,
Biologie je chemie

Na pomoc prichazi systémova chemie

Jiz jsme si popsali podstatu biologické komplexity jako
orisek, ktery je tfeba rozlousknout. Jak jsme s tim daleko?
Dosahla redukce, provérena védecka metoda, ktera nam
v poslednich nékolika staletich tolikrat poslouzila, opravdu
svych hranic? Je potfebny novy metodologicky pristup?
Rada piednich biologii by prohlésila, Ze ano. M4 odpovéd
vSakinadale zni ne. V této kapitole si popiSeme, o co se muj
nazor opira, a pokusime se demonstrovat, zZe existuje cesta
vpred a Ze redukcionisticky pristup /ze na globalni holistické
urovni efektivné aplikovat na biologii. Pokusime se ukazat,
ze propast oddélujici biologii od chemie je prekonatelna, ze
Darwinovu teorii je mozné zaclenit do obecnéjsi chemické
teorie hmoty a Ze biologie je pouze chemie, nebo abych byl
presnéjsi, podobor chemie - replika¢ni chemie. Navzdory
roz$ifenym obavam, jez se v souvislosti s redukcionistickou
metodou v biologii vynorily, mize byt otazka usporadanosti
vyreSena redukcionistickou analyzou.

Ve 4. kapitole jsme mluvili o tom, Ze se nedavno zformo-
vala pomérné nova oblast chemie, takzvand systémova che-
mie. Novy obor se zrodil z pokusu vypatrat chemické koreny
biologického usporadani, coz vysvétluje i jeho jméno, které
odkazuje na znaméjsiho bratrance, systémovou biologii.
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Jestlize uvazujeme o biologii jako o oblasti zkoumajici nad-
miru slozité chemické systémy schopné replikace ¢i repro-
dukce, potom se systémova chemie (nebo prinejmensim
jeji ustredni aspekty) vyporadava s relativné jednoduchymi
chemickymi systémy, jeZ souc¢asné nesou ony specifické
znaky sebereplikace, a v disledku toho se pokouseji vyplnit
propastnou mezeru mezi chemii a biologii. Na rozdil od sys-
témové biologie, ktera ve snaze vyporadat se s komplexitou
zZivota uplatnuje pristup ,shora dold®, vyuziva systémova
chemie pristup ,zdola nahoru®. Pristup ,shora dolt“ zacina
s tim, co mame, a pokracuje dolt ve snaze pochopit, jak se
jednotlivé dily podileji na celku. Netreba rikat, Ze pristup
»zdola nahoru“ jde opa¢nym smérem - zacina od urcitych
predpokladanych zacatkt a prodira se nahoru. V souvislosti
s Zivotem to znamend, ze jeho komplexita se fesi zkoumanim
zpusobu, jakym vznikla, krok za krokem, od néjaké vychozi
jednoduché entity, odspodu nahoru. Nejdilezitéjsi vyzvou
systémové chemie je tak dopidit se pravidel (existuji-li jaka),
kterd idi proces zeslozitovani (komplexifikace) od relativné
jednoduchého chemického systému k vysoce komplexnim
systémum, jez jsou charakteristické pro dnesni biologii.
Ve prospéch pristupu ,zdola nahoru® hovori rada faktor.
Zaprvé, jak uz jsme poznamenali, Zivot ma dle predpokladu
pocatek v nezivé hmoté, jinak feceno zrodil se z nezivota.
Pokud tomu tak je, nutné z toho vyplyva, Ze pocatky zZivo-
ta byly jednoduché a ze jeho komplexita vznikala krok za
krokem béhem dlouhého casového obdobi. To samo o sobé
dava pristupu ,zdola nahoru® zasadni vyhodu. Cesta ve-
douci odspodu nahoru neni pouze koncep¢ni — myslenkovy
experiment — ale je to skulecnd cesta, po nizZ se ubiral realny
chemicky systém. Jevi se ¢im dal pravdépodobnéji, zZe jakysi
replikujici se systém, jehoZ identitu nezname, ale jenz nebyl
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prilis slozity, se pred nékolika miliardami let vydal na dlou-
hou a klikatou pout k vys$si komplexité a Ze tato historicka
cesta, pri niz sloZitost neustale rostla, nakonec vedla ze svéta
chemie do svéta biologie. Ze lze pozorovat docela dobie
definovany proces zeslozitovani, naznacuje, Ze by mohl mit
i hnaci silu. Jednim z naSich tkolt bude odhalit jeji identitu
a prozkoumat jeji povahu. Lze tento proces zeslozitovani
pochopit z fyzikalniho hlediska?

