini velkého Useku heterochromatinu je pak
umoZréna vysoce procesivni transkripce takto ,obnaZenyclgeni.
Ve zminovaném neaktivnim stavu je vSak z4pis DNA ,akiiwrdrzovan®, bika
0 Swvij zAapis peéuje, opatuje ho stabilizujicimi proteiny tzv. nukleosomy,
stabilizujicimi  proteiny s chromodoménamii  methylovymi  zngkami,
tj. transkrigné inhibicnimi zna&kami, které braniigpisu.

Na povahu genetické exprese ma tedy vliv nejenkstra reguldnich
obvodi (cis regulatory), ale i momentélni stav chromatinu se@oo, lokace
daného genu kilv euchromatin&i heterochromatinu. Tedy ¢élesna DNA jako
takova, tj. tvar, v kterém se znaky momentairachazeji (,stranky knihy jsou
slepené a nelze jdst").

O tom, Zze DNA neni pouze rigidnim zapisem¢dsv i neustaly pohyb
na molekularni i submolekularni Urovwi rotace kolem jednotlivych vazeb,
télesny stav se odrazi i vtom, Zze DNA samotn@zen zaujmout mnoho
konformaci (Cvékova, Markos 2005). Znaket informaci k interpretaci pak pro
molekularni aparat hiky, ktery s DNA pracuje, nemusi byt uz pouze kotriré

fettzec nukleotid, ale i konformace DNA samotné. To se projevujemzsja
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pii jemném nastavovanicis-regula&nich &inka transvazebnymi proteiny.
Pfi uchopovani povahy DNA v jejiclesné podob tak musi byt programova

metafora brana s opatrnosti.

a~micici aktivni a-mlcici
kaseta kaseta kaseta

Inserce nové a-kasety

a L MATING-TYPE o

Odstraneni
staré a-kasety
switch from o to a

|
switch fromato o

Odstranéni ‘

o a — MATING-TYPE a
GENOVA
Inserce nové a-kasety KONVERSE

Obrazek 1.2 P¥iklad regulace transkripce strukturou chromatinu: existuji dva parovaci typy kvasinek
aa o, pfi sexuadlnim rozmnozovani kvasinek se tyto typy vzajemné vyhledavaji. PFitomnost
specifické kasety v MAT lokusu ur€uje parovaci typ kvasinky: ma-li burika v MAT lokusu kasetu a,
stava se parovacim typem a a pokud kasetu a, stava se parovacim typem a. Zajimavé je, ze bunky
obou péarovacich typl maji kasety pro oba typy, ty neaktivni jsou vSak umistény v heterochromatinu
a na uréeni parovaciho typu tak nemohou mit zadny vliv. V pfipadé potfeby miize byt stard kaseta
genovou konverzi odstranéna a nahrazena druhym typem: pfitomnost nové kasety v MAT lokusu
reguluje zmény exprese velkého poétu gend a parovaci typ tak maze byt zménén. (Podle Lodish et
al., 2003.)

Pokud vSak mluvime o replikaci DNA, programova rfeeta postéauje.
Replikace je vysoce procesivni, DNA polymeraza dasena primer templatu
(vyznam je latenth pritomen na 3°-5" vlakf) bechem jedné sekundy a za stejnou
dobu je pak schopna replikovat az tisic nukleotfd prokaryot; u eukaryot je
rychlost vSeobeen mnohem menSi je vSak vynahrazen&tSim pd@tem
replikatnich paatki). Polymeraza interaguje pomoci jedné izetzv. thumb
domeény s polyfosfaty templatu DNA, interakce jsedyt elektrostaticke, a tudiz

nezavislé na sekvenciProcesivitu navic zvySuji svorkoveldmp proteiny,

zabrawjici navic idifazi polymerdzy od DNA. Rychlost pikace diky
automatizaci tohoto procesu je satfgpaeé nutnd pro dostateé rychlé dleni

burgk. VSe probiha na zaklad katalytickych interakci mezi replisomem,
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templatem a nayptichozimi nukleotidy, v tomtoifpadt tedy nema smysl mluvit
0 vyznamu, interpretac¢i kédovani. Podohkhje tomu i u translace.

Jina situace vSak nastava hagii procesu sesihu (splicing pre-mRNA.
Eukaryotické geny jsou narozdil od prokaryotickypferuseny nekodujicimi
sekvencemi. Nativni transkript hnRNA se pak skl&d@v. exor (expressed
sequencés a intromi (intervening sequences Intronové sekvence jsou vsak
posléze z prekursorové mRNA viigeny anejsou dale fgkladany. Tyto
nekodujici sekvence se mohou jevit nadbiyfeni, nicmér pro organismy
znamenaji moznou variabilitu: nejen, Ze r&zé uspdadani exon-intron fize po
rekombinaci vést ke vznikuiznych protei (kombinovanimc¢asti stavajicich
proteini), ale tzv. alternativni ségt dokonce umaiuje vyrobit paletu mRNA
Z jedné hnRNA: co je intronem v j@dané bikky, nemusi byt intronem v kige
jiné. V Zadném fipact tedy neplati jednoziay vztah jeden gen = jeden protein
(coz vyplyva i z podstaty pleiotropnich a epistajith interakci zmignych
v oddilu 1.2). U gkterych organisr (nag. Trypanosoma bruceCaenorhabdidis
elegan$ se dokonce GZeme setkat s tzwrans-splicingemkdy jsou exony dvou
raznych transkript sestizeny dohromady do jedné mRNA.

V pripact téchto sedihovych Ukorii prichazi ke slovu spiSe sémiotickd
biologie. Sesthovy aparat spliceosom jakoby dokazal vyznamev uchopit
jednotlivé sekvence a spojit je ve smysluplny vyé&iek. Navic podle kontextu
z jediné hnRNA doké&zedthto smysluplnych cetk vytvorit hned rekolik. Jak
presré buika rozpozna, jaky transkript zvolit pro translagbraného proteinu?
Jak poznamenava Barbieri (2006), v podobnyéipgaech uz nejde o pouhé
katalytické sestavovani (jako je tomu u replikagcéranskripce), ale o sestavovani
kodifikované. Barbieri se domniva, Ze za vysledrmmdobu mRNA daného

proteiny jsou zodpasdné kédy (sémanticka biologie).
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Obrazek 1.3. Transkripci uréitého genu miZze vzniknout vétSi mnozstvi transkriptG: geny mohou mit
vice promotor( (P1,P2), tzn. mist, ze kterych mGze byt geneticky zapis pfepisovan. Vybér urcitého
promotoru ma pak zasadni vliv na podobu vysledného transkriptu. | ukonéeni transkripce muze
probéhnout na vice mistech. Pre-mRNA transkripty mohou pak byt dale variabilné sestfihany
zavzniku vice moznych typd mRNA (jednotlivé varianty CREM a ICER znazornény). (Podle
Markos, 2000).

1.3.1. Interferen éni RNA

Zajimavym faktem posledni doby je mechanismus RNMAdpowdny
za posttranskrigni umkovani gei. Interferegkni RNA (RNAI) byla pivodns
piipravena undle k i¢elu umEovani 6ilencing geri. Tato interferovana RNA
byla jednovlaknova gntisensg mélo se zato, Ze preébhne navazani
komplementarniho vldkna naifzere kodujici viakno sense RNA v cytoplagm
atak bude produkt genu ufeh. Pozdji se zjistilo, Ze dsRNA (doublestrand
RNA) injektovana do bitky je v procesu unibvani konkrétniho genu mnohem
acinngjSi (Lukes, Asahina-Jindrova, Jindra 2001). Takéézzjistilo, Ze proces
umicovani geli pomoci RNA molekul je evotin¢ zakonzervovanym procesem,
ktery existuje v biikkach jako pirozena obrana proti \im, transpozo6im
a retrotranspozdm (Fire, Mello 1998). Tisice gérnv naSem genomu koduji malé
RNA molekuly, tzv. microRNA, ty obsahuji kousky kad jinych geni. Tato
microRNA miZe tvdit doublestrand molekuly afipozere tak podrcovat
interferenci RNA a blokovat syntézu protéin

U rostlin i savé je RNAI zahrnuta i e novomethylaci DNA (Kawasaki,
Taira 2004), coz je dalSi @gob uméovani geid. Prekvapiw vSak malé molekuly
dsRNA mohou geny i aktivovat praygbdobré navazanim na promotor (Li,
Okino, Zhao 2006). DsRNA molekuly maji dale schaginoformovat
heterochromatin (Volpe, Kidner, Hall 200&)editovat molekuly RNA. VSechny
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typy téchto regulanich molekul jsou izjmé¢ kédovany redundantnimi regiony
genomu (Li, Okino 2006).
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Obrazek 1.4 Interference RNA : kdyZ je dsRNA umeéle vpravena do burky, je rozpoznana a Stépena
dsRNA-specifickou endonukledzou Dicer (RNAsa IlIl). Dicer Stépenim dsRNA vytvori kratSi GUseky
siRNA (small interfering RNAS) s typickym dvounukleotidovym pfesahem na 3‘ konci. SiRNA dlouhé
20-25 nukleotidud tvofi pak spole¢né (po opusténi Dicerem) s nékolika proteiny ribonukleoproteinovy
komplex RISC (RNAi silencing komplex). Komplex zahrnuje Slicer a protein Argonaute s doménou
Piwi, kterd vaze jedno zvldken siRNA. Dvouvidknova siRNA je poté rozvolnéna. Na RISC
nenavazané vlakno RNA je odstranéno za spotfeby ATP a RISC pomoci druhého vldkna sekvenéné
specifické siRNA navaze cilové vlakno kédujici mRNA a Stépi ho pomoci Sliceru. RozStépené
vlakno je rozpoznano a degradovano. (Pokud komplementarita sSiRNA a kédujici mRNA neni Uplna,
syntéza proteinu je pozastavena pouze dokud se komplex RISC s siRNA znovu neodpoji. Pokud je
komplementarita Uplna, dojde k degradaci). U rostlin toto rozStépené vlakno nemusi byt
degradovano, ale mize slouzit jako templat pro syntetizovani nové dsRNA, jez je znovu Stépena
proteinem Dicer a znovu tak slouzi k vytvoreni siRNA. (Zdroj: www.rnaiweb.com).

1.3.2. Modulatory genové exprese

Jak jsou sprawhrozpoznany geny, které maji byt aktivovany v dané
buice? Zde se ke slovu dostavaji modulatory genovéesgp tzv.enhancery
(cisregulani sekvence, viz. obr. 1.5), které slouzi jako va#Ze mista

protransregulatory a jsou vyZadovany pro aktivaci transte \&tSiny geri.
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Dokézi misobit i kilobdze daleko od genového promotoru. Naamcery se vazi
raizné transkripni faktory: v aktivénich sitich dvou tznych ged se nize
vyskytovat tentyz transkrimi faktor, a naopak kombinace s dalSimi, avSak
rozdilnymi transkripnimi faktory zapicini transkripci dvouiznych ged. Vazba
faktoni naenhanceryje tedy kombinatoricka, i na jeji povaze zavisiada bude
dany gen fepisovan: nap protein Pax6 se vaze eahancergenu pro syntézu
endokrinnich hormah jako je nap. insulin, ale i na&nhancergenu crystalinu
(protein ¢ocky oka). Teprve ve spravné kombinaci s ostatnimngkrignimi
faktory na spravnémnhancerunize byt zapnuta exprese daného genu.
Jednotlivy gen rize mit dokonce itizné enhancery kazdy je vyuZzivan
Vv jiném typu busk, nag. jiZz zminovany protein Pax6: jeho gen magsitice
enhancet, které jsou aktivnimi podle typu bky, v jaké se protein Pax6 bude
vyskytovat (zda ve slinivcetidni, ¢o¢ce ¢i nervové trubici). DalSim zajimavym

rysemenhancet je to, Zze dokazi geny i utiSovailéncery (Gilbert 2003).

= = i BN e —
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Obrazek 1.5 Sit cis-regulacénich sekvenci kontrolovanych transkripénimi faktory v savéim genomu.
Promotor (promoter-proximal element) obsahujici TATA box, na némz zaéina transkripce
nasednutim RNA polymerazy. Promotor slouzi jako cil pro mnohé transkripéni faktory, stejné jako
enhancery, které svymi aktivaénimi doménami mohou urychlit tvorbu pre-iniciaéniho komplexu
na TATA boxu pomoci smyckovych interakci DNA templatu. V nékterych pfipadech mohou
enhancery leZet i uvnitf intronu. (Podle Lodish et al., 2003).

Dynamika vazebnych siti kombinac¢iena, které se zapinani genu
zWCastuji a kombinaci mist, na ktera se vaziujg momentalni stav v prostoru
a vcéase, stav, ktery ma bka neustéle pod kontrolou. Samotny vysledny produkt
piepisu genu je tedy regulovan na mnoha arovnich:

1) Na drovni vylBru daného genu, za ktery zodpovidaji jak modifikace
chromatinu (je ieba DNA rozvolnit a zfistupnit), tak signaly pro to,
jaky gen ma byt aktivovan (nebo naopak ¢enl ato za pomoci
siRNA, vazby vazebnych protéifrepresoit naenhancery gem i
za pomoci kondensace DNA) a jaké komponenty seaiéteace budou

Ucastnit.
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2) Na urovni sesihu hnRNA, kdy je z pre-transkriptu s#bkem
intronovych sekvenci vybran finalni produkt v podobRNA.

3) Nasyntetizovany protein je nativni strukturouterk byva dale
upravovana do kowreého tvaru pomoci protain tzv. chaperof ci
za pomoci dalSich modifikaci (s&ibt samotného proteinu, chemické
modifikace jako acetylace, metylace atp. nebo tidioké mastky).

Na zéklad prezentovanych bétinych proces byla demonstrovangada
piipadi, které ne vzdy rizeme objasnit procesem katalyzy, ale mohli bychem |j
zaradit do kategorie procgésichopovani vyznamu. Blka si Bhem nich z genomu
vybira ty vyznamy, které za dané situace davajistniynalni vypo¥di maji pak
v riznych kontextechizné obsahy: napdiky mizné voll# promotoru, z kterého
bude utity gen pgepisovan ¢i diky variabilni moznosti se$hu nativniho
transkriptu RNA. TytéZ znaky mohou mitdznych kontextech zcela protiotiné
vyznamy: nap siRNA miZe fungovat jako jakasi negativni vygav a umtet
gen, ale zaroveje schopna transkripci gém aktivovat.

Na DNA se pak mizeme divat jako na slovnik jazyka, kdy proteiny duud
slovy, kterd se stavaji s@asti bumgcnych vypowdi v podols vysSich
organizanich celki. Nekteré z échto vypowdi zistavaji nemdinné a daly by se
prirovnat k iznym Klisé, jiné jsou vicemérustalenymi promluvami, dalSi jsou

dynamickym a stéle prognlivym tokemieci (Marko$ 2000).
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2. Sémanticka a sémioticka biologie

2.1. Barbieriho sémanticka biologie

Marcello Barbieri ve své kniz&rganické kody2006) gichazi s ikolika
inspirativnimi mySlenkami. Tato prace staviegevSim na jeho koncepci kédu
a pangti v epigenezi.Embryonélni vyvoj je dnesébné vykladan jako geny
naprogramovany proces. Barbieri se taze: zname stféaknebo program, ktery
by mohl zvySovat svou slozitost st&jjako je tomu u individualniho vyvoje
Zivého organismu? Zaporna odpdvho vede k vykladu, jak k tomuto e
dochazet pr&v u zivého tvora. Embryondlni vyvoj jako konvergéntmarist
slozitosti se podle Barbieriho rekonstruuje postupnneuplnych informaci
pomoci organickych kada pangti. Barbieri ve své knize vytvib i matematickou
formulaci této rekonstrukce, ta vSak nebudedpttem této prace. Nas v této
kapitole bude zajimat pro &#ek jeho pojeti kédu.

Barbieri nezmiuje v souvislosti se svym pojetim kodu totiz poukzel
geneticky, ale o kédech mluvi i v ramcgjd signaliz&nich, v ramci sesihu
hnRNA, kompartmentalizace nebo cytoskeletu apodoJerd¥ geneticky kéd,
ktery prinesl zvrat v biologickém mysleni. Jeho univerzéina neminnost, jak
tvrdi Barbieri, naznauje, Ze pra¥ geneticky kod stal na patku prvnich Zivych
organisnii. JelikoZz bylo laboratogh dokazano, Ze afinita aminokyselin a jejich
specifickych tRNA pi translaci neni vysledkem fyzikalohemickych zakonitosti
a vazba aminokyseliny na tRNA tde byt laboratorh pozneénéna, alze tak
vytvoiit zcela jiné kodujici pravidlo, objevila se otazka je fic¢inou stavajiciho
jednozné&ného pifazovani triplei  k aminokyselinam. Uznani existence
genetického kodu,fgemz kédy mimo biologii byly vnimany vzdy jako prdia
dand historickou konvenci atedy jako jevy kulturvédlo k &Zce reSitelnému
dilematu jeho vzniku. Bktefi biologové se pakipsnaze o vysitleni jeho povahy
uchyluji k hypotéze o zmrzlé ndhodebo hypotéze o inteligentnim designérovi.

