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Evolucni pavod V(D)J rekombinace

V(D)J rekombinace je dilezitym prvkem imunitniho systému obratlovcl od chrupavcitych ryb
aZz po primaty. Probiha v bunikach imunitniho systému, tedy B a T lymfocytech. SlouZi jako zdroj veliké
variability antigennich receptort, které umoznuji rozpoznani sSirokého spektra patogen(l. Receptory
B-lymfocytl slouZi jako protilatky. Receptory B- lymfocytl se skladaji ze dvou tézkych a dvou lehkych
fetézcl. Ty jsou nejprve tvoreny genovymi segmenty v mnoha variantach