Zadruhé, zda se logické tvrdit, Ze pokud byl Zivot zpocat-
ku jednoduchy, mélo by byt snazsi porozumeét jeho zakladni
podstaté zkoumanim davnéjsich, a tim padem jednodussich
prototypil. Uvedme si na vysvétleni analogii. Kdyz chceme
pochopit, co je letadlo i jaké jsou zakladni principy, jez
modernim kolosim umoznuji vzlétnout do vzduchu, ne-
bude nejprinosnéjsim zacatkem prozkoumat plné vybaveny
Boeing 747. Boeing 747 je nesmirné komplikovanou entitou
sloZenou z priblizné 6 miliont jednotlivych dila a s vice
nez 200 kilometry kabelt, takze zjistit, jaky ma kazda cast
vyznam pro celek, a odhalit, v ¢em spociva schopnost leta-
dla létat, by bylo nesmirné obtizné. Nékteré ze soucastek,
kuptikladu televizni obrazovka pasazéra, tlacitka na privolani
stevarda Ci plotny na ohfivani jidla, nejsou pro schopnost
létat nijak zvlast dalezité. Kde by tedy mél ¢lovek zadit?
Pokud chceme zjistit, co je letadlo a jakymi principy se ridi
jeho let, bude daleko lepsi prozkoumat drivéjsi, jednodussi
model, napriklad prototyp bratfi Wrightti z roku 1903 nebo
néjaky jiny jednoduchy ekvivalent, v némz je mnozstvi sou-
castek jen zlomkem ve srovnani s tim, kolik jich je v Boeingu,
a kde kazdy dil hraje pfi vzneseni do vzduchu dulezitou,
ne-li stézejni roli. A praveé tady prichazi ke slovu systémova
chemie - zkoumanim, jak funguji jednoduché replikujici
se systémy a sité, jeZ vytvareji, se pokousime udélat néco
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podobného, jako kdybychom misto Boeingu 747 zkoumali
letadlo bratfi Wrightd.

Je ztejmé, Ze uplatnéni pristupu ,zdola nahoru na proble-
matiku Zivota predpoklada, Ze pocatky zZivota byly jednodu-
ché a ze dochazelo k procesu zeslozitovani. V 5. kapitole jsme
probirali, Ze takovy je obecné prijimany nazor. Zdrojem ¢ilé
diskuse je i nadale povaha procesu, nikoli to, zda probihal. Jak
zanedlouho uvidime, rozvijejici se oblast systémové chemie
podpori tento predpoklad dal$imi empirickymi dtikazy. Tato
kapitola si proto klade ambiciézni cil: predvést, ze studium
systémové chemie mize vést k hladkému propojovani zivych
a nezivych systémd, a v disledku toho nabidnout jednotici
ramec pro chemii a biologii. Takové sjednoceni, paklize by
zaClenilo biologii do $ir§ich chemickych souvislosti, by bylo
velmi cenné. Pokud by ostatné uspélo, umoznilo by zasadni
mérou objasnit ,.co je Zivot*, jelikoz by popsalo zivé systémy
nikoli jazykem biologie, nybrz chemie. Navzdory soucasnym
pochybnostem ohledné aplikace redukcionistické metodo-
logie na biologické systémy se tudiz pokusime ukazat, ze
redukce v biologii se ma cile k Zivotu. Kromé toho je tu jesté
jedna nikoli nevyznamna vyhoda: moznost demonstrovat,
zZe systémova chemie prinejmensim v ahistorickém smyslu
vrha svétlo na otazku vzniku Zivota, a to odhalenim principi,
které umoznily zeslozitovani nezivé hmoty biologickym
smérem, Vstric zZivotu.

Zahajme diskusi tradicnim pohledem na transformaci
nezivota v komplexni Zivot. Ten lze znazornit jako dvoufa-
Zovy proces zachyceny na obrazku 6.