S existenci genetického kodu, jakktefi spol&né s Barbierim tvrdi,
dostava se do biologie kr@énnformace a energie i vyznam. Dva nezavisl&ysv
na jedné stranswt informainiho depozitée, tj. genotyp, a na druhé&wélesny,
tzn. fenotyp, jsou propojeny kodem, dle kterého &atRNA ipojuje

ke vznikajicimu  polypeptidovému tettzci dalSi aminokyseliny. Tento
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ribonukleoproteinovy systém skladajici se z tRNARMA, ribosoni a aminoacyl
tRNA syntetdz, il by vytvoiit spol&né s genotypem a fenotypem triadu
a nahradit tak buftnou dualitu genotyp-fenotyp. Fenotyp, vyvijejici aestou
epigeneze, je podle Barbieriho vzdy slggit nez genotyp a to pradiky kddim

a organickym pagtim (o €ch budere¢ pozdji).

Barbieri ve své knize neuvadi kritérium, podle &her tuto slozitost
posuzuje. Posudky tohoto typu jsou vzdy problerkatizasahuiji totiz do dvou
raznych arovni popisu. Poznamku vSakizeme chapat ve vztahu k inforéma
drovni popisu: @ srovnani genu pro gity protein a samotného proteinu je
mnozstvi informace, které je danéfadim vietzci viadech mnohem mensi nez
mnoZzstvi informace, kterou bychom museli vynalg&ito popis trojrozrrné
struktury tohoto proteinu (Monod 1970). Jinymi slovprvni giklad je
matematicky vyjatitelny, zatimco v druhém jde o nek@ng paiet moznych
arovni esnosti popisu (analogicky s pixely na fotografii).

Kod je chapan zcela jednodusSe jadmubor kolektivnich pravidel, ktera
propijcuji vyznamy informanim strukturam(1). Najejich individualnich znacich
nemusi nijak samotny kdéd zaviset (nezavislostrirdoe a jejiho vyznamujjich
vzajemny vztah je zcela arbitrarni (2). Jedna g teghropojeni dvou zcela
nezavislych s (3) (Barbieri 2006, str. 82-83),fauz se jedna o sv tecek
acarek a sut abecedy propojeny morzeovym kédem nebo & MNA (RNA)

a swt proteimi propojenych kédem genetickym. Samotna afinita tRNA
a aminokyselin je zcela arbitrarni a neni odvodiete znalosti dnesni biochemie.

Organicky kod tedy poskytuje specifitu mezitha sty (Barbieri 2006),
abychom podle Barbieriho mohli mluvit o organickémdu, musi byt v dané
biochemické reakci fitomné ti zakladni aktd: znak adaptor aobjekt
Demonstrujeme-li spote¢ s Barbierim tyto fi aktéry na pikladu genetického
kodu, bude se jednat (1) o kodon (znak), kombitidaibonukleotidi naretézci
MRNA; (2) o adaptory, v tomtoifpact o tRNA, ktera je spojnikem mezi&em
nukleovych kyselin a aminokyselin; a (3) o samotn@inokyseliny (objekty).
Praw adaptory profjcuji vyznam mRNA kodoim. V demonstraci tohoto
piikladu vSak Barbieri iili§ zdiraziuje roli adaptorovych tRNA, aniz by se
zasada zaneiil naroli aminoacyl-tRNA-syntetaz. Pravtyto enzymy jsou
zodpowdné za pesnost fekladu a za ,stabilitu” genetického kédu. Rozezfiava

totiz pra¥ jednu svou fislusnou aminokyselinu a celdadu k ni pislusnych
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tRNA aumoiuji syntézu aminoacyl-tRNA. fBsnost syntézy je zajita
specifikou vazebnych mist aopravnou postsyntetickaktivitou enzymu
aminoacyl-tRNA-syntetazy. Natento nedostatek Bairbo vykladu translace
bylo jiz upozorino jinde (MarkoS, Cwkova, Gajdos, Hajnal 2004).

Geneticky kdéd je zajisté débd zmapovanym a kompletnimiildadem

organického kodu. Barbieri vSak mluvi také o kdédesbstihu, signalni
transdukce, kompartmentalizace i o kddech cytoskele
Genetickj kod | Kod sestiiny | fod signalni | Kod kompart- Kod
transdukce mentalizace cytoskeletu
kodon signalni
znak . - zacatek intronu prvni posel sekvence mikrotubuly
(triplet nukleotidd) . .
aminokyseliny
tRNA receptor
adaptor (arrlng,c\)&c_yl— SnRNA mediator Golgiho aparat | kotvici proteiny
. a zesilova¢
syntetaza)
objekt aminokyselina konec intronu druhy posel Jeoden € tr! . bunécne
typl smérovani struktury

Obrazek 2.1 Tabulka péti druht kédd, jejichz povahu Barbieri vyklada ve své knize Organické kody
(2006).

U téchto zmitovanych kod vSak neni jednoziaé uteni znaku a objektu.
VSechny maji spotmé to, Ze jisté adaptory (8pRNA, proteiny nebo bugné
organely) vykonavaji dva nezavislé rozpoznavactesyg. Nicméa tyto nezavislé
rozpoznavaci procesy vykonava jakykoli protein i@ vazebnymi misty. Role
adaptoti se tak neukazuje byt nijak vyjirérgou.

U kédu splicingu Barbieri dle mého soudwuje znak a objekt zcela
nahodile: z&atek intronoveé sekvence je pak pro Barbieriho zmgkenec intronu
je objektem. Konec i Zatek intronu jsou podle Barbieriho nezavislé, aioto,
Ze jsou od sebe nejen fyzicky vzdalené, ale jejiehavislost plyne i z moznosti
alternativniho setihu. Je pravdou, Ze cely aparat tamurpsadaptoit poskytuje
vyznam intronovym sekvencim jakoZto takovym a detdfanasled# i budouci
MRNA a proteinu samotnému; za objekt jako takowgrikje vyznamem) bychom
vSak ngly povazovat vyslednou mRNA sloZzenou z ekone konec intronové
sekvence. SNRNA totiZ invariatnrozpoznavaji nukleotidy GU na&ku a AG
na konci intronu (minorith u vySSich eukaryot jsou rozpoznavany dvojice
nukleotidi AU, AC). Jde o nutnou nikoli postajici podminku, délka exonuihe
byt variabilni, a dvojice GU-AG iZe byt vybrana naiznych mistech hnRNA.
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Zacatek i konec intronu bychom nicm&mohli povaZzovat spiSe za znaky, které
referuji k objektu, tj. k vyslednému siiBti. Fivodcem tohoto referéniho vztahu
by pak v souladu s Barbierim byl kéd splicingu. Bdkoychom chli byt zcela
dusledni: jaké dva rozdilné &y spojené adaptory nalezneme u tohatisladu?
Ziejmé se bude jednat jednoduSe @tgvintronovych a exonovych sekvenci,
tj. swt hnRNA a mRNA.

Donor site Branch site Acceptor site

5 Exon 1 I Intron | | Exon 2 a
ANRNA JeGU e———

T —
- ~@

RMNA lariat

l
Ve
——

Spliceosome

——
5 Exoni Exon 2
mRNA
!f‘/N/uclear membrane

Obrazek 2.2 Demonstrace sestfihového aparatu. RNA lariat je struktura, ktera vznika vystfihovanim
intronu. (Zdroj www.blackwellpublishing.com).

U kodu signalni transdukce (procesu, kdy je extwd@mi signal pemenén
na burk¢nou odpo¥d) pak Barbierimu oft sta&i potvrzeni i zakladnich
vlastnosti kddu, aby bylipswdcen, Ze bu&na signalizace se skudte& deje
na zaklad kédu. S¥t prvnich posi, kterych je znamo nespet a s¥ét druhych
posli, které jsou podle Barbieriho zatim stale znamyzgaityti, jsou rozdilné
Sswty, spojené trojici adaptor(receptorem, mediatorem a zesiléaa) (Barbieri
2006). Tyto adaptory poskytuji signakrém proce8m onu biologickou
specifitu, kdy tentyZ prvni poselirbe aktivovatiizné druhé posly a naopakzni
prvni poslové aktivuji tytéz druhé posly.

Dnes je znamo, Ze druhych pib@xistuje vice nez pouzdyii. Je vSak
pravdou, jak tvrdi i Barbieri, Ze tentyZ komplegr&él a receptor fZe v iiznych
kontextech vyvolatizné odpo¥di, a naopak tizné komplexy ligandu a receptoru
mohou vyvolat tutéz signalni drahu. Napktivace MAP kinazoveé drahy se¢je
casto pes tzv. rodinu receptor tyrosin kinaz, kvasinky MRIRazy aktivuji zcela

jinou cestou fes G-proteiny (u sa&ch burgk pomoci MAP kinazové drahy
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dochazi k fosforylactady enzyni, véetrg téch regulujicich transkripci; kvasinky
pomoci MAP kindzové drahy reguluji parovani, filartaeici remodelaci buéiné
stny, Lodish et al 2003).

Aktivace téZze komponenty signalni transdukce vmétbuice skrze iizné
receptory nize ¢asto vyvolat jiné buitné odpoxdi. Barbieri nezniiuje, Ze
i rizné kindzové kaskady mohou sdilet stejné komponeitkyli cilova regulace
je zcela odlisna. V signalni draze nermame jednozrimé mluvit o jediném
regulatoru (Bruni 2007), dastni se ji totiz mnohé kotviciarfchoring ¢i
konstrukni (scaffold proteiny, které s#ruji dalSi mediatorové proteiny
na @islusné misto vhice nebo napomahaji fosforylaci (a ét8inou

aktivaci/deaktivaci) ciloveého proteinu.
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Obrazek 2.3 Schéma signalnich drah v eukaryotni bunce. (Zdroj: www.biochemweb.org/).

Mezi jednotlivymi drahami dochazi i tzeross-talkinterakci, to znamena,
Ze se jednotlivé drahy mohouiiit (viz. obrazek 2.3). Komplexnost a dynamika
celého signalomu je zvl@i diky moznosti vzajemné provazanostrgss-tall
tak velkd, Zze vytviit pro ni tabulku kédu budergjmé nemozné. Bika pracuje

jako spletitA mozaika, kdy tytéz komponenty jsouuiyany v tiznych
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kontextech, mnohdy mohou zastupovat zcela priticé role, vzajemh se
zastupovat v signalizaich drahachi ovliviiovat vlastni syntézu.

Trojice receptor mediator a zesil@gvae svou roli velmi podobaji roli
adaptoti, jak je Barbieri definuje, a proto se také domni@ &koli vytvoieni
podobné tabulky vifipac signalni transdukce je mnohem sl&@it nez u kédu
genetického, je pouze otazktasu, kdy bude obdobna tabulka vyimoa.

2.2. Sémioticka biologie

Biosémiotik& je dnes chapana jakasda o znacich v Zivych systémech
(Kull 1999). Snaha biosémiotické tradice je uchafity organismus ne jako
mechanickoures extensaale jako aktivniho vyhodnocovatele vyznamnaki.
Jeji sodasny koncept velmi ovlivnily mySlenky Charlese ®irbe (1839-1914),
ktery se sousedil na procesy poznani. Myslenka jakoZto reprexanpro 8j byla
typickym piikladem znaku. Proces sémiose tak p¥p predstavoval zakladni
zpisob uchopovani naSi reality. ®v koncept znaku definoval jako
neredukovatelnou triadickou kompozici representam@makci nositel znaku),
jeho objektu (nemusi byt nutriyzické povahy) a jeho interpretantu (zodpdwy
zavztah objektu aznaku). Neredukovatelnou vtomystu, Ze zadnou
z komponent nelze uvaZovat @étkEhé a autonomé bez vztahu ke zbyvajicim
komponentdm triddy. Sémiose je procesem, ve ktemgsh produkuje interpretant
(mentalni model objektu) na zakiad representamenu produkovaného
bezprostednim objektem. Bezprdstni objekt je pak jednotlivé uchopeni objektu
dynamického, ktery je s@ésti s¥ta, avSak neniifmo poznatelny (Markos 2000).

Aplikovano na biologii niZzeme za nositele znaku (representamen)
povazovat genetickou informaci jedince, ktera jeledinterpretovana jeho
potomky. Representamen je pak nejenom znakem, dddSim kroku sémiose se
representamenem stava cel@qdni triada. Nekorigy sémioticky cyklus probiha
pak nazpsob spirdly, kdy se fwodni triAda stava vzdy representamenem
pro triadu dalsi (Emmeche, Hoffmeyer 2005).

Se sémiotikou triadou je spojen dalSi fenomén, gtazvyk habif).

Nastane-li toto stadium mame sklon povaZovat naf&rpretaci dynamického

2 Sémiotickou teorii vyraznovlivnil i Ferdinand de Saussure (pouZival tersémiologie), jeho

viz. Favareau, D. (2007) nebo Kull K. (1999).
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objektu za dokonale definovanou a kémeu, ato do té doby, dokud se zvyk
nezneéni a cely vyznam objektu se nezhrouti a neni zreunterpretovan. Prév
diky existenci zvyku, ukotvené interpretaci nepaelmeho dynamického objektu,
je pak mozné intersubjektivni porozéni (a fungovani objektivniddy, viz. nize).
Zjevna korelace fenoménu zvyku a kddu bude pojeaipaadii.

Vystizné je vys¥tleni Umberta Eca (1997)Prvost (representamen) nam
umoziuje poznat, Ze je mozné, Ze je zde cosi. Aby keatadalo vyslovit, abych
mohl 7ict, Zze cosi mi vzdoruje, musela uZegtim vstoupit do hry Druhost.
V oblasti Druhosti (interpretans) opravduireme de@’ehosi vrazit. Kdyz nakonec
prejdeme k ferosti, které implikuje zobeéni, dopracujeme se k bezpr@stnimu
objektu. Ten mi oteel pristup k obecnému, ale pragroto mi uz neni zarukou, Ze
zde skuténe prebyva @jaké cosi, Ze nejde jen o mou konstruk@bdle Markos
2003).

Paralela Peircova dynamického objektu a KantovyckponeDing an sich
je Z'ejma, s¥t sam o sob neni poznatelny, naSe interpretace vSak di&lgitu
neni solipsisticka ani zcela svévolna. Podobné époe vSak vrhaji pochyby
na objektivitu a kon&nost ¥deckého poznani, jednozmmst ¥deckych poznatk
a cela oblast kognice interpretanta (jak@dae) je pak vrZzena na nejistoddo
intersubjektivniho sjednavani vyznamna pidu, na niz se pohybuji spiSe jevy
kulturni, ne¥decké. \tdecka pravda vSak na této nejist€lpnedokaze fungovat,
védecka pravda musi byt systematizovani@du logiky a pro intersubjektivitu
V ni neni misto.

DalSi postavou zmbvanou v uvodu této prace, ktera zasadmlivnila
vyvoj biosémiotické tradice, byl Jacob von Uexkill864-1944). Ten sice
nevytvail striktni vymezeni pojm znak a vyznam, ale vymezil tyto pojmy spiSe
aplikaci na procesy komunikace organismu v raméhevzitého sta. Zasadni
v jeho nauce bylo také pojeti organismu jakoZtojedib; tohoto privilegia se
dosud dostavalo pouze lidem. Subjekt—organismukessvému okoli vztahuje
pomoci funkcionalnich okrufa (Funktionskrei} které jsou tvieny jak znaky
vhiméani(Merkmalg, tak znaky gsobeni(Wirkmalg. Znaky vnimanpredstavuji
zpasob jedinéného kvalitativniho uchopeni objektu zeé&tsvdanym organismem
(pomoci jeho smyslové vybavy). Pomaciaki pisobenise objekt subjektu zase

specificky zjevuje skrze své jevové stranky, jimize na organismusupobit.
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Téchto funkcionalnich okruhmize byt fizny paet a spolén¢ pak tvai umwelt
subjektu-zivaicha.

Uexkill umwelt tedy rozdéloval nas¥t vnimani Merkwel) a swt
pusobeni Wirkwel). Tyto dw oblasti se spojuji v jeden celek skrze kmiits\wt
téla organismu (tzn. skrze nervovou soustavu spajsiftysly a efektory) (Saek
2007, Klikova, Kleisner 2006).

Povazovat von Uexkilla za biosémiotika vSak odnitarkoS (2006)
a vnima Uexkulla jako kreacionistu, jehoz pojethweltuje pro Zivou bytost
v posledku stejh reduktivni jako je tomu u mechanisticky-programawétafory.
Tato Ziva bytost d ekosystém) totiz sama nic nerozhoduje, jedna equadle
planu Rirody.

Na biosémiotiku je dnes tak#&sto nahlizeno jako na nauku, v které se
snoubi poznatky firodnich a duchovnichéd. Ve smyslu syntézyéthto wd,
kterd by mohla rozpory mezi nimigkonat, je proto do ni vkladana i velka &ad
(Chebanov 1998).