Nekonecné debaty a svary se tykaji prvni etapy, tak-
zvané chemické faze (fika se ji abiogeneze, coz oznacuje
proces, jehoz prostrednictvim se Zivot vyvinul z neZivota).
Jednoducha zivotni forma v kontextu obrazku 6 znamen3,
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Chemicka Biologicka

faze faze
Nezivot c—————- Jednoduchy . Komplexni
? Zivot Darwinova Zivot
y teorie

OBR. 6: Dvoufdzova (chemicka a biologickd) pfeména neZivota
v komplexni Zivot.

ze systém disponoval nécim, co by mnozi prohlasili za nej-
vyznamnéjsi vlastnost zivych entit — schopnosti se samoudr-
zitelné replikovat a vyvijet. Po dosazeni tohoto zlomového
bodu by povaha systému byla povazovana za biologickou
a jeho nasledna transformace ve slozitéjsi Zivot - jedno-
bunécna eukaryota a mnohobunécné organismy - by se
ridila nesmirné vyznamnou a prelomovou teorii, jez byla
predstavena pred 150 lety: darwinistickou evoluci. Bézné
se tedy prijima nazor, Ze pred sebou mame dvoufazovy
proces, jehoZ prvni etapa je znacné diskutabilni a nejista,
kdezto pozice druhé faze je nyni vSeobecné neochvéjna,
prinejmensim ve védeckych kruzich.

Dovolim si ted pronést néco, co bude pro nékteré zastup-
ce oboru prekvapivé. Takzvany dvoufazovy proces vibec
neni dvoufazovy. Ve skute¢nosti se jedna o jeden jediny
souvisly proces. Je-li tento vyrok pravdivy, ma pomérné za-
sadni dasledky. Pfedné to musi znamenat, Ze v Darwinové
evolucni teorii — jejiz formulace i uplatnéni jsou biologic-
ké - skryté ptisobi elementarnéjsi, obecnéjsi princip, jenz
musi nutné zahrnovat prebiotické systémy, které jsou ze
své podstaty klasifikovany jako nezivé. V této kapitole se
pokusime ospravedInit predpoklad, Ze existuje jen jeden
proces, a prozkoumat nékteré jeho duasledky.
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Proc se proces naznaceny na obrazku 6 dodnes povazoval
za dvoufazovy? Uprimné feceno, kvuli nasi nevédomosti.
Znalost mechanismu jedné faze a neznalost mechanismu té
druhé je jasnym délicim bodem, coz vcelku prirozené vedlo
k odliseni obou fazi. Neznalost ov§em neni zrovna uZitecnym
zakladem pro Klasifikaci, proto mi nyni dovolte, abych se
pokusil ospravedlnit tvrzeni, Ze abiogeneze a biologicka
evoluce jsou ve skutecnosti jedinym kontinudlnim proce-
sem - a to nikoli v trividlnim smyslu. Je zjevné, Ze pokud se
néjaka prebioticka entita neznamym mechanismem zeslo-
zitila v entitu Zivou a poté se evolucné vyvijela a rozriiznila
v pozoruhodné mnozstvi Zivych organismd, pak 1ze o tomto
déji bez ohledu na to, co onim prebiotickym procesem bylo,
uvazovat jako o nécem, co je prinejmensim z hlediska casu
v kontinuu s biologickou fazi. Myslime to ale v netrividlnim
smyslu - tak, Ze chemicky proces, ktery vedl k jednoduché
Zivé bytosti, a nasledné pokracujici biologicky proces jsou
v chemickém smyslu jednim jedinym procesem. Presné to
nam ukazuji soucasné studie v oblasti systémové chemie.
Projdéme si empirické dikazy.

Ve 4. kapitole jsme popsali reakci, kterou provedl Sol Spie-
gelman v roce 1967 a pri niz dochazelo k molekularni repli-
kaci molekuly RNA. Vidéli jsme, Ze molekularni replikace je
chemickou realitou a probiha i ve zkumavce, nejen ve vysoce
regulovaném a specifickém prostredi bunky. Pripomenme
si vSak jesté dal$i Spiegelmantv objev, totiz ze populace
replikujicich se molekul RNA prochézi evoluci.?” Casem se
puvodné dlouhy retézec molekuly RNA vyvinul v kratsi re-
tézce RNA. Krat§i molekuly RNA, které se replikuji rychleji,
porazily ty delsi, jez nakonec vyhynuly. Proces v biologickém
svété oznaCovany jako prirodni vybér tedy funguje i ve svété
chemickém. Plyne z toho velmi dilezity zavér. Pricinny sled:
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replikace — mutace - selekce — evoluce, jez se zpravidla poji
s biologickym svétem a je vpravdé nutnym predpokladem
biologie, je zcela zjevny i na chemické trovni. Tato pra-
kopnicka prace vznikla pred vice nez Ctyriceti lety a od té
doby byl fenomén molekularni evoluce - evoluci podobné
chovani na molekularni tirovni — pozorovan vétsim a vétsim
poctem badateld. V disledku toho je dnes vSeobecny vyskyt
evolucnich procest u replikujicich se entit na molekularni
urovni dobre zdokumentovany a experimentalné nesporny.

Provazanost chemie s biologii v§ak sahd mnohem hloubéji.
Ekologie je zavedeny biologicky obor a zdalo by se, Ze s chemii
prilis nesouvisi, ovSem vyznamny biochemik Gerald Joyce
vroce 2009 oznamil, Ze mezi obéma obory panuje davérny
vztah.% Kli¢ovy ekologicky princip, kterému se fika princip
konkurencniho vyloucent, rika, Ze ,neexistuji entity, které jsou
stoprocentnimi konkurenty®, ¢i v ponékud pozitivnéjsim
duchu, Ze ,ekologické rozrtiznéni je nezbytnou podminkou
koexistence®.>* Tato zasada nds uci, Ze dva nekrizici se druhy,
které obyvaji tutéz ekologickou niku (coz v zasadé znamena,
Ze oba souperi o stejny zdroj), nemohou koexistovat - je-
den je na niku lépe adaptovany (tedy zdatnéjsi) a doZzene
druhého k vyhynuti. Samozrejmé, Ze pokud dva druhy vy-
uzivaji odlisné zdroje, je koexistence mozna. Toto zakladni
ekologické pravidlo zachycuje klasicky pripad Darwinovych
pénkav, jeden z nejlepsich prikladi evolucni teorie. Na Gala-
pazském souostrovi, které Darwin navstivil v roce 1835, 1ze
najit celou radu pénkav, jez se lisi velikosti ¢i tvarem svych
zobakd. Dnes odlisné druhy pénkav, které pochazeji ze spo-
le¢ného predka, se v prabéhu casu vyvinuly k efektivnéjsimu
vyuzivani dostupnych zdroji. V disledku toho se ujednoho
typu - u pénkavek rodu Geospiza - vyvinuly silné zobaky,
jeZ se hodi na louskani ofecht a semen, kdezto u jiného
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typu - pénkavek rodu Camarhynchus - se vyvinul ostry $pi-
caty zobak prizptisobeny ke konzumaci hmyzu. Podstatné je,
ze odlisné formy pénkav mohou koexistovat, protoze kazda
je adaptovana na to, aby se Zivila jinym zdrojem. A proto
jsou vhodnym prikladem principu konkurencniho vylouceni.

Tady vSak prichazi na scénu spojeni mezi chemii a biologii.
Gerald Joyce odhalil, Ze tento typicky biologicky princip se
uplatiuje rovnéz v chemii.>® Joyce zjistil, ze kdyz se dvéma
odlisnym molekuldm RNA - fikejme jim RNA-1a RNA-2 -
umozni replikace a evoluce v pritomnosti néjakého esencial-
niho substritu, nedokizou koexistovat. Pokud se ukazalo,
7e RNA-1je v pritomnosti daného substratu efektivnéjsim
replikdatorem, dohnala RNA-2 k vyhynuti. Paklize se vyuzil
jiny substrat, ktery dokazala 1épe vyuzivat RNA-2, byl vy-
sledek opacny. V takovém pripadé vyhyne RNA-, jelikoz
v pritomnosti druhého substratu bude efektivnéjsim repli-
katorem RNA-2. Tyto chemické vysledky jsou v presném
souladu s predikcemi biologického principu konkurenc¢niho
vylouceni. JelikoZ replikace kazdého z replikatort zavisi na
pritomnosti konkrétniho substratu, nemohou obé molekuly
koexistovat — rychlejsi (zdatnéjsi) replikator zptisobi vymi-
zeni toho pomalejsiho.

Avsak zajimavéjsim a vcelku pozoruhodnym vysledkem
bylo, Ze kdyZ se dvéma molekuldm RNA umoznilo, aby se
replikovaly a vyvijely v pritomnosti nikoli jednoho, nybrz péti
ruznych substratd, byla obé vldkna RNA schopna koexistovat,
le¢ nepredvidané. Molekuly RNA zpocatku riznou mérou
vyuzivaly za Gcelem replikace vSech pét substrati. Konec-
konct bylo pritomnych vSech pét, a tudiz slo vSech pét do
urcité miry vyuzivat. Tady se vSak odehralo to podstatné:
casem se kazda z molekul RNA vyvinula tak, Ze optimalizo-
vala svou schopnost replikace na odlisny substrat. Evolucni
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vyvoj RNA-1 zptsobil, Ze replikacni schopnost molekuly
byla nejlepsi s vyuzitim pouze jednoho z péti substrata, za-
timco RNA-2 se vyvinula tak, Ze méla optimalni replikacni
schopnost pri vyuziti jiného z péti substrati. Proto spolu
nyni obé RNA uz dokdzaly koexistovat.