Peircova tridda znak-interpretant-objekt (vyzname jdneSnimi
biosémiotiky aplikovana na vy&tleni vztahu mnoha ffrodnich jew, vztahu
frekvence gem, reprodukce a pragtdi; vztahu genetické informacefedk
a potomki; vztahu fenotypu a genotypu. NapfEmmeche a Hoffmeyer (2005)
za znak oznauji DNA, objektem je pak organismus a interpretantggota. Dale
povaZzujeme-li stale DNA za znak,u#re byt cely rod chipén jako interpretant
a objektem se tak stavd ekologicka nika. Dle biostky je tedy pro Zivot
charakteristicka jakadriadicka logika (Bruni 2007). Aplikovatelnost triady je

vSak mnohdy v fipadech biosémiotickych praci téimaduzivana (obr. 2.4).
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sekvence EGF

hormon EGF —.

transkripce,

fosforylace substréat sesfih, translace
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diferenciac tyrosin kinazy

bungk

exprese protein
dulezitych

epidermis —. v diferenciaci

bunky interpretu;i
tkanovy kontext

Obrazek 2.4: V pojmech sémiotické biologie mizeme o procesech v Zivych organismech premyslet
na mnoha Grovnich. Na prvni, zakladni molekularni Grovni je znakem napf. sekvence kodujici urgity
hormon. Zde jde o jeden zrustovych faktort (epidermal growth factor), ktery je vyznamem
sekvence, jeZ ho kdduje (interpretantem je pak samozfejmé transkripéni, sestfihovy a translaéni
aparat). Vysledny hormon se v dalSim momenté triady sdm muze ocitnout v roli znaku, kdy pfi
navazani nareceptor bunééné membrany (dostavame se tedy podle Bruniho schématu jiz
na bunécnou Uroven sémiose) spousti skrze interpretatory dané signalizacni drahy (draha receptor
tyrosin kinaz) transkripci dalSich gend, jejichz vyznamem je cilova diferenciace bunék (epigeneticka
uroven). Diferencované buriky interpretuji svij tkarovy kontext, vtomto momenté se proces
sémiose dostava jiz na Urovern mezibunéénou, a tedy na embryologickou a fyziologickou, protoze
spole¢né tvofi pokozku embrya. Jisté bychom mohli pokracovat dale na Uroven ekologickou
(multisémiotickou). V dolni fadé vidime vzdy interpretanty triddy, horni fada je tvofena znakem
(sekvence EGF) a vyznamy triddy, které se vSak samy v dalSim kroku stavaji znaky triady nové.
Podobnych triadickych schémat je tvofeno v sémiotické biologii mnoho, jejich aplikovatelnost muze
byt téméF nekonecna a stejné tak kazda z téchto triad muze byt detailngji rozebrana. Zmiriované
zakladni Grovné popisu jsou znazornény na obrazku 2.5.

Samozejme je toto vykladové schéma (obr. 2.5) &mé& zjednodusSujici,
piechody mezi jednotlivymi Urowmi mohou byt nejednoztiaé a niize byt
problematické extrapolovat z jedné urévma druhou. Jsou vSak zakladnim
orient&nim schématem Urovni, na kteryclizeme o procesu sémiose mluvit. Jak
je ztetelné i z Bruniho schématu, informace proudi ridestSemi sréry. Posledni
kapitola, tykajici se klasifikace organickych pdim bude vicemé&h z tohoto

schématu row¥ vychazet. Na epigenetickou Urdvese zamsiim uz v feti
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kapitole. V nasledujicim oddilu druhé kapitoly bycada konfrontovala
Barbieriho sémantickou biologii s biologii sémidtci.

/'
Ekologicka Multisémioticka
<
N—
Mnohobur¢na
/'
Embryologickéa Urovei organismu
Informace < Fyziologické Epigeneticka
N—
Buré¢na —
Epigenetick&
= Genetick
Molekularni
N—

Obrézek 2.5 Urovné organismu, na nichZ miZze probihat sémiose. (Podle Bruni, 2007).

2.3. Sémanticka versus sémioticka biologie

Podle Barbieriho dosud biosémiotika nedokézaldu&a je sémiotickym
systémem (Barbieri 2007). On sam soudi, Ze motownoje jednotlivého
organismu i druhu neni proces sémiose, ale kodppéikiadem je mu fedevsim
existence genetického kodu. Tento soubor konvestgjny pro vSechny
organismy tér¥ po celou jejich historii, nezavisi na interpretge totiz zcela
konzervativni. Barbieri proto sémiotickou triadu n®g@uje za triadu
znak - kdd - vyznanKod je ustaventvircem kodu (code makerjam kde by
biosémiotik mluvil o triad genotyp - interpretant - fenotypmluvi Barbieri
o triack genotyp - tirce kodu - fenotyp (neboli  genotyp - ribotyp - fenotyp).
Pro Barbieriho ve vztahu genotypu a fenotypu neristan pro interpretaci,
resp. interpretace je zuZzena na soubor kédujia@vigel. ,Interpretacni proces je
nutny k tomu, aby doslo k veéllmezi pluralitou pravidel, neznamena to, Ze se
v tomto procesu pravidla tvb* Sémiose je pak kontextéwzavisla a vyzaduje
podle Barbieriho kontext@vzavisly kéd (Barbieri 2007).
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Proces interpretace fiphdzi tedy naadu teprve tehdy, je-li kdd
kontextual® zavisly, atak musi dojit k interpretacipzedem danychmoznosti
volby, které vSak sdm agens nevytv&od tedy pedchazi interpretaci, ta sejel
jiz na zéklad kédu. Teprve vtomto beédby Barbieri mohl o své sémantické
biologii mluvit i jako o biologii sémiotické, coZice ¢ini ¢asto (Barbieri 2007),
nicmére z podstaty biosémiotiky takini nepravem. Jeho sémanticka biologie
zZznamena firazovani jednozraych vyznami znakim nazaklad pevre
stanoveného koédu, pro interpretaci, ktera hrajeptadstatnou roli v biosémiotice,
tu neni misto. Jsou-li kédujici pravidla, moznaestiby, jizZ predem dany, stava se
pak kod kédem komputaim a strojovd metafora se nam oknem vragit.zp
Ve swt¢ predem daného pak néde vzniknout Zadna nova interpretace, zadna
novinka. Barbieri by prawgodobr novinku vys¥tlil jako novou, dosud
neuskuténénou volbu v ramci kodujicich pravidel.

A¢ on s&dm mluvi o své nauce jako o sémantické biogouasrt ji
oznauje jako w¥du o vyznamu, do sémiotické biologibyt podle mého nazoru
zarazena neiiive. Vzpoméme jeS¢ pojeti Thomase Sebeoka: interpretace je
nutnd a dostaljici podminka pro to, abychom mohli mluvit o pregesémiose
(1963). Sebeok uvaZzoval o sémiosi pouze ve vztad@anisni k jejich umweliim.

Jak ale ke vzniku kédu dochazi? Co pro Barbieriiesg znamena
spojeni ,kontexto¥ zavisly kod“? Rozumi hika svému kontextu opravdu pouze
na zaklad kédu? Kontextudlni zavislost vychézi dle Barbierih genetického
piedugeni organism, patet kddujicich pravidel uloZzenych v genomu vsSak
nemize byt nekonény. Nektera pravidla jsou podle Barbieriho ziskavaganim,
toto weni pak samdejm¢ vyZzaduje paré’, zc¢ehoz plyne, Ze interpretace pak
neni pouze kontext@y ale i pamtove zavisla. Jak se ale tka miZze nadit
interpretovat novinku, je-li od Zatku omezena kodaym koédovacim systémem
pravidel ulozenych v genomu?iefm¢ pouze nahodnou mutaci ve stavajicim

systému kodl.

% Barbieri v fedmlus& k Introduction to Biosemiotic§2007) mluvi oitech modelech biologické
sémiotiky. Prvni je zaloZzena na modelu Ferdinarel8alussure, ktery definoval sémioticky systém
jako dualitu ,,0znaujiciho a oznégovaného” nebo jako ,znak a vyznam®; druhy modekaklada

na Peircovskeé tri&dznak — interpretant- objekt a bylgvzat jak Kopenhagen-Tartu Skolou, kterou
reprezentuji Jesper Hoffmeyer, Clause Emmeche evK&ull, tak i prazskou hermeneutickou
Skolou reprezentovanou Antonem MarkoSeiitetiTmodel sémiotické biologie je Barbieriho model
sémantické biologie.
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Barbieri se domniva, Ze na zaklaklbdu je mozno budovat komplesjsi
typy sémiotickych proceés Evoluce sémiose se pakjel na zaklad (1) pridavani
novych kodi a (2) vytvdenim sémiotického systému schopného interpretace.
Historie sémiose zala podle Barbieriho procesem, ktery pracoval ridaré
kontextow-volnych kodi a postupd produkoval kody vice avice kontextov
zavislé (Barbieri 2007). Co vSak Barbieritepre mini spojenim vyraz
kontextow-volny kéd, dale nevys¥luje. Mini tim snad kod nezavisly
na jakémkoli kontextu, dto jako pevd dany pard-wired kod? Zejm¢ ano. Jak
potom ale mize dochazet k uchopovani kontextu, pokud rig@thm staly pouze
jednozné&né urtené vztahy, jednoduSe popsatelné aparatem fornadyky?
Muzeme vtomto fipact vibec ovzniku ®&eho jako je kontext mluvit?
Barbieriho pojeti kontextavvolného kédu pak vlastnneguje Batesarv vyrok
.bez kontextu neni komunikace" (Bateson 1972).

Pavodni bezkontextuélnost Barbieriho sémiotiky, rjamé patatku staly
puvodre jasna pravidla, vrhaji pochyby i najeho pojeade-maker Twvircem
kodu jsou dle jeho teorie adaptorové molekuly: tRNA deinoacyl-tRNA
syntetdzy) u kdédu genetického, spliceosom u kodskilse ¢i trojice receptor-
mediator-zesilova u kodu signalni transdukce. Mluvi-li vSakwarci kody, mgl
by tento aktivé vytvaret kodujici pravidla (de facto po gobu pedstavy
sémiotické biologie), v Barbieriho pojeti je vSakuge spojovacintlankem,
doslova adaptorem, wgdem danych pravidlechipodné kontexto¥ nezavislého
kodu. Vyznam je podle Barbieriho naitei kodu zavisly, ale zda se, Ze pouze
ve smyslu onoho spojovacilitanku, coz znamena, Ze nejde o aktivnitiirce.
Nelzefici, Ze by adaptory byly zcela pasivnittanky, nicmég o tvorke pravidel
tu nentize bytrec.

Barbieri se taktéZ dopoustietelného protimluvu, povaZuje-li existenci
tabulky jakéhokoli ze zmibvanych kéd za objektivni, ale zarovieve své knize
mluvi o evoluci konvenci. O konvenci mluvist¢ proto, protoZze kod byl vzdy
povazovan zadto, co nalezi kulturni sfé lidského byti. V jeho pojeti vSak
o konvenci mluvit nelze, protoZze kédyepstavuji jasna,ipdem dana schémata
burg¢nych a ontogenetickych prodes Ne réco, co vyniklo dohodou,
smlouvanim, a neustalym &wvanim v praxi. Tak jeffece &zn¢ vyraz konvence

chapan ve sté nasi, lidské kultury.

30



Barbieri stéle vola po tom, aby byly kédy uznanyreané Bylo jiz
fe¢eno, Ze jejich existenci povazuje za objektivni,Z camoiuje Winit
ze sémantické biologie¢du objektivni a naritelnou (Markos, Kleisner 2007).
Jejich vznik vys¥tluje neuspokojiv, a tak se dostavame k problému vzniku kédu
nejenom genetického, ale i vSech zbyvajicich, kBagbieri popisuje. Souhlasim
s Barbierim, Ze diky chovani organignma bug¢né arovni, které se ndpatin
podoba kodu, ustadlenym pravidi, je vytvdena platforma, na jejimz zakkage
umozren dalSi vyvoj k slozifjSim biologickym systéfim. Dohodnuté kody jsou
platformou, na které musi stdv dalSi sémiose, aby mohlo dochazet ke
konvergentnimu néstu slozitosti. Existence podobnych platforem jpatizbi

stejre jako jiz zmhovanych organickych paiti.

2.3.1. Kod jako metafora

Vratme se z@t k jednomu z vysstleni povahy kodu: vifpad kédu se
tedy jedn& @ropojeni dvou zcela nezavislycktemBarbieri 2006), &uzZ se jedn&
0 s\wt tecek acarek a swt abecedy propojeny morzeovym kdédem nebo & sv
DNA (RNA) a swt proteini propojenych kddem genetickym. Barbieri t&ki
analogii mezi kédem propojujicim dva znakové systéfmorzeovu a naSi
abecedu) a kddem propojujicimesmolekuly DNA a sétem proteird, ktery uz je
swtem €lesnym. Steja tak mluvi o vyznamu jako o mentalni e&tipokud jde
o kéd mezi mentalnimi objekty a o vyznamu jako gamické entit, jde-li o kdd
mezi organickymi molekulami (Barbieri 2007).

Analogie doklada, Ze Barbieriho metafora kédu jévekena na zaklad
nasSi kulturni zkuSenosti s morzeovym kodem, aby palpsala metaforicky
zkuSenost zcela novou, tj. zkuSenost s fenomeénakym je s¥ét DNA, RNA
a genetického kbédu jako takového (a u Barbierihos fenomény dalSich
molekularnich a bufgnych proces). Jediny druh podobnosti, ktery mezmito
dvéma koédy figuruje, je podobnost zkuSenostni (stnukho typu, tj. zaloZzené
na uckité podobnosti &hto dvou zkuSenosti), podobnost, kterou lze ewkyiri
proZivat jedig ve vztahu k naSemu pojmovému aparatu, nikoli v§ako
zkuSenost objektivni. Primarni funkci takovéto rfata je poskytovatéast&éné
porozungni jednomu druhu zkuSenosti na zaklafiného druhu zkuSenosti

(Lakoff, Johnson 2002). Podle Lakoffa a Johnsonau jsakovéto metafory
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primarre zalezitosti mysleni &nnosti (interakce se stem) a pouze odvozén
zélezitosti jazyka.

Tato kritika se nevztahuje k tvarbpodobnych metafor jako takovych,
jinak nez metaforicky vlastni zkuSenost a okolnit @ni uchopovat nedokazeme,
jde v8ak o to, Ze neieme tvrdit, Ze cosi jako kddovani u zivych bytestistuje
realne. Kéd je pouze metafora, Zivot néaeme vEsnat do tabulek a povazovat
tyto tabulky zarealny Zsob byti Zivych organisiy ato na jakékoli Grovni
popisu.

Samozejme i sémioticka biologie operuje s velkym mnoZstviadpbnych
metafor, ¥da bude vzdy podobnym dgobem antropomorén,posSpirgna“, ale
musime mit neustale na p&m Ze jde o zfisob, jakym se my sami ke {gDbu
byti naSeho okoli vztahujeme.

Znatelna paralela vede mezi Peircovym pojnmmiyk (habit) a Barbieriho
pojetim kodu zvyk jakozto ukotvena intersubjektivni interpretacec¢itého
representamenu, nakteré stavi kolektivni porazima moznosti dalSich
interpreta&nich ukori (stejnym zfisobem funguji i Lakoffovy metafory). Stejn
tak kod, vykonavany mnoha organismy Hapdruhy igeneracemi, je jistou
konvenci, na které podle Barbieriho stavi (a jedia jeho zakladu je moznd)
sémiose. Na kddech stavi i epigeneze Zivého tekatakova.

Fenomény zvykwi to, co mizeme nazvat kédem, pozorujeme v Zivych
organismech jako automatismy, s kterymi se setkévdak v metabolismu,
piekladu genetické informac# v samotném chovani organi8mAutomatismy,
kody a habity jsou uzitmé, bez nich by nebyl umodm jakykoli dalSi vyvoj,
neustale bychom muselifghodnocovat zakladni procesyianosti, ato jak
na arovni molekularni, tak na arovni jazykiapii kazdodenni existenci ve &v.
Automatické reakce se vyskytuji navSech hierakghlt Urovnich Zivota
(ryhovani vajéka, chize, podmiené reflexy, instinktyiizeni auta). V ¢kterych
pripadech uz ani nelze stereotyp opustit (jak@ipguk powstné kutilky vieknouci
omré&‘enou kaist), v jiném je nad nim né@azené ¥domeé zasahovanfigeni auta)
(Marko$ 2000).

Domnivam se, Ze i cesta ke kibal byla cestou sémiose, kdy se kddy staly
dohodnutou konvenci, ktera vSak musi byt neusjatthavana a utvana v praxi.
Zakotveni vé&chto konvencich umaiije dalSi evoluci. A zde mohu souhlasit

s Barbierim, Ze odthto konvenci probiha dalsi vyvoj&mgestou sémiose.
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Shiime si tedy z&rem této kapitoly stitné body, v kterych byl Barbieri
kritizovan:

(1) Pokud bude Barbieri trvat na prvenstvi kédavfmné kontextualg
nezavislého) fed interpretaci, # by prehodnotit uzivani pojtjako je tviirce
koduci evoluce konvenci

(2) Automatismy translace, sébu hnRNA ¢i nékterych signalnich drah
muzeme nazyvat kody, nerbeme vSak tvrdit, Ze tyto kody jsou realn
a objektivig existujici a navic ne#nné. Jde pouze o metaforu, aigpb, jak
jistym procefim v Zivych organismech iieme rozurgt. Navic i samotné vztahy
mezi znaky a vyznamy v Barbieriho vykladech nemusgjjednoznané, jak bylo
ukazano u koédu segiu.

(3) Oproti Barbierimu se domnivam, Ze kody a autisnmey v Zivych
organismech nehraji prvotni udlohu, ale dochazink mprav prvotré cestou
biologické sémiose, cestou interpretace jethyeh bugénych kontexi.
Prvenstvi automatisin pred moznosti posuzovat vlastni situaci veétswinni
z Zivych organism opravdu pouhé automaty bez jakékoli autonomnkistii jsou

smykani pouze frekvenci mutaci v genomu a peasi, v kterém existuji.
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3. Hypotéza histonového kodu

3.1. Struktura chromatinu

Kondensovana DNA se vyskytuje v eukaryotickéndmi v asociaci
s tzv. nukleosomy, oktamerickym komplexem praidiivé kopie H2A, H2B, H3,
H4), tzv. histori. Devaty spojovaci histon H1 uzavira pomoci N-kmyct ¢ésti
zbyvajicich osmi histonovych protéircely komplex nukleosomu. Nukleosom ma
periodu piblizné 200 bazickych par zcéehoz asi 146 twd DNA, ktera je
na nukleosomu namotana, zbytekifviav. linker, tj. fada pal bazi mezi déma
jednotlivymi nukleosomy (Turner 2007). Kazdy nuldem je s DNA spojen 142
vodikovymi vazbami a také elektrostatickymi interaini. Basické aminokyseliny
histomi (Lys, Arg) neutralizuji negativni naboj fosfADNA na vnigni strar
zavitu nukleosomu, ule€hji tak ohnuti DNA a uma#lji t¢sné sousedstvi dvou
zaviti na histonovém oktameru. Kontakt hisios DNA neni zavisly na jeji
sekvenci. Uloha histdnje kondensace DNA molekuly do tzv. 30 nm vlakna
(nag. lidskd DNA je dva metry dlouha, ale musi séswit do jadra o gméru 10-
15 um, vySSi arovni kondensace napomahaji dalSi spkéifproteiny). Sotasré
také molekulu DNA stabilizuje.

Jsou rozliSovany dva stupikondenzace chromatineuchromatin kdy se
DNA sklada z 30 nm vlakna a sikpvych domén aje transkeipe aktivni
aheterochromatin kdy je DNA asociovdna s nukleosomy apomoci dalSi
proteini (nag. condensin, cohesin) dale kondensovana. GenytgowmkEeny
a k DNA nemohou fistoupit aktivatory transkripce, rekombinace proteiny
dulezité pro opravu DNA (oblasti heterochromatinunsehazeji na specifickych
¢astech chromosoimjako nap. v blizkosti telomeré¢i centromer). Histonové
proteiny tak slouZi ijako matrix pro modifikacetekt zodpovidaji zaffstup
k jednotlivym gefim.
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Obréazek 3.1 Struktura chromatinu: jadro nukleosomu se sklada z oktameru ¢étyf dvojic histonu
(H2A, H2B, H3, H4). Histon H1 zbylé histonové jednotky sestavuje do struktury vyssiho fadu.
(Zdroj: http://vsrp.uhnres.utoronto.ca/images/Slide3.JPG).

Existuji dva zakladni mechanismy, jakigbupnit genetickou informaci
sbalenou v kondensovaném chromatinu: 1) pomoci l&owrEch (avSak
reverzibilnich) modifikaci N-konchistoni (acetylace, metylace, fosforylace nebo
ubiquitinace)¢i 2) zmenou struktury nukleosofinza pomoci celé palety enzym
(tzv. chromatin remodeling complex, Cruz, Lois, Mal 2005). Pak nastupuji
komplexy remodelujici chromatin umuogici rozvolreni DNA a Fistup pro
replikaci, transkripci atp. Umazji posun nukleosoipo DNA, jejich rozpleteni
a pipadné znovuslozeni.

V prvnim zmiovaném pipadt jsou koncové kyseliny histén(Lys, Arg,
Ser) modifikovany pomoci specifickych protéjnmezi které pdt nag. HAT
(histonacetyltransferaza), HMT (histonmetylaz&d) HK (histonkinaza). Tyto
enzymoveé soustavy jsou doprovazeny dalSimi soustesz@p&nym &inkem.

Kazdy typ zmhovanych modifikanich proteirt tvori vicero rodin, jejichz
vzajemna sekvemi podobnost je evotmé¢ znané konzervovana. Kombinace
kovalentnich modifikaéi acetylovymi (kyselina lysin), metylovymi (kyseliny
lysin a arginin) ¢i fosfatovymi skupinami (kyseliny threonin a serityori
specifickou vazbu s proteiny regulujicimi struktuchromatinu. Tyto proteiny
nejsou schopné se nasubstrat navazat bezrogémi pomoci takto

* O procesu katalyzy, jakym konkrétni modifikace hgtmiji a modulatorech aktivity jednotlivych
enzymi vice viz. Giannis A. et al. (2005).
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modifikovanych histofi. Specifitu vazebnych proteirdale utuji i druhy a poty
jejich domén. Na acetylované histony se inapazi ednostd proteiny
s bromodoménami, na metylované zase chromodomeky,T Slomény se vazi
na nemodifikované histony atp. Tyto domény se vigkyv komplexech
remodelujicich chromatin, ale ienzymech jako je THAnebo HMT
(tzn. v modifikujicich  enzymech). &oli v neékterych gipadech enzymy
remodelujici chromatin obsahuji vice doméunitého typu, nebyl dosud nalezen
piipad, kdy by tentyZ protein nesl kombinazmych domén. Specifitu vazebnych
domén enzyrn remodelujicich chromatin fgmé ovliviuje: (1) sekveeni
variabilita navazebném mést domény, (2) peet kopii dané domeény
a (3) alosterické zmmy indukované interakci protein-protein po navazani

na chromatin (Cruz, Lois, Molina 2005).

3.2. Typy histonovych modifikaci

Acetylace histoni je zatim nejprostudové&j$i modifikaci histod. Maze
probihat na N-koncich vSech histofnag. H2A a H4 jsou acetylovany ihned
po syntéze). Rovnovahu acetylaci nachromatinu ujidrzenzymy HAT
(histonacetyltransferaza) a HDAC (histodeacetylaza) Pokud dojde
k hyperacetylaci N-koncovych lygin histori, positivni naboj aminoskupiny
lysinového zbytku je neutralizovan a elektrostagiohterakce s fosfaty DNA jsou
zeslabeny (negativni naboj DNA uZ nige byt dale neutralizovan). DNA se tak
z nukleosom uvohuje aje zpistupréna transkripnimu aparatu (naopak
hypoacetylované histonygmé zodpovidaji za pevnou vazbu DNA a nukleogdom
a za tvorbu vysSich organtzdch struktur chromatinu).

Na acetylované lysinycasto histofi H3 ¢i H4) se dale vazi enzymy (se
zminovanymi bromodoménami), které roziwoji chromatin a umailji tak
nasednout transkripimu aparatu na DNA.

Nicmére ne u vSech organisimbyl potvrzen jednozriay vliv acetylace
a deacetylace, jak je ziwvan vyse: u pakomar@hironomus(Turner 1990)ci
saragete pustinnéhoSchistocerca gregariagWolf & Turner 1996) je mira

acetylace heterochromatinu podobné&enaicetylace euchromatinu.
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Obrazek 3.2 Priklady modifikaci.
(Zdroj: biology.kenyon.edu).

Metylace probihd pomoci enzymu HMT (histonmetyldza), denaety!
pomoci enzymu HDMT (histodemetylaza). Metylovan&idy WwtSinou maji
za nasledek navazani represorovych pratesnchromodoménami, které geny
umlcuji. Prikladem je deaktivace jednoho z chromofom v somatickych
buiikach Zen, ktera je Apobena metylaci H3K% H3K27; cely proces viak stale
neni zcela objagn. H3mMeK9 je wbec typicka modifikace charakterizujici
strukturu heterochromatinu, na ni se dale vazeeproHP1l (heterochromatin
protein 1), napomahajici pravvyssi kondensaci vlakna. Zajimavé je, Ze
pro aktivaci transkripce je nadruhou stranu tyaidkli/triymetylace H3meK4,
¢asto navic dopkna acetylaci H3K9.

Fosforylace histoni probiha za pomoci proteinkinaz a proteinfosfataz
(defosforylace) aje zahrnuta v ném cyklu Bhem mitdzy a meiozy, stejn
jako v aktivaci geti béhem interfaze. VSechny fosforylované serinové kpyt
jsou umistny ve vysoce konzervované sekvenci aminokyselinR(K-S).
K fosforylaci dochazi na N-koncich historl1l, H2A, H3 a H4. Naip fosforylace
H3S10 je zahrnuta do procesu kondenzace chromasdiky zmsné naboji
na histonech) a bétného @leni bthem mitézy a meidzy (n&pu savich burgk
¢i u Tetrahymena thermophila)Fosforylace histah (predevsim H3) ma vsak
za nasledek i aktivaci transkripce gemasné odpoidi (Giannis et al. 2005).

Ubiqutinace slouzi v cytoplazm jako zng&ka pro proteolytickou,
ATP-dependentni degradaci protein proteasomem. Modifikace histibn
ubiquitinaci nema stejnou funkci jako je tomu voptaznE, nicmérk je
pravdépodobné, Ze brani kondensaci 30 nm vilakna a vygkyse tak
v transkrigné aktivnich regionech. K této modifikaci dochazi@&oncich lysir
histomi H2A a H2B (Giannis et al. 2005).

®> Modifikace N-koncového lysinu (KJ. 9 na tetim histonu (H3).
® Fosforylace serint. 10 na tetim histonu.
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Dalsi znamou modifikaci je tzvADP ribosylace’. K ADP-ribosylaci
dochazi na histonech H2B aH1 e jit o mono- ipolyADPribosylaci).
Predpoklada se, Ze polyADP-ribosylace souvisi s mp¢ako je replikace DNA,
reparace DNACi rekombinace (Giannis et al. 2005). Mezi dalSidifikace pati
nag. biotinylace (navazani biotinu nalysiny) a navédz®roteinu SUMO,
do €chto detail vSak tato kapitola néjde.

Je teba zminit, Ze modifikace histbno kterych je zdegec, pati mezi
tzv. epigenetické modifikace. To znamena, Ze mdhdw burécné linii dédicné
a funkéni nastaveni jadra takigtane zachovano, aniz by byly tyto modifikace
zapsany v genomu. Inforia obsah jednotlivého genu tde byt kltovy,
piedpokladem pro jeho projev je vSak vzdy aktivadeoto genu. Nejen z tohoto

diuvodu jsou epigenetické procesy tak podstatné.

Typ modifikace Vyznam
nemodifikovany
histon umiéeni genu
H3K14 acetylace exprese genu
H3K9 acetylace posun histond
H4K5;H4K12 acetylace posun histond
H4K8;H4K16 acetylace exprese genu
umlceni genu/
H3K9 metylace heterochromatin
H3S10;H3S28 fosforylace mitdza/meioza
fosforylace/
H3S10;H3K14 acetylace exprese genu

Obrazek 3.3 Pokud bychom méli vlivy nékterych modifikaci shrnout do jasného schématu, vypadlo
by pfiblizné takto. Z pfedchoziho vykladu vSak vime, Ze modifikace Casto takto jednoznaéné
nepusobi (napf. v pfipadé metylovanych lysin( a arginin(). Nékteré modifikace zmiriované v tabulce
nejsou vtextu zminény, jde vSak o ¢asto uvadéné priklady (Turner 2000, Biel, Wascholowski,
Giannis 2005). Prehled vSech dosud znamych modifikaci viz. pfiloha obr. 2, str. 70.

Specifita modifikaci je wena pedevsSim jejich vzajemnymi kombinacemi,
jsou Zejmé vzajemr zavislé (Cruz, Lois, Molina 2005). Vzajemna zavssl
jednotlivych modifikaci byla prokazana riap kvasinek, kde fosforylace H3S10
usnaduje acetylaci H3K14 (mnohé histonacetyltransfend@zyi in vitro zvySenou

aktivitu pri H3S10); naopak fosforylace H3K9 zase zabja metylaci H3K9

" Pii ni dojde k pipojeni adenosindifosforib6zy pochazejici z NAD*@tinadenindinukleotidu)
ke karboxylové skupihzbytku rékteré aminokyseliny, n&pkyseliny glutamové.
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(Biel, Wascholowski, Giannis 2005). Z pozorovaniSazn podobnych ifjpadi
vzajemrg zavislych modifikaci pochézi pr&ahypotéza histonového kédu (Turner
2000). Hypotéza iedpoklada, Ze zrozlozeni arpdi histonovych modifikaci
bychom byli schopni fedpowdét odpovd buiky stejré jako z pdadi tripleti
dokaZeme usuzovat na sekvenci aminokyselin v protebtale vSak neni zcela
jasné, jak skteré modifikace mohou determinovat jiné.

Nekteré vyzkumy také ukazuji, Ze specifita vazby byhta byt utovana
i samotnym typem aminokyselin koncovye¢hsti histod (Cruz, Lois, Molina
2005).

Hé
g,'{=
l H3 K14 SV
Gens gf
H4
enhancecsom - j j
AR —--'\\-..___..--" i S
Kinase K14 Sm‘f
J H3 I &
] @
gﬂU‘-‘ﬂF *
"-. { H4
enhanceosome
P K18 r’m*
| TRIE A L s |
8 1)

Obrazek 3.4 Transkripce genu interferonu-8 je pfikladem kontroly za pomoci acetylace histon(.
Pfi virové infekci, proti které interferony pomahaji bojovat, je v oblasti enhanceru vytvofen
multiproteinovy  komplex (enhanceosome) transkripnich faktorl, ktery navaze histon
acetyltransferazu Genb, ktera acetyluje H4K8 a H3K9 a po fosforylaci H3S10 neznamou kinazou,
Gcen5 acetyluje i H3K14. Dané modifikace navazi bromodomény dalSich transkripénich faktort
(TFIID) a remodelujicich komplext(SWI/SNF), bez nichZ transkripce nemuze byt aktivovana. TFIID
je komplex proteint, ktery umoZzfiuje nasednuti RNA polymerazy a dalSich transkripénich faktor(
na promotor. (Podle Biel, Wascholowski, Giannis, 2005).
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3.3. Tvo i modifikace histonovy kéd?

Hypotéza histonového koéduiquipoklada, Ze zmované kovalentni
modifikace mohou tvigt kod specifickych vazebnych siti pro efektoroveétpiny,
které nasledh modifikuji chromatin (Strahl a Allis 2000). Tyto adifikace pak
determinuji transkrigni stav gefl, konstituuji kod, ktery definuje aktudlri
potencionalni stav transkripce. Modifikace majiutiodobyei kratkodoby @inek:

o kratkodobém mluvime wipadt aktivace transkripce, replikacéi oprav
molekuly DNA; o dlouhodobém pak pokud jde o samatstrukturu chromatinu
(napr. formaci heterochromatinw)i o modifikace heterochromatinu, které jsou
dédicné, tedy jinakieceno o zachovani odpovidajici struktury heterochtoma
v burgéném cyklu ¢i zachovani struktury heterochromatinu z jedné pmee
do druhé. V tomto ipact Ize mluvit i 0 epigenetické bddné pangti. V pripac
kratkodobych @inka, jsou histonové modifikace kotreymi body signélnich drah,
pomoci kterych riize genom rychle reagovat na momentalni stimulyoztadi.
Modifikace, ktera ma dlouhodoby efekt, byla zatimizna pouze jedina: jde
0 H3meK9, na niz se svou chromodoménou vaze protPih a dojde k formaci
heterochromatinu (v metafazi a interfazi). Jsolkvaaamy pipady, kdy je tataz
modifikace pitomna jak v transkrigné aktivnim, tak i v neaktivnim chromatinu
(H3meK9) ajedina metylace histonu navic ma zcelay j Kinek:
nag. methylovany H3K9 v kontextu s metylovanymm H3K#H4K20, pomaha
udrzet chromatin transkidpé aktivni navazanim proteinu BRAHMA, cozZ je
chromatin remodelujici komplex. Metylace nemusindutnamenat deaktivaci
transkripce.

Finalni &inek modifikaci na expresi génzalezi na jejich kombinaci
a na struktte chromatinu @bec. Jakym zjsobem jsou vSak enzymy, které
chromatin modifikuji, smrovany Kk cilovym mistm na DNA? V &chto
modifikujich enzymech se vyskytuji stejné doméngofho-, chromo-¢i SANT
domeény) jako u enzyiy které se na jiz modifikované histony vazi; to maga,
Ze smrovani tchto modifikujich enzym se dje zapomoci chromatin
remodelujicich enzyin (Cruz, Lois, Molina 2005). Tato skuteost naznéuje
hypotézu kodu: jak modifikujici enzymy (které pksid), tak i remodelujici (které
ho rozeznavaji), musi tomuto kédu rozitmakze je mozné, Zze mezi nimi existuje

vztah, v gmz jedny enzymy rekrutuji druhé.
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Tvoii tedy specifické kombinace modifikaci koncovychséln histori
kod (Barbieri 2006, 2007, Turner 2000, 2006) nebajinpouze kumulativni
charakter (Henikoff)? Z jakého hlediskaibeme o histonovém kodu mluvit jako
0 sémiotickém systému?rdRistava kodu vifpadt histonovych modifikaci se
objevila nejen u vySe zibvanych autar (viz. téz Jeppesen 1997, Strahl, Allis
2000, Cruz, Lois, Molina 2005).