Tento skvéle navrzeny experiment, ktery prozkoumal
charakteristiky soupericich molekuldrnich replikatora,
ukazal, Ze dvé molekuly RNA presné napodobuji chovani
Darwinovych pénkav! Kazda molekula se evolu¢né vyvinula
k efektivnimu vyuzivani konkrétniho substratu, stejné jako
se u Darwinovych pénkav vyvinul zobdk, jehoz velikost a tvar
odpovidaly zékladnim vlastnostem zdroje. Tento pozoru-
hodny vysledek, totiz Ze molekularni replikatory napodobuji
ty biologické (vlastné obrdcené, nebot molekularni repli-
katory existovaly dfiv nez biologické), jasné a presvédcive
hovorti ve prospéch silného chemicko-biologického spojeni.
Darwinovy pénkavy délaji jen to, do ¢eho se urcité molekuly
pustily uz pred miliardami let.

Nakonec si jesté ukazme, Ze zeslozitovani onoho konkrét-
niho typu, jezZ béZné nachazime v biologickych systémech,
jde rozpoznatina chemické Grovni, a poukazuje tak na dalsi
spojeni mezi chemickymi a biologickymi replikacnimi déji.
Jiz jsme probrali, Ze komplexita znazornuje samotnou pod-
statu biologie. V evolu¢nim ¢asovém ramci je koneckoncti
pomérné dobre patrné, ze komplexita postupné nartstala
od pomérné jednoduchych systému az po ty slozitéjsi. Nej-
ranéjsimi formami Zivota, které se vyvinuly pred asi ¢tyrmi
miliardami let, byly jednoduché bunky, prokaryota (bez jadra
ajinych organel). Po dalSich dvou miliardach let evoluce se
vSak objevily bunky eukaryotické, v nichz najdeme organely
ohrani¢ené membranou, v€etné bunécného jadra. A pred
zhruba 600 miliony let se odehrala dalsi evolu¢ni zména, pri
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niz doslo k dal§imu zesloziténi, konkrétné se objevily mno-
hobunécné organismy - rostliny a Zivocichové.> V tomto
ohledu jsou tedy ditkazy jednoznacné. Béhem evolu¢niho
Casu se projevila zfejma tendence ke zvySovani komplexity
(ackoli samozrejmé jen u malé podskupiny Zivota, mnoho-
bunécnych eukaryot, jelikoz vétsina zivych forem, bakterie
a archea, zlstala s radosti jednoduchd). Z toho plyne, Ze
v pripadé biologické faze, jak jsme ji vyznacili na obrazku 6,
mame jednoznacné dukazy pro narustajici slozitost.

Co miizeme rict o chemické fizi z obrazku 62 Co se
historickych detailt tyce, v zasadé skoro nic. Podstata trans-
formace je ovSem pomérné jasnd. Molekularni systém, ktery
bychom popsali jako nezivy a pomérné jednoduchy, se
néjakym zptisobem preménil ve vysoce komplexni Zivou
bunku, coz znamensi, Ze se jednalo o déj, pri némz se zvyso-
vala komplexita. Jak jsme jiz podotkli, i nejjednodussi zivé
entity jsou velmi slozité. Jinymi slovy, chemicka i biologickd
faze z obrdzku 6 zahrnuje proces postupného zesloZitovdni.
Jak v$ak tento proces ocividného zeslozZitovani chipat na
chemické tirovni?

Uz v 5. kapitole jsme pomérné detailné probrali, Ze
o tomto raném prebiotickém obdobi nemame Zadné primé
informace, existuje nicméné jedna véc, kterou o tomto ob-
dobi miZeme tvrdit s velkou jistotou. Konkrétné, Ze zdkony
chemie se za poslednich nékolik miliard let nezménily, coz
znamena, Ze budeme-li dnes studovat spravny typ chemie,
muzeme se dozvédét néco o tom, co se odehralo pred mi-
liardami let. A tim spravnym typem chemie je systémova
chemie: chemické reakce replikujicich se molekul a sité,
jez utvareji.?%>¢ Takto snad dokdZeme porozumét reakcim,
které prodélavaly prebiotické replikatory, vcetné raného
procesu zeslozitovani.
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