Z pozice Barbieriho pojeti kodu the byt existence histonového kodu
uznana; modifikace chromatinu (znaky) jsou zodpoé za specifické vystupy
v podolg transkripce, undovani gef ¢ kondensace heterochromatinu
(vyznamy). Tyto vystupy jsou uskwt@ny pomoci proteith (adaptod), které se
vazi na specifické kombinace modifikaci. Dle TummdR007) vSak vifpad
acetylace (tj. znaku), kterd je naslédrahrnuta i v transkripci (vyznamu) o kédu
nemize bytiec. Hyperacetylace histdnneutralizuje pozitivni ndboj lysinovych
zbytka na histonech, coz vedetimo krozvolgni chromatinu a népmo
k transkripci. Turner se domniva, Ze v tomigppd neni koncept kddu nezbytny
(Turner 2007). Jeho kritéria definice kédu jsoyretgako u Barbieriho @amluvi
pouze o dvou z nich)kdd je arbitrarni a znak je na vyznamu nezavigifiak
nemize byt zahrnut do kokdeého vystupu, proto ani modifikace acetylaci podle
Turnera podminku sémiotického systému nagpl Turner ve svych analyzach
histonovych modifikaci jakoZto kddu pouziva Barlliersémanticky model ¢aho
nazyva stejit jako Barbieri sémiotickym). Stejny argument po@dZivSteven
Henikoff (2006): v pipadt hyperacetylace jde pouze o kumulativisite fyzikalni
ucinek acetylovych modifikaci.

Jak je tomu ale vifpadt téch modifikaci, které funguji jako substraty pro
proteiny remodelujici chromatin? Situace ohkedrodifikace acetylaci neni zcela
jednozn&na (obr. 3.4): jak jiz byloieteno, acetylace umaije nejen
rozvoliovani DNA diky neutralizaci pozitivniho naboje Ilysvych zbytk (coz je
dle Turnera vliv na transkripci pouze tigpy), ale acetylové zily spole&né
s doprovodnou fosforylaci specifickych zbytRminokyselin umaiuji navazani
transkrignich faktoti, bez nichZ by transkripce nemohla byt spudt V prvnim
piipadt koncepce kddu nutna neni, modifikace acetylacvromto gipack vliv,
ktery lze jednodusSe vysilit kumulativnim efektem, avSak v druhérfigact uz je

povaha modifikaci odliSnd. U prvniho typu modifikatotiz nezalezi ani tak
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na _lokalizaciacetylové modifikace, ale spiSe na mnozatétylovanych zbytk
zatimco u druhé modifikace tomu tak neni.

Povaha d&chto modifikaci nazrije, Ze by mohly zodpovidat
za diferenciaci butk a vyvoj jednotlivého organismu. Bkia prochazi mnoha
stadii, v nichz se postupnspecializuje a kazdy krok ve specializaci znamena
zmeénu Vv expresi gan atak ive strukite a modifikacich chromatinu. Naproti
tomu totipotentni bitky ICM (inner cell mass) nejsou napibec metylované.

Turner je toho nazoru, Ze v tomtéigac hypotéza kodu pada na urodnou
padu, kod zahrnuje specifické modifikace, které dajiplaby transkripni stavy
geni byly rychle ménény (vypinany/zapinany) a tak definovaly moment&taivy
ve vyvoji individualniho organismu. Klovy je pro Turnera iten fakt, Ze
zminované modifikace jsou na histonové zbytky aminokygsemistovany ged
tim, nez zane samotnd transkripce (Turner 2007). Znaky (mioaif) tak
ve vyznamu (transkripci) nejsou zahrnuty. Z hlediglohoto pikladu by vsak
Turner musel souhlasit, Ze isama acetylace, ktmydpovida za navazani
transkrigniho faktoru, nize byt sodasti kodu.

Henikoff (2006), ktery s Turnerem o hypotéze hista¥ho kdédu debatoval
v ¢asopiseThe Scientist nicmére nesouhlasi s Zadnym &hto hledisek. Jak
hyperacetylace chromatinu, pro ugvpouze kumulativni efekt, tak ijiné
kombinatorické modifikace, jako vySe uwad@d di- a tri-methylace H3K4
a acetylace H3K4 poméhajici navazani proteinu BRAHMekonstituuji kéd
(Henikoff 2006). A'koli u druhého typu modifikaci je t¥ena specifickd vazebna
sit pro enzymy remodelujici chromatin, které genemggla jiné vyznamy nez
pouze kumulativniho charakterugtsina modifikaci svazanych s transkinp
aktivitou je natolik vzajem®x svazanych a koresponduji spolu jak v genomu
kvasinek, hmyzui ¢loveéka, Ze jim charakter kddu, dikgmuz buiky diferencuii,
byt podle Henikoffa byt fisouzen nernize. Henikoff zdraziuje spiSe kumulativni
efekt tchto modifikaci, kdy pak funguji jako binarnitgpinge aktivniho
a neaktivniho chromatinu.

Nicmére roli téchto modifikaci nerizeme redukovat na pouze
kumulativni. Diferenciace bwk ziejmé¢ pomoci epigenetickych histonovych
modifikaci probihat mwze: diky utitym modifikacim chromatinu je z celého
potencialu gein vybran jeden specificky diferencovany stav gendmesmime

vSak zapominat, Ze modifikace chromatinu se nexgtili a DNA je tak neustale
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v pohybu a zréng). Bung¢na diferenciace je ipdpokladem tvieni jakéhokoli
mnohobui¢ného organismu. JéStzajimawjSim by bylo zjiSéni, Ze histonové
modifikace jsou nezbytné pro expresi homeotickyehigt¢ém se budemednovat
v dalSi kapitole), které funguji jako &tivé regulatory ve vyvoji mnohob&mného

organismu (Turner 2007).

Metafora kodu, s niz fighazi Barbieri a nasledni Turner, gedstavuje
uzitetny konceptualni ramec pro nasSe pochopeni dynanekgtale zréeny na poli
epigenetickych modifikaci chromatinu a toho, jakpemoci &hto modifikaci
usneriovana exprese génNicméreé pocet kombinaci (znak je natolik velky, Zze
se Zejm¢ stale pohybujeme na Urovni zakladnich pozihatktom, jak by
zmitovany kéd mohl fungovat. U samotnych vystupj. vyznami, & je jich
taktéz velké mnozstvi, by jejich klasifikace mopl@bihat snadfji. Zvlast pak
u jednodusSiho organismu s limitovanym c¢teon  diferencovanych bk
a vyvojovych drah, jako je napCaenorhabditis elegan@urner 2007).
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4. Eric H. Davidson — The Regulatory Genome

Nez dojde ke klasifikaci organickych pétinzanmetim se na prvni kapitolu
knihy Erica Davidsonalrhe Regulatory Genom@006). Jeho prace se&nuje
dvéma podstatnym fenomém v biologii: vyvoji a evoluci organistn (odtud
vznik evo-devo discipliny). Jde o brilantni syntézu dosud nasl&banych
poznatki o regulg&nich sitich vyvoje organisina vys¥tleni jejich fungovani
i z evolwniho hlediska. Je také ukazkou, jak I¥evysvétlovani €chto fenomén
dusledré uplatnit programovou metaforu. Davidson mamikyupredklada jako
pacitacovou st, v niz dochazi ke komunikaci (doslova zpracovavafdrmace:
information processingmezi jednotlivymi vrstvami sové architektury genomu.

VySe bylo zmigno, Ze mezi genomy mnoha Zéicht jsou velké
podobnosti (fipomeime ¢asto zmiovanych 99% podobnosti sekvenci DNA
uclovéka a Simpanze) atytéz geny mohou hrat roli v t¥ordoela fiznych
struktur. Jak je mozné zapomoci téhoz programuvoiit natolik rizne
fenotypové struktury?

Za tento fakt dle Davidsona zodpovida specifickéhiéektura regukni
sit genomu, ktera je pro morfologické struktufizmych Ziva@ichi raznda, nikdy
nejde o produkt jediného genu nebo jediného reégilt@ systému. Takovato
regul&ni st’ se sklada z génkodujicichtranskripeni faktory (jejich regulace je
nesmirg dalezita, protoZze uiji kongné stavy ve vyvoji), které stanovuji vstup
na kazdém uzlu sit (svou specifickou kombinaci) a dalecig-regulanich
modul:, které maji pod kontrolou jednotlivé faze exprésehto gerd. Termin
architektura sé odkazuje k topologii fundniho spojeni mezi geny kodujicimi
transkripeni faktory a jejich cis-regulainimi moduly uprosted si¢ (na & se
transfaktoryvazi). Dana $ima i svou periférii, jeZ je definovana takoviadou
geni, jejichz produkty nejsou uz transkkdmi ani signalizanimi faktory.
Jedingna forma dané architektury &je piimo specifikovana identitou genovych
siti uvni¥ z&kastrénych cis-regula’nich element, tudiz architektura regulai sit
je primym evol&nim didictvim organismu.

Jak funguje tidici soukoli usrrnujici expresi regukmich geri
samotnych? Nejive mezibugicny signél ovlivni transkripci regutaich geta.
Postupg se utvéi regula&ni st transkripeni faktory pasobi na mnoho cilovych
geni skrze jejichcis-elementy a kontrolni elementy kazdého reguilao genu
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odpovidaji na dalSi druhy reguatdch faktofi, tzn. kazdy regutmi gen ma mnohé
vstupy (miZze byt ovliviovan jinymi reguldnimi geny) a mnohé vystupy (e
ovliviiovat). Reguléni geny maji ve vyvoji mnoho roli: jejich repertog
omezeny, kazdy organismus uZiva vigemeére tytéz vazebné domény, které
definuji ¥idy transkrignich faktofi. Nicmére tytéz transkripni faktory jsoucasto
vyzadovany viiznych kontextech vyvoje a jsou tedy schopné odaivid fizné
vstupy. Mnoho geinregul&niho aparatu je uzivano wanych momentech vyvoje,

toto mnohovyznamové uziti gérmusi byt schopno odpovidat spravma dané

regulani stavy.

Obrazek 4.1 Regulace  exprese  pomoci
alternativnich smy¢ek DNA. Exony jsou vyznaéeny
modfe, enhancery (cis-regulatory)  regulujici
transkripci pomoci  navazanych trans-faktoru
Cervené (Davidson 2006).

Regul&ni genom je sekven¢
dependentni, protoZe transkmip faktory

rozeznavaji specifické motivy na DNA.
Funkeni regul&ni prvky jsou tedy dva: transkeipi faktory pak zastupuji
tzv. trans regula&ni modul; cis regula&ni moduly utujici genovou expresi §ase
a prostoru ¢is modul je umisin zpravidla na téZze molekule DNA jako gen, ktery
fidi). Mezi cis-regula&ni moduly pat jiz diive zmirgné enhancery (str. 16-17).
Transkrigni faktory, které se vazi uvhitisregulaniho modulu mohou byt
vnimany jako individuélni vstup tohoto modulu aukgni vystupcis modulu je
pak instrukce danéarimmo transkrignim aparatu, tj. zda bude dany géapgisovan
nebo umten. Vystup je tedy kauzalnzavisly na stupni obsazenostiésitvnite
modulu.

Tento regulaéni genom je pevh stanoveny (hard-wired -,zadratovan®),
protoze sekvence DNA regudlach elemerit je stejnd v kazdé lige kazdého
organismu. B srovnani vramci dvojvrstvych sowmmych ziva@ichu odcEleni
bilateria, nenalezneme Zadnou kvalitativni variaci v genekbdujicich
transkrigni faktory (tj. komponenty signalnich drah faitnych pro regulaci
vyvoje vcase a prostoru).

Neuwtfitelna varieta regutanich vystu@ maze byt naprogramovana pouze
uzitim siti stavnych z jednotlivych kontrolnich jednotek, které dui jako

individualni uzly zpracovavajici informace.
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Vzrustajici komplexita, které organismus dosahujé ipdividualnim
VYVOji, je métena postupujicim vznikem novych reginach staw, kazdy z nich je
definovany vystupem genetického podprogramu: kazzyich povstava
v jednotlivé prostorové domérembrya. Tyto programy saniydi své vystupy.
Architektonicky nékres kazdého jednotlivého orgemisje pevi stanoven
v genomu, takze kazdy organismus generuje poustnvjacela fedpowditelny
télesny plan. Na druhou stranu Davidson tvrdi, Zei#me o vyvoji mluvit jako
o na&rtnutém dopedu (jako si architekt vytvé ¢rty svych budoucich staveb),
protoze organismy jsou mnohokiiné a tizné buiky ¢inni rizné \&ci s totoZnym
programem, coZ je podstata reguldno genomu.

Regul&ni stavy jsou fechodné, nevratne, a to jak dlouho jednotlivé cykly
trvaji, zavisi na systému. Napfas na zrnu populace mRNA kodujici geny
parového pravidla u octomilky je &fen v minutach, u jeZovky jsou tytéz &my
regul&nich staw mereny v hodinach. fechodnostéchto staw plyne z pateby
sérioveho propojeni kauzélrsvazanych stdvv case, kazdy je spojen s expresi

mnoha geti v dané prostorové domé&a snérovan danym reguémim stavem.

4.1. Prostorova exprese gen U

Prostorové rozloZeni tvarpattern formatioh se objevuje na kazdé urovni
vyvoje/ organizace.Casné rozloZeni tvar uréuje prvni asti €Iniho planu,
tzn. segmentaci na A/P ose (hagen evenskippedeve) u drozofily, ktery je
exprimovan v sedmi pruzich podél osy blastuly).tdespecificky obrazec vyvoje
uréuji praw cis-regulani moduly. Cis-regula&ni moduly maji tedy takikajic
prostorovouiidici funkci.

| buné¢nd diferenciace je podle Davidsona wtitelna pokud
vystopujeme cis-regula&ni interakce v architekitea si€ regulujici proteiny
od paate&ni specifikace prostoréwegulani domény az krozmisti
a koordinaci exprestady efektorovych gen Rozmistni diferencignich ger je
finalnim vystupem s proto aparat pro toto rozmiet lezi na periférii sé&

Vhodnym konceptem je zde dle Davidsona thaterie diferencianich
geni, tzn. fada funkné svazanych efektorovych gerexprimovanych v dané
buiice. Gene battery(poprvé pouzil tento pojem Morgan r. 1934) jsouggny,

jejichz cisregul&ni elementy sdileji stejnou kvalitativni cilovou’ giro tentyz
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transkrigni vstup. Zadné dvais-regulani moduly gei jakékoli baterie nejsou
tytéZz. Kazdé z nich uzivéznou podmnozinu transkipich faktot, které se vazi
na jina cilova mista, takze se nikdy neobjevi egnsim pdadi, p&tu ani prostoru.
Strukturni vlastnost, ktera definuje kazdou baterito, Ze jeji staleis-regulani
elementy vzdy uZivaji tytéZ kombinace vstup

PozdjSi vyvoj je modulovan po primarnich regtidch interakcich
dalSimi mechanismy, ty &uwji posledni transkrimé regul@&ni stavy jako je
nag. microRNA. Transkripce geén které koduji microRNA je taktéz
kontrolovana pomodiis-regulanich sekvenci (jsou séésti vystupu). O aktivaci
genmi pomoci microRNA se Davidson v této kapitole komk&énezmiuje,
nicmeére existenci této regulacequpovidal uz fed vice jakiiceti lety (Li, Okino
2006)!

Vyvoj morfologickych komponent Ziwicha maZze byt objasén
dle Davidsonova mimi jedirg v terminech architektury regdlai sit, jakakoli
evolwni zména v organismu nefie byt vys¥tlena mimo tyto terminy. Jéeba
tyto sit fadré prozkoumat a analyzovat, abychom pochopili ditararganisni.
Zména v morfologii Ziv@icha je pak samdejmé zmenou v jeho genomovém
regul@&nim programu. VSechny regdld zmény uvnit si€ majici za nasledek
zmeénu genove exprese jsais-regulani (coz vys¥tluje i konzervativni charakter
sekvenci kodujicichtransregulatory), takZecisregula&ni modul neni pouze
jednotkou vstupu zpracovavani informaci ve vyvajg ijednotkou evokniho
vyvoje samotného.

K analyze Davidsonova vykladu fungovani architektwegula&ni sig¢
genomu se vratime Wigti kapitole, kdy po demonstraci role homeotickgemi
a fylotypniho stadia v ontogenezi dojde kjeho sémi s vykladem, ktery je

zastavan v této préci.
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5. Organické pam éti

Pojem pandt’ je dnes hoj& uzivan v mnoha oborech, mluvime o gém
pocitate, o pandti historické, o paréti genetické, druhové&i pamsti mozku
(vramci ni pak nap o pangti vizualni, kratkodobéci dlouhodobé). V této
kapitole bych se rada z&ila na klasifikaci moznych koncepci pétin
biologickych. Rekvapiw¥ se zde vSak nebudunovat paniti v jejim béZném
chapéani jakozto schopnosti mozku uchovavat infoenmazpominkyci zivotni
zkuSenosti.

Jak obecé definovat part? Muazeme si vypjéit jednu z definic
pochazejici z teorie systémchovani systéfbez paniti, tj. zména kombinace
signal na jejich vystupech, &k se pouze na zakladoho, jakd je v daném
okamziku kombinace signéha jejich vstupech. Chovani systéspangti zavisi
nejen na momentalni kombinaci vstupnich signale také na kombinacich
signali, s nimiz se dany systém setkal jiz v minulostist8gny s parti tedy
mohou prochéazet evoluci, zatimco systémy bezépase mohou rénit pouze
pokud se zrni kombinace signal prichdzejicich na jejich vstupy (Flegr 2005).
Flegr dale uvéadi, Ze Zivé systémy maji v principta dypy pamndti: pamst
individualni (ta uchovava informace o p@tkch, se kterymi se organismus setkal
za svého Zivota), jejiz nositelkou jsou nervovamanitni soustava a paith
evolwni (uchovavajici informace o tom, s jakymi pétynse setkali jeho blizci
i vzdaleni pedci), jejiz nositelkou je deoxyribonukleova kysaliDNA).

Barbieri uvadi jednoduchou definici péitin jakoZzto permanentniho
informaniho depositée. Tato definice je podle¢ho dostatené obecna, aby ji
mohl aplikovat na svou Klasifikaci organickych paim(2006). Par’ rozcluje
na genetickou, bunou a nadbwtnou (supracelularni). O epigenetické @&m

nemluvi.

5.1. Pamét’ geneticka

Predstava DNA jako inform@iho depozitée ¢i pameti v dnesni oblasti
védy zna&né zdomacsila, DNA jako univerzalni nositelka¢dicnosti je diky své
pienositelnosti z generace na generaci vnimana jaddium, které nese historii
nejen individualniho organismu (mutace v genongheln jeho existence), ale

i historii mnoha jeho fedki z hluboké minulosti. To, Ze v naSichiitach neseme
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pameét’ predki caso¥ opravdu velmi vzdalenych, dokladaji dapatavismy.
Ukazuje se tak, Ze nasS geneticky zapis obsahujehénanachronismy, nefuérki

geny, které se vSalas odcasu mohou znovu projevit.

Obrazek 5.1 Pfiklady moznych atavismi u ¢lovéka. (Zdroj: www.cerebromente.org.br) .

7 v Z

Z ¢asti nam #istava utajena i funkce oné zdaslivadbyténé ¢asti naSeho
genetického depozitd, kterd jiz byla zmina vySe. Zawtime-li se vSak
nag. na intronove ¢i repetitivni sekvence, nalezneme unich jednu velm
podstatnou regutai funkci: poskytuji genomu prostor, ktery dovoluj&pit
urgité Useky v wiitou dobu, dale napomaha kondenzaci chromatinujztud
zodpovida za jeho trojrozimou strukturu (tzvlinker mezi nukleosomy je tien
intronovymi sekvencemi) arpdevSim jde o prostor, ktery ma vyznam
pro Davidsonem popisovany regétd aparat genomu: sekua®’ specifické
elementy tak mohou interagovat (pomoci 8koyych struktur) nejen spaiee,
ale i s transkrignimi faktory. Geneticky prostor ma v tomttigact velky funkeni
vyznam. Zajimavym faktem je ito, ze&kali v genech koédujicich zmovany
regul&ni genom naii¢ ZzivocisSnou fiSi nejsou filiS velké rozdily, naopak
v intronovych sekvencich je obsaZzena velkd mezwrahvariabilita (Davidson
2006).

5.2. Epigenetickd pam ét

Je Zejmou, avSak lehce opominanou pravdou, Zekypuviadnou
zpisobem, jak si zapamatovat, kym jsou. Identitéklyunag. mizZze byt utena
praw aktudlnim stavem chromatinu, v jakém se nachaemtdl stav zodpovida
za charakter genové exprese adowéni gead, ¢ini buiku tim, ¢im ma v daném

télesném kontextu byt. Stav chromatinu, musi byt odéh buikou predevsSim
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pii replikaci DNA, @i mitéze ¢i meiodze. Jsou to prévnukleosomy nesouci
specifické modifikace, které umidji prenos epigenetické informace z generace
na generaci a funguji tedy jako epigenetickaébna pandt’ (tzv. chromatinova
dedi¢nost).

Pri udrZzovani neaktivniho stavu chromatinu a morf@oghromosom
vibec hraje dlezitou roli rodinaPolycombgeni, jejichZz produkty jsou nezbytné
ke stabilni represi regulatove vyvoji jako jsou homeotické geny (sargmee
nesou chromodomény). Naopak aktivni konformace rmohtmu je udrZzovana
produkty rodiny get Trithorax (Gilbert 2003).

A¢ jsou vSechny dnes znamé epigenetické jevy revtizila nejsou
zapsany v genomu, mohou byiditné. Tato ddicnost se definuje jako nestabilni,
neridi se totiz mendelovskymi pravidly. Expresivitangemaze byt variabilni,
nemusi tedy znamenat, Ze se gen projevi/neprojald, mohou vznikat
tzv. mozaikové fenotypy zidodu kolisani exprese genu tznych tkanich.
Klasickym gikladem tohoto mozaikového fenotypu je godiefekt u drozofily,
kdy exprese genu odpovidajici za barwtnibo pigmentu mze byt uméena
vlivem sousedniho heterochromatinu (Vyskot 2009huba |éta se myslelo, ze
v pripadt téchto modifikaci jde pouze o metylaci cytosinu, ktée epigeneticky
dédéna diky systému, jenZ rozpoznava hemimetylovanknalaa templatu DNA
a mize dometylovat i viakno dé@é, ale znamy jsou i jiné procesy epigenetické
dédicnosti. Jde nap o meioticky penos epigenetického stavu pomoci
environmentalni indukce, genomovy imprinting znamy giklad ddi¢nosti
adapténiho gizpasobeni u organismu rodDaphnia (Vyskot 2007). Mnohé
z epigenetickych modifikaci probihaji posttranskni Buika bithem diferenciace
prochazi mnoha kritickymi momenty, které Izdirgvnat Kk vylEru cesty
epigenetickou krajinou (Waddington 1961), v nichmsé&Ze podrobovatiznym
zmenam (Ize navodit ndp heat Sokem) ackterd z ¢échto znén miZe Zistat

zachovana a vede nasleédnalternativnimu fenotypu (Vyskot 2007).

5.3. Bun é¢éna pam ét’

Pod bugénou pandti si Barbieri pedstavuje pagt reprezentujici
determin&ni stav embryonalniho vyvoje, kter4 viloe i v jejich potomcich
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pietrvava po cely Zzivot adinkuje jako informani depozith k veSkerym
bungénym aktivitAm (Barbieri 2006).

V této casti, tykajici se padti, ktera jiz pracuje na zakladgenetické
a epigenetické informace organismu &ujg stav ontogeneze, se budinevat
homeotickym getim, atim zarowe navazi na oddil o pafti supracelularni
(v jejich pripack je totiz hranice bustné pandti zarovei i prekracena).

Hox geny ko&duji transkrimi faktory, které se specificky vazou
na enhancery géraktivnich v embryogenezi. Byly nalezeny u vSeclusvanych
eukaryotnich organisin a hraji zasadni roli v ontogenetickém faovani
jednotlivych ¢asti tla. K tomu, co dosud vime o homeotickych genetispg
velkym dilem drobny organismus, se kterymcasto setkavame, a frosophila
melanogasteloctomilka obecna). Funkce homeotického genu meementalg
rozpoznatelna pomoci homedzyo? je mutace, ip niz morfologické struktury
vznikaji na nespravné&sti €la. Diky mutaci nazvanBithorax kterou u drozofily
roku 1915 objevil Calvin Bridges, se zajem o tutmlshou musku jakozto
o0 modelovy organismus rozia trva dodnes. Tato mutace se projevuje [@uon
tiretiho hrudnih@lanku v druhy a muska pak nese na tottémku dalSi parikdel
misto kyvadélek. Mezi dalSi notoricky zndmou mutgeati tzv. mutace
Antennapediakdy jsou tykadla musky vygtana kotetinami (Caroll 2005).

Ackoli maji homeotické geny specifické efekty na m@ogické struktury
organisni jednotlivych drufi, vS8echny sdileji jistou furtki vlastnost, atou je
motiv _na DNA nazyvany homeobox. Jde o 183up&azi, které koduji 61
aminokyselin tzv. homeodomény. Transkrip faktor (tfj. Hox protein) se pak
pomoci homeodomény vaze ciaregul@&ni sekvence naDNA. Tato
homeodoména je mezi druhy nétitelné konzervativni (Caroll 2005).

Pozdji bylo zjisteno, Ze ne vSechny proteinové produkty homeotickych
geni maji homeodoménu (zejména pak u rostlin) a naagpgakomeobox obsahuiji
i geny, jejichZz mutace se neprojevuji homeotickygkot 1999).

Produkty homeotickych gé&n pomoci homeodomény funguji jako
genetické sping a ovliviuji tak expresi dalSich génFxi jejich studiu se ukazalo,
Ze jde oznéné¢ konzervativni regulmi si: gen eyelessje klicovym genem

8 Tento termin byl zaveden Wiliamem Batesonem \erd894. Bateson pozoroval mutace
v prirodé (takové, které jsou dnes provag v laboratdi) a rozdlil je na dw skupiny: (1) ty,

v nichZ byl zn¢nén patet opakujicich séasti a (2) ty, v nichz jedna struktura byla nahnazi@nou
(Caroll 2005).
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pii tvorbé oka u drozofily, pokud byl aktivovan v jindsti €la, vytvaila se v této
¢asti vzdy tké oka, & uz Slo o kidlo, nohu nebo zadrfst tla. Po zjiséni, Ze
gen eyelessma vliv na formaci oka jak u octomilky tak icloveéka, byla mysSi
varianta tohoto genu vpravena do drozofily. Tatdukcte ngla za nasledek
vytvoreni struktury oka, ne vSak struktury oka mysihe, @ta musky. Podobny
vysledek by v dsledku neustitelné homologie &hto gerd jisté nastal i u gein
Pax-6 aDll zminénych v prvni kapitole. Tato plesiomorfie sarrgjpk odkazuje
ke spolénému gedkovi.

Objevy, Ze stejnéady geri kontroluji shodné funini formace a charakter
(pattern télesnych oblasti &asti (ale s velmi rozdilnym designem) u hmyzu,
obratlova a dalSich Zivéichi znamenaly kompletni znovupromysleni Zidmé

historie, fivodu struktur a firodni rozmanitosti (Caroll 2005).

G elegans LT3 Hoah 18 | mab-s |

Ser H Antp I—//—| Y H Abd-B
~{ Hoxal H Hoxa? H Hoxad H Howed H Hoxah | Hoxs6 | (o | | Hoa® HHowa0 HHoxal | F———Hom13 |

[ melanogaster

M muscuus 1001 HHob? H Hobd HHoE H Hoxbo || Hobb ——Hod7 H o8 H Hobo | Hoxb 13
owcd H Honch | Hoxch et H Howe HRoxc10 HHoxel 1 HHoxc12 HHowe 13
(o [Fodi H Hoxd? HHoxd10 Hoxd11 HAwsd12 HHowdl
— : Y - . " )
¢ Labial clase Central class Abdomingl-B class

Obrazek 5.2 Vlevo nahofe schéma embrya D. melanogaster, vpravo dvanactidenni embryo Mus
musculus s barevnym schématem segmentl, ve kterych jsou exprimovany homeotické geny.
Barevné rozliSeni skupiny homeotickych gend D. melanogaster, C. elegans a M. musculus
na spodnim obrazku odpovida barevnému rozliSeni segmentl. Orthology genl jsou vyznaéeny
stejnymi barvami. Nékdy neni vztah orthologu jasny, napf. lin-39 u C.elegans. Geny jsou zobrazeny
v porfadi, v jakém se nachazeji na chromosomu, ale v nékterych pfipadech byly nehomeotické geny,
které jsou nachromosomu uvedenych organismi umistény mezi geny homeotickymi,
pro jednoduchost schématu vynechany (Pearson, Lemons, McGinnis 2005).

Homeotické geny maji vliviedevSim na tvorbuipdozadni osy Zivacht
(viz. obrazek 5.2). Exprese&na az za mistem budouciho mozku (formace hlavy

probih&a jinym zpsobem). Geny Hox proteinjsou na DNAfazeny ve stejném
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sledu, jako nasledné segmenty, které Hox proteutiy iuji (a¢ bylo prokazano,
Ze zntna pdadi nema na expresi vliv). Vazi se na DNA a auljv transkripci
Sirokou paletou vazebnych siti. Jde o reguilageny, které reguluji i vlastni
expresi, pomoci transkidpich faktofi a morfoged (signaliz&nich molekul),
které koduji. Mista jejich exprese s@asto pekryvaji, atak se samimjme
ovliviiuji i navzajem (inhibice¢i aktivace vazbou neisregula&ni sekvenci).
Nap. Hox protein kddovany genetdBX (Ultrabithorax) a hox protein ABD-A
(Abdominal-A) funguji jako represory pro ziwvany genDIl (Distal-less)
v abdominéalntéasti epidermis Drozofily, ale jako aktivatory getecapentaplegic
(dpp) ve visceralnim mesodermu.

Ukazuje se, Zze homeotické geny hraji roli i v pssmh jako je buitné
déleni, burgcna adheze nebo pohybiiky (Pearson, Lemons, McGinnis 2005).

Enhancery, na které se produkty Hox @edzi, jsou tkhové specifické.
Nap. enhancer gendpp zavisly na zmiovaném proteinu UBX je aktivni pouze
ve visceralnim mezodermu, v CNS a somatickém mepragde(a neaktivni
v epidermalnim). V poslednich 10 letech bylgjiSttno, Ze za evoluci
morfologii zodpovidaji #jm¢ predevSim mutace eis-regul&nich sekvencich.
K morfologické diversifikaci vSakifspelo také zmnoZeni sad homeotickych @en
(nag. ¢lovék nese 8 ortholap, i mutace avysledné zmy v Hox proteinech
samotnych (Pearson, Lemons, McGinnis 2005).

DalSim ¢lenem reguléni si€ vyvoje pomoci homeotickych geénsou jiz
zminované geny pro microRNA. |tyto molekuly hraji vynnou roli
v umi¢ovani tvorby produki homeotickych gein (Pearson, Lemons, McGinnis
2005).

5.4. Supracelularni pam ét’

Supracelularni pa#éi (pantt nadbugcnou) rozaluje Barbieri na pagy
imunitniho a nervového systému a pginéla. V této kapitole se zaffim stejre
jako Barbieri pouze na paith télniho planu, tj. informéniho depozitée
pro trojroznérné rozlozeni orgdn Pangt téla je reprezentovana znaky, které
definuji dany ZiveéiSny kmen (Barbieri 2006).

Autorem gedstavy &niho planu a kmene je Georges Cuvier (prvni

desetileti 19. stoleti). éini plan je souborem anatomickych zfakkteré
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charakterizuji prostorovou orientagirtich orgar a kmen je skupina zidechu,
kteri sdileji stejnydini plan. Nap. ¢lenovci @Arthropodg maji zevni skelet,#iEni
nervovou soustavu a srdce na dorzalni 8fraatimco strunatciGhordatg maji
vlastni vnitni kostru, dorzalni nervovou soustavu a ventrabiges

embryonélniho vyvoje u obratlorc Na zaklad téchto pozorovani doSel
k poznani, ze ziveichy lze rozdlit do jednotlivych kmen podle stadia vyvoje,

v némz jsou si vSichni faslusnici daného kmene podobni. Toto stadium jesdne
znamé jako stadium fylotypu (poprvé pojem uzil Sand983). Von Baerovo
a Cuvierovo rozliseni kménna zaklad fylotypnich stadii (od latphyluntkmen)

a €lnich plari  spolu koreluji. Von Baer spra¥nodhalil, Ze vyvojové cesty
od fylotypniho stadia se rammnuji; ovSem i cesty vedouci k tomuto stadiu jsou
odliSné. Tento fakt poprvé odhalil &pSander uz v roce 1960 (Galis, Metz 2001).
Pred fylotypovym stadiem se morfologické rozdily méanenovymi embryi
shiZuji, zatimco po tomto stadiu se zvySuji (Bait2606).

Na zaklad svych pozorovani vyslovil von Baer takéigwntogeneticky
zékon (1828): (1) Obecné znaky velké skupiny &islmi se v embryu vyskytuji
diive nez znaky specializované. (2) Méabecné znaky se vyvijeji ze zfiak
obecrjSich, teprve nakonci embryogeneze sefitvenaky velmi specialni.
(3) Embrya odliSnych druhse od sebe v fib¢hu vyvoje stale vice a vice odlisuji.
(4) Casné embryo vy3siho Zii&ného druhu neni podobné ddsp nizsiho
Zivocicha, nybrz jeh@asnému embryu (Vyskot 1999).

Ernst Haeckel r. 1866 rowha vyslovil teorii, Ze individudlni vyvoj
organismu od vajka k dosplci je zkracenou verzi evoluce vzniku jednotlivych
vyvojovych linii, resp.ontogeneze je zkracenou aptulaci fylogeneze
(biogeneticky zékon). V roce 1874 publikoval Hadcke svémAnthropogenie
oder Entwickelungsgeschichte des Menscbérni komparativnich kreseb, které
jsou stale zviejnovany jako doklad existence stadia fylotypu (obkaze3).
Nicmére Haeckelovi je vyitana nepesnost a zkreslovani dat &chto kresbach
(Richardson 1995).
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5.4.1. Konzervativnost fylotypniho stadia

Bylo jiz feteno, Ze i pes rozdily¢asného vyvoje s#iuji vSechna embrya
k tzv. fylotypnimu stadiu,tj. struktde typické pro kmen phylun). Zde se
soustedime pouze na fylotyp kmewblordata Toto stadium se objevuje na konci
gastrulace a poém organismy znovu morfologicky diverguji. Fylotypmu
stadiu vSech obratlovic jsou spoléné tyto struktury: 1) notochordédsna
mezodermalni struktura na ventralni sé&avervové trubice), 2) somity (bloky
mezodermu tvidci svaly trupu a kotetin) a3) neuralni trubice (ti#ena
ektodermem na povrchu notochordu). Fylotypni stadizaind giblizne
neurulaci a ko, kdyz je utvéena ¥tSina somit. Patet somifi se mezi druhy
liSi. Fylotyp mize byt vys¥étlen jako utitd evolwni konzervace, je evidentn
velmi odolny proti jakymkoli muténim znénam (Galis, Metz 2001).

Raff vyswtluje konzervativnost fylotypniho stadia tak, Zé isitensivnich
interakci mezi primordidlnimi organy embrya (tj. Znsomity, neuralni trubici
a chordou) zfisobuje, Ze jakakoli drobna mauat zmena vede k pleiotropnim
efekiim v celéem embryu (Raff 1994, 1996).reB fylotypnim stadiem je
podobnych interaktivnich proaesmnohem mé# (nejsou dosud vyvinuty
primordialni organy), pozili stadia jiz funguji na Zgob semi-independentnich
moduli.

Sander (1983), ktery prerpouzil termin fylotypni stadium jako alternativu
k terminu Kdrpergrundgestalt(Seidel 1960)i fyletické stddium(Cohen 1977),
navrhl jes¢ abstrakt®jSi verzi Raffovy teorie: evolini konzervace fylotypniho
stadia je zaficinéna pleiotropnimi efekty, které vyplyvaji z intechkmezi
jednotlivymi vyvojovymi moduly. Absence petoné modularity, tzn. neexistence
semi-independentnich modulv tomto stadiu tedy vede ke konzervativhimu
fenotypu fylotypniho stadia (Galis, Metz 2001). &rnce dchto semi-
independentnich moduje pak nutd podminkou pro evolini zmegnu.

Absence modularity je natolikigima, Ze §i laborator indukovanych
zmenach vyvoje je pravv tomto stadiu dosazeno n&i umrtnosti studovanych
embryi. Jakékoli zegny ve vyvoji vedou k mnohym abnormalitdm, usuzuge s
proto na pleiotropni efekéthto mut&nich znén (Galis, Metz 2001).

Slack (1993) upozornil naitezZitou skuténost: fylotypni stadium je

dobou, kdy zé&inaji byt sekvetné aktivni vySe zmiované homeotické geny.
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Aktivuji se vcaso-prostorové kolineakit totiz tak, jak jsou umishy
na chromosomech (Galis, Metz 2001). VySe bylo ukézae i samotna exprese

homeotickych geinje v zasad velmi konzervativni a ma plesiomorfni charakter.

ryba mlok Zelva kuFe prase tele kralik clovék
Obrazek 5.3 Haeckel 1874. Stadium fylotypu v horni fadé. Poc¢et somitd v tomto stadiu je razny:
Clovék (35), kralik (42), tele (31), prase (31) atp. V druhé fadé organismy pfiblizné v poloviné svého
vyvoje, dole posledni stadium. (Podle Gilbert.1997).

Duboule (1994) je toho nazoru, Ze prawna kolinearita v expresi
homeotickych gein resp. zfisob jejich precisni regulace, jéiginou konzervace
fylotypniho stadia. Interpretace jsou zde mozn&: dfa) diky zmhované
kolineari¢ nemiZze byt produkovana zadna variace nebo (b) jakakailiace je
selektovana jako vysledek Spatnfungujiciho fenotypu. Konzervativnost
fylotypniho stadia je pakigledkem konzervativhosti homeotickych genramci
interpretace (a) nebo (b) (Galis, Metz 2001).

Galis a Metz (2001) jsou toho nazoru, Ze prvnirpretace neni zcela
spravna, k variacim dochazi, aléetelre nejsou slditelné se Zivotem jedince.
Prostoroé-¢asova aktivace exprese homeotickychtgkainciduje skutén¢ vice
¢i mérg s padadim €chto geri na chromosomech (vyjimky t¥iohematopoiese
a vyvoj kortetin a Kize, zde je exprese nepravidelna). Nicegou toho nazoru,
Ze pvod kolinearity exprese homeotickych gem tak i konzervace fylotypniho
stadia musi byt isuzovan spiSe jiz zméné vysoké interaktivnosti v ramci

organismu Bhem tohoto stadia. Tato vysoka provazanost a nikalnotna
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organizace homeotickych gen zpisobuje znasobeny a zhoubny efekt jakékoli
mutace Bhem fylotypniho stadia. VySe jiz bylo zméivo, Ze zmina kolinearity

homeotickych gelnnema na genotyp zasadni vliv.

5.4.2. Fylotyp jako platforma trojrozm  érné pam éti

Otazka, jak ji polozil Barbieri, zni: Jakt®e byt vys¥tlena konzervace
téInich plani v evoluci a fylotypniho stadia v embryogenezi?

V predposledni kapitol@®rganickych kod vyjadiuje obecny nazor, Ze
strategie, ktera je zcela determinovana geny, gevoje evoldné diive nez
strategie, kterd jéizena genetickymi i epigenetickymi faktory (tj. pooh ger,
koda a pandti). Casow prechod mezi dmito strategiemi v evoluci umtigje
do obdobi kambrijské explozeiga 540-550 miliony lety), od které je datovan
vznik kmeri modernichMetazoa Explozi je nazyvana proto, protoZe z tohoto
obdobi pochazeji prvni znami zastupci vSech Kmerganisni a ve fosilnim
zdznamu se objevuji naraz.

Pred kambrijskou explozi pairexistovali jen porérné mali a jednodusi
Zivocichové s &lnimi plany, které bylytizeny pouze jejich genetickou vybavou.
Béhem exploze si zivwichové zgali v ramci svych vyvojovych stadii osvojovat
uzivani nadbugnych informaci dlniho planu, tim vznikali nova stadia, sl&isi
Zivocichoveé s ¥tSimi €ly. Po osvojeni supracelularni pémziskal embryonalni
VyVvoj VEtSi paet stadii, ovSem ¢émni plany pestaly byt modifikovatelné
a konzervovaly se vramci generaci (soubor #nelkarakterizujici druh podle
Barbieriho niize pandt’ predstavovat pouze pokud se jiz dale #eih Fungovani
nadburéné pandti v organismu tedy iedpoklada konzervativni¢lhi plan
(Barbieri 2006).

Kambrijsk& explozergdstavovala fechod od pvodniho vyvojového typu,
ktery byl zcelarizen geny, k diskontinuitnimu embryonélnimu vywjay typu,
ktery mohl od jistého bodu dale vyuzivat nadidogich informaci diniho planu
(Barbieri 2006).

Barbieri pak v analogii s evoluciigd a po kambrijské explozi popisuje
novy model embryonalni vyvoje: prvni vyvoj vedeylotypovému &lu a vyuziva
pouze genetickych a b&mych informaci; druhy vede k individualnimelu

a zaklada se také na nadbtmych informacichdniho planu. Fylotypni stadium

57



tak hraje roli jisté platformy, na které dale fufgysupracelularni pagi. Barbieri
konkrétrgji fungovani této pawti neosetluje, nicmér cely vySe zmiovany
koncept vyznamh os\tluje jak roli, tak i ptibeh kambrijské exploze, ale iroli

fylotypniho stadia samotného.

5.5. Architektura regula ¢ni sit & nebo pam ét’ druhu?

VySe zmirny Davidsomiv vyklad je precisni redukci By
na komputani stroj ¢i spiSe sit stroji) navSech urovnich. Popis dynamické
a slozité struktury buignych interakci zvldda za pomoci pdjmz oblasti
pacitacovych siti jako je architektura regateho genomu, uzly sitéi periferie
sitt a dynamika dchto interakci je séri@gvpropojend a ovlivovdna genetickymi
bateriemi. Genom lkiky je popsan jako soubor programa podprograrin, ktery
dokéaze regulovat vlastni vstupy ivystupy a saatostse realizovat vase
a prostoru.

Rizeni butky je slozity proces, ktera je roddn do vrstev. Jednotlivé
vrstvy regulgniho genomu (programy a podprogramy) pak odpovidaji
hierarchickym¢innostem, které sefiptakto fizené komunikaci vyuzivaji. Geny
pak mohou byt firovnany k protokalm, kterétidi komunikaci a v ramci nichz
regul&ni si€ vykonavaji své funkce. Uzly regula si€ pak gedstavuji kontrolni
jednotky zpracovavajici informaci, pomocichto jednotek je dosazeno
raznorodosti v regulaci ontogeneze.

Ve vyctu této sfové metafory by se dalo v Davidsogoduchu jest
pokraiovat, jde o Uzasnou ukazku toho, jak Ize dynamégulaci v biice popsat
pojmoslovim z oboru, ktery nema s zivotem prana&mého.

Jednoho protimluvu se vSak Davidson dopusti, kdyxdit Ze
architektonicky nakres kazdého jednotlivého orgamisje v genomu pewn
zadratovan (hard-wired), takZze kazdy organismusgge pouze vlastni, zcela
piedpowditelny €lesny plan. Na druhou stranu Davidson dale tveingnizeme
o vyvoji mluvit jako o nértnutém dopedu (jako si architekt vyt¥acrty svych
budoucich staveb), protoZze organismy jsou mnoh&iiména tizné buiky cinni
raizné \&ci s totoZnym programem, coz je podstata reguile genomu (Davidson
2006). V jeho interpretaci batného stroje totiz o vyvoji jinak nez odrutém

dop‘edu mluvit nelze. Pokud za jakoukoli &nu ve vyvoji zodpovida mutace

58



v cisregul@&nim modulu, pak je budouci fenotypova struktura lace
determinovana a denuta jako nakres budovy architektem. To, Zenkiyu
pouzivaji stejné programy nazné \&ci, musi byt z dvodu zachovani konzistence
celého Davidsonova vykladu zapsano v genech é&tako jakakoli dalSi nizsSi
aroven hierarchickeé struktury sit

Navic to, Ze systém siti dokdZze sam regulovat st@py a vystupy je
v ramci metafory pétacovych siti taktéz zavéfci. Informace zodpasdnée
za snérovani dalSich informaci @nnost celéhotidiciho systému musi byt
nakonfigurovana zvein. To, Ze Zivy systém dokaze jistymigobem konfigurovat
svij vlastni zgisob zpracovavani informaci, je vlastnost Zivychéys, ktera byt
programiim, strofim ¢i pocitatim byt @gisouzena nefize. Dale je zajimave, Ze
i sdm Davidson alas pouzije terminy jako ,geny viti ,geny se musi
rozhodnout”. Tyto terminy do jeho vykladu architgit genomu liS nezapadaiji.

Z predchazejicich kapitol jergimé, Ze pray si’ homeotickych gein
zodpovidajici za padomi embrya o jeh@asoprostorovych saadnicich jsou
piikladem reguléniho genomu par excellence. Zatoto ¢momi jsou dle
Davidsona zodpa\dné cisregula&ni moduly. To, co Barbieri vystluje
za pomoci nadbuigné pandti télniho planu kmene objasje Davidson pomoci
,zadratovaného* systému hierarchickych siti.

Obdobre pouziva Caroll (2005) pro homeotické geny metakagy néadi
(tool kit), kterou je stadno ®€lo. Ta se sklada z homeotickych profginejich
produkti, regulatoéi burgéné diferenciace, signalnich prot&ina receptatr,
hormoni a jinych DNA vazebnych protein (t¢ch, které nejsou kodovany
homeotickymi geny). Pr&vna tuto metaforu sady fai se pokusim aplikovat

vyklad po vzoru sémiotické biologie jako opozickigdu Erica H. Davidsona.

5.5.1. Sémioticky tool kit

Zmeénu formy architektury reguai si€ cismoduli, které vede k evotuni
zmeng, atak i k vzajemnému raznovani druli, bychom jazykem biosémiotiky
piirovnali spiSe k no¥ nabyté, smluvené interpretaci tohotis-regula&niho
modulu. Nové interpretaceiipasi nové uziti regulatorburs¢éné diferenciace,
signélnich  proteitn ¢i  predevSim transkrimich faktofi kédovanych

homeotickymi geny. Jedin zpisoby nové interpretace téhoz mohou vést

59



k rozmiznovani, které je patrné ve vztahu orthdgidgpmeotickych gein na strag
jedné a rozmanityckelesnych struktur ziviéicha na stra druhé. Néadi v podob
homeotickych gein ziistalo stejné, zatimco @pob uziti byl zrinén. Tento novy
zpasob uziti se pak fize stat ustdlenou domluvoliabitem kédemci metaforou
(ve smyslu zmiovaném v oddilu 2.3.1) platnou v rdmci daného drutledani
novych interpretaci ortholégghomeotickych geinje pak cestou evoluce. deme
pak ve sho# s Barbierim, Slackem a dalSimi zZmavanymi autoryfici, Ze
ontogeneze se Zma odehravat na zaklkadémiose teprve po stadiu fylotypu, kdy
se homeotické geny &maji aktivovat a jejich jedirmé a ustalené interpretace
pak funguji jako nadbuind pamdt’ druhu pro stavbu svéh@lésného planu.
Pantt télniho planu je na rozdil od architektury genomu epoj mnohem
vhodrgjsi, protoze v sabzahrnuje kompletni a jediti@ou historii, kterou dany
druh nese (&oli Davidson by ji jis¢ nahradil paréti patitatovou). Procesy
odehravajici se az do stadia fylotypu by pak mohig rovniz ozn&eny
za ustalené automatismy, které vSakivquné nevznikaly bez kontextu

a jednoznéng, jak se domniva Barbieri, ale taktéz cestoucbné sémiose.

Barbieri se svou sémantickou biologii stofkde uprosted mezi d¢mi
vySe vyloZzenymi metaforami. Mluvi o evoluci konvénmadbugcné panti
télesného planu, ale na druhé straato pandt’ popisuje pomoci matematického
modelu a kddy jsou proého pedem ustalenymi pravidly zapsanymi v re@me
tabulce. Oscilace mezi analogiemi kulturnihostava s¥ta Zivych organistin
na jedné straf) a mezi vytvéenim modal a objektivnich tabulek skuteé wdy
na strag druhé, ho jednoziaé¢ nentize giradit ani k jednomu ze zifwvanych

pojeti Zivych systérin
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6. Cultura contra natura?

Muze mit giroda rysy kultury? NZeme pomoci analogii a metafor
ze s¥ta kultury popisovat Zivé? Barbieri pomoci své lepue kédu a evoluce
konvenci fivodré ukazuje, Ze ano, nicmé&rve snaze ¢init ze své sémantické
biologie wdu mefitelnou, objektivni a zkoumajici jevy bezkontextatejre jako
je zkouma cela biologie (Markos 2000), v posledaho kéd: o Zadné konvenci
nemize bytre¢. Nicmére jeho koncepceipdevSim supracelularni patn pokud
jeji fungovani nebude popisovat jazykem Erica HviBsona, jistou volnost
k tvorbé novych interpretaci procé®ntogeneze stale nabizi.

Oproti tomu sémioticka biologieretelrt s paralelou frody a kultury
pracuje: organismus nézanych udrovnich své existence dokaze interpretovat
vyznamy, které pro & maji smysl, jak bylo vySe ukazéano, k uchopovanysiu
muze dochazet i na molekularni arovniiky.

Sémioticka interpretace ontogeneze, ktera byla @mairvySe, de facto
ramco¥ odpovida eidetické biologii Zdaika Neubauera a sin koreluje
shermeneutikou Zivéhédntona MarkoSe. U MarkoSe byla také metafora druhu
jako kultury pouzita poprvé (2000). VSechny tytoésynmaji spoléné hledani
novych metafor na poli bétné a vyvojové biologie, v nichZéfakym zpisobem
bude zachycen fakt sebevztahiuntencionality Zivych systéink sol¥ samotnym
i ke svému individualnimu a historickému vyvaoiji.

Organismus je v sémiotické biologii definovan &atiaznosti uc¢i zapisu
v podolg DNA, na jehoz zaklagltvori sam sebe a zachovava svoji identitunlBu
organismu jsou tak v neustalém kontaktu s vesmineamipuluji s nim (Kauffman
2004) ahledaji uskutaitelné moznosti na poli signaligch, regulénich
a vyvojovych drah, morfologickych struktur, tvea barev.

Jednotlivym typem kultury je pak v tomto smysluaigny druh, ktery se
liSi od jinych druti zpisobem svého sebevyja&mi, nové interpretace, kterou se
rozhodl vydat. Tyto cesty jsou pak hledany sémitiiho pldnu pomoci
nadburéné pangti, kterd pravépodobré probih& po stadiu fylotypu. Nadhiima
pantt télniho planu nize pak byt chapana jako historie, kterou s seboh dese
od ¢asu svého vzniku.

Interpretovany jsou pak n&apznaky orthologni homeotické vybavy,
a kazdy tento znak ma v ramci své vilastni kultuw¢dy podobny, jindy zcela
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rozdilny vyznam (ploutev, ruka s prsty, noha s kepy). Nekdy miaze dojit
i k reinterpretaci  fvodniho  vyznamu, evolmi biologie takovymto
reinterpretacintika atavismy.

Prace rozhodh nechce zpochylovat vlivy geri na morfologické
struktury, geny by vSak neity byt chapany jako jednoztaé pikazy, ale spise
jako znaky, kterym je itba dat vyznam za pomoci smysluplného vykonu
interpretace. Za tuto interpretaci zodpovidaji gaky, tak enviromentalni faktory
a epigenetické faktory, ale ip&momi buiky o jeji historii a kontextu, které
uchovava diky zntiovanym biologickym pagtem druhu i jednotlivého
organismu.

Stejre dolre, jako dnesni &dé slouzi programovo-strojové metafory, by
jist¢ poslouzila i metafora biosémioticka. Jejim hlavnpiinosem je pak zcela
novy, neredukujici pohled na Zivé bytosti, aleimterpretace ¢kterych proces
v buikach, které popisuje batna a vyvojova biologie. Proces sémiose pak neni
n¢jakou nahlou emergenci vystupujici z kontextewolnych kédi, jak o ni mluvi
Barbieri, ale zakladni charakteristikou Zivych tsifovibec. A to na jakeékoli
arovni popisu, to znamena jak po strance behavibeiktologické, tak po strance
molekularni biologie Zivych organigm

Prace je zidvodu témat, ktera probira (sélt RNA, histonovy kad,
fylotypni stadiumci homeotické geny) zathena jednoznmé na eukaryotické
mnohobui¢né organismy a z hlediska sémiotického zkoumani jarize
o endosémiotiku. Nicménvelky potencidl pro hledani paralel é& kultury
a pirody se skryva i napoli exosémiotiky, jako hap teorii symbiogeneze
(Margulis 1998), kdy si organismy navzajem dokagvaiet podminky pro svou

existenci, koevolucéi v jevech nazyvanych mimikry.

Protikladnost dvou zde zftovanych metafor odrazi i rozpor mezidou
o Zivych organismech a¢gou o vyskytech, kterou chce dnesSni biologie byt.
V nasi tradici jiz staleti zakergné objektivistické paradigma branitijpti
podobnych novych interpretaci vét$i mie. Naivita objektivismu, to znamena
piedstava, Zze naSetdecké vztahovani k jevovym strankach skntsti se dje
na zaklad nasSi spravné konceptualizace a kategorizédetd jevi a spravného

objektivniho pochopeni vztdhmezi nimi, nas vede k redukci fenoniéjakymi
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jsou zivot, mysl¢i jazyk na pouhé mechanismy. Jedimechanismy lze totiz
popsat formalnim a jednozireym jazykem objektivismu.

Novinky na poli evoluce, nevystlitelné jevy a fenomény nezapadajici
zcela do naSich mechanistickych schémat pak svadanateligentni designéry,
singularity ¢i na jedingné pipady emergence. Prace neni snahou upozornit
na nepatbnost podobnych konceptualizaci a kategorizaciiSespsnahou
piipomenout i jiné moznosti jejich vykladu. Prace aechce tvrdit, Ze vifrock
se s mechanismy nesetkdme. Saox se s nimi setkavame na kazdém kroku,
nesmime jim vsak fsuzovat primarni charakter Zitého byti veitsy na jehoz
zaklad teprve emerguje ,cosi navic”, cosi jako je geretikdd, nova fenotypova
struktura¢i dokonce nase lidska mysl (o Zzadné jiné toho mmahame).

Metafory zaroveé zachycuji i rozpor mezi chapanim vyznamu Znak
a objekti jako jisté objektivni entity, nebo jakoéteho, co vnikd prvoth
subjektivie a druhotd je sjednano intersubjektivnim zakotvenim witdr
interpretaci. Je samtgme, Ze Barbieriho vyznam patdo prvié popisované
skupiny, zatimco vyznam v pojeti sémiotické biotogio druhé. Tyto spory se
tahnou jakotervena nit nejen v teoreticko-biologickych naukéale, samoiejme
i samotnymi djinami filosofie, od starotku po sodasnost.
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Zaver

V této praci byla na zaklgdstudia buac¢nych a ontogenetickych prodgs
Barbieriho sémantické biologie a biosémiotiky pvejea snaha pifit definici
Zivého organismu jakoZto stroje. Na zakaaiikladi na molekularni drovni jsem
upozornila najevy, kdy je naopak metafora jazyk@vébiosémioticka velmi
piihodna a kdy Ize ukazat, Ze organismus neni stegpanicky ani kyberneticky.

Prvni kapitola se stala uvedenim do problematikyizvbylo ukazano, ze
popis Zivého organismu jakoZto kom&ného stroje vyhodnocujiciho program
DNA neni v rekterych gipadech pouzitelny. Druha kapitola byl&nevana
Marcellu Barbierimu a jeho sémantické biologiieyaz pak jeho teorii o0 kddech
v Zivych systémech. Ukazala jsem, Ze Barbieri tygis piipadech ve své teorii
neni konzistentni a (i v rdmci kapitoly o organickypangtech) osciluje mezi
pojetim organismu jako stroje i jako vyhodnocovatejznamu. Nicméhjsem se
jeho koncept organickych kaddale pokusila analyzovat nékladu histonového
kodu. Toto téma zaroviespada i do kategorie epigenetickych modifikacérét
nutré musi vést k pageni priority zkoumani buftnych a ontogenetickych
procesi pouze z hlediska genetiky. Parafrdze prvni kapit&hihy Erica
Davidsona vectvrté ¢asti této prace tha predevsSim poukazat nato, jak jsou
podobné strojové metafory slireakdeniny v dnesnim &deckém s@té. V pate
kapitole dosSlo ke Klasifikaci a vykladu pojeti liglckych paniti, s jejichz
pomoci jsem se snaZila o srovnani Davidsonova rgthiko pohledu a pohledu,
stojiciho na zakladech biosémiotiky a Barbierincndepci organickych pagti.
Posledni kapitola této prace byla shrnutimarysa jejichz zaklagl mazeme
mluvit o druhu jako o kultte. K préci je ploZen islovnik zékladnich pojm
a definic, o nichZ se zimiji. Ten ma slouZzit fedevsim nebiologicky vatanym

¢tend&am této prace.
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Slovnik pojm G a definic

Adaptorova tRNA - ribonukleova molekula uplagjici se pi syntéze bilkovin.
Podle daného kodonu (trojice ribonukledtisha mRNA) pivede na ribosom
spravnou aminokyselinu, ata je reakci na ribos@fipojena ke vznikajicimu

polypeptldovemliete20| (obr. 1).
Obréazek 1.
CYTOPLASM Syntéza
i polypeptidového
NUCLEUS Frese: aming cchis fetézce: vpravo
Growig ¢ N adaptorova tRNA
Geng Prosein Chain o s navazanou
ol u-i*-l"-"’ - aminokyselinou
OVA In sy M i sméfuje k ribosomu.
Zdroj:

http://www.scg.ubc.ca/

i, Bty Srandialed
Ribs0im:

Aminoacyl-tRNA syntetaza - enzym, zodpoxdny za pesnost pekladu
a stabilitu genetického koédu: syntetizuje aminodBMA (tj. vytvai spojeni
tRNA a dané aminokyseliny). Kazda ze syntetaz noaea jedinou aminokyselinu
a celouradu k ni pislusnych (tzv. isoakceptorovych) tRNA.

Dédi¢énost adaptaniho prizpiasobeniu organismu rodlDaphnia - Daphnia si

po Utoku predatora dokazi vytViohelmu na svou obranu. Taiide byt @¢di¢na az
po dw generace.

Atavismus - v pripad atavismu mZeme mluvit o fenotypickém navratu
do minulosti, kdy se najedinci projevi znak, ktejgho druh nenese jiz
po generace. Geny owviivjici tento znak jsou vSak v genomu stakgtgmne
amohou se nahle projevit. Pro organismus atavismerma zadny furdai
vyznam, niize vSak slouzit jako doklad pro vnik diéuleestou evoluce, protoze
atavistické struktury existovaly (a stale existwjipredki tohoto organismu (viz.
obr. 5.1).

Autopoieze(z feckéhoavré-sebe- aroinoic-tvorba) - autorem tohoto pojmu jsou
Humberto Maturana a Francisco Varela (1973)vdene byl koncipovan jako
pojem, popisujici firozenost zZivych systéin zakladni vlastnostiéthto systér
je sebetvorba. Typickym fikladem autopoietického systému jenka, ktera
jakozto vysoce organisovana struktura samarmihigeneruje jednotliv&asti
potrebné pro zachovani této struktury a tak udrzujstmiaidentitu. Zaroue jeji
vlastni komponenty twd jednotu, ktera je hikou pomoci interakci mezémito
komponentami neustale zachovavana. AutopoieticlsééBy jsou podle Varely
autonomni, avSak ne kazdy autonomni systém je aigtigky.
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Biologicky kod - Barbieri shrnuje kod darit zakladnich charakteristik: soubor
kolektivnich pravidel, kterd prd@piuji vyznamy informanim strukturam (1).
Na jejich individualnich znacich nemusi nijak sanyokod zaviset (nezavislost
informace a jejiho vyznamu); jejich vzajemny vzjalecela arbitrarni (2). Jedna
se tedy o propojeni dvou zcela nezavislyokis(3).

Triffonov definuje biologicky kod jako jakykoli tysekvence, ktery fite mit
biologickou funkci.

Bunéény cyklus - cyklus, kterym biika prochazi mezi svymiétenimi. Sklada
ze z vice fazi, v kazdé z nich je aktivni spec#idkupina gein a proteiri, které
jsou zodpowdné zareplikaci DNA, rozpad jadra, rozchod chroonas
do dcginych burgk apod.

Epigenetika - studium @di¢cnych znén, které se vSakeé beze zminy genomu
(na rozdil od genetiky, ktera studuje pouzdi¢hé znény v genomu).

Epigeneze - sled postupného utiéni, postupné generovani novych struktur
(Aristotelés). Naist slozitosti ve vyvoji jedince, tzn. embryonalniyvej
sestavajici se zéitzakladnich pochad z ristu, diferenciace a morfogeneze
(Barbieri, 2006).

Genomovy imprinting - specificka metylace ip gametogenezi, ixemz
methylace je u samce a u samice odliSna. Dany ggmaek v zygat exprimuje
podle toho, jak je ozren. BBhem bur¢né diferenciace pohlavnich btknje toto
ozna&eni vymazano a na vSech chromosomech nahrazenavpdlgpecifickym
ozna&enim odpovidajicim pohlavi jedince, v jehodet k diferenciaci bugk
dochazi (Flegr 2005, Vyskot 1999).

Kompartmentalizace - specificky tizené snmerovani produki proteosyntézy
do organel biiky.

Meibza - burs¢né dleni, pi kterém dochazi k tvotbhaploidnich pohlavnich
burgk (gamet), jeZ jsou nezbytné k pohlavnimu rozmnanav

Mitéza - déleni burgk, pii némz dochazi fedani genetické informace ditgym
bunkam. Sklada se =zkolika fazi, které maji g€y specificky pibeh.
U nepohlavl se rozmnoZujicich jedidc mitéza slouzi k mnozeni geneticky
identickych jedina.

Morfogen - signaliz&ni molekula, ktera stugm své koncentrace ve vyvijejici se
télesné struktie zodpovida za jeji vyslednou podobu (oftivanim cilovych
burgcnych drah).

Orthologni gen - geny ko&dujici proteiny s podobnou funkci, ale saxici
v geonomuitznych druld.

Program (poditacovy) -  postup poéitacovych operaci, ktery specialnim
zpiusobem popisuje praktickou realizaci zadané uUlobgy(talgoritmus vyp&tu),
resp. zfisob zpracovani vstima vystupy. Obvykle je program zapsangjakém
programovacim jazyku nebo strojovém kédwifate a je tvéen posloupnosti
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piikazi. Stejré tak ale nize byt realizovan iimo elektronickymi obvody
(napr. v automatické pkace), mechanickym strojem (naporchestrion — hraci
skiin) nebo ivhodnym slovnim popisenm¢i grafickym znazorénim
(napr. kuchdska kniha). (Zdroj: wikipedia.org).

Meioticky pi¥enos epigenetického stavu pomoci environmentalni dokce -
znak, ktery byl indukovan prasdim (nap. hnojeni rostliny a nasledné bohatsi
kvétenstvi), je ddén az po pt generaci, &oli uz neni indukovan z #sku.

Sokévztaznost (self-reference - ve filosofii tento pojem ozriiaje schopnost
subjektu odkazovat k sdlsamému, tedy jinakeceno subjektivitu jako takovou
(hetero-reference je pak oziemim pro objektivitu). V biologii je savztaZznosti
minéna vlastnost autopoieze. Tohoto pojmu se uziva
i vliteratke (autor odkazuje nasvoji praci
v kontextu této prace), lingvistice, programovani,
matematice apod. Vlastnost gebtaZznosti je mozna
na zaklada dvou Urovni: jedné Uro¥n ajeji
metalurovi. Toto vztahovani se pakije na zaklay
vét  jazyka ¢ uréitych  formulaci nebo
prostednictvim uéitého druhu kédovani. Symbolem
tohoto pojmu je Ouroboros.

Transkripce - prepis informace z DNA do nativniho
transkriptu RNA za pomoci specifickych enzym

Translace - proces, fi kterém dochazi kiepisu informace DNA do molekuly
RNA.

Vyznam - Definice vyznamu je stale ot@na,ieSena v ramcitiznych nauk:
Pro Barbieriho je vyznanobjekt, ktery se vztahuje k druhému objektu pomoci
kodu Vzdy je podle sho natvaici kdédu zavisly. Pokud jde o kod mezi
mentalnimi objekty, je vyznam mentalni entita, pokae o kéd mezi organickymi
molekulami, mluvi o vyznamu jakozto o organickétenBarbieri 2007).

Peregrin Wvodu do teoretické sémantilpjSe, Ze na vyznam trbeme pohlizet
bud (1) substancialy tj. co vyznam tvei nebo (2) struktural) tj. jakym
zpisobem je modelovano to, co intuittyn vyznamem nazyvame.
(1) a) vyznam raZze byt tim, kKemu vyraz odkazuje ve &¢, co oznauje,

b) vyznamem vyrazu jsou mentalni obrazy a pochody,
C) vyznamy nejsou ani v naSi htaani ve vigjSim s\wté, ale nachazeji se &jaké
abstraktni nathsove Fisi vyznant nad nami nebo

d) vyznam wibec neni Zadnym tpdmétem, ani mentélnim, ani fyzickym, ani
idealnim.

(2) Druhy postoj nedavaibec odpo¥d’ na otazku, co je vyznam, ale vidi jazyk
jako nastroj naSeho zachazeni s&teawm. Vyznam #jakého vyrazu pak viastn
funkci vyrazu. Odtud pak také funkcionalismus.

Kazdy myslitel taktéz vyznam chape zcela jinak:t@btFrege odmitaipdstavu
vyznamu jako &eho subjektivniho, vyznamy totiz spolduji pravdivost vyrok

a pravdivost je objektivni zalezitosti. Vyznam \Zuaje tak ztotoZ&n s jeho
pravdivostni hodnotou. Ve svém slavnéanku O smyslu a vyznamrozliSuje
dvé drovre znaku: nfizeme mluvit ovyznamujména (to ozn&ovane) a dale
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o smysluymeéna (v kterém je obsazenizob danosti tohoto ozéavaného). Oproti
tomu u Uexkilla je vyznam objektu zasadmbjektivni, ndnici se diky povaham
umweliz, které dany objekt interpretuji. Peirce bietiou subjektivitu omezuje
pojmem habit, tj. intersubjektivni shodou na vyznamu daného ekitoj.

Zivy systém- systémy s paitti, diky které mohou prochazet biologickou evoluci.
Zavlastnosti typické pro Zzivé organismy jsou paxany komplexita,

uspdadanost, biodiverzita aélnd (ne Gelovd) grizptisobenost Zivotnim

podminkam.
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Priloha

Obr. 1: Srovnani velikosti genomu.

Hs-Homo sapiens, Rn- Rattus norvegicus (potkan vychodni), Mm-Mus musculus (mys$ domaci),
Fr-Fugu rubripres (jezik), Sp-Strongylocentrotus purpuratus (jeZovka), Ci-Ciona intestinalis (sumka
trubickovitd), Dm-Drosophila melanogaster (octomilka obecna), Ag-Anopheles gambie (komar),
Ce- Caenorhabditis elegans (hlistice) (Podle Davidson 2006).

Obr. 2: Dosud znamé histonové modifikace. (zdroj; WWW.histone.com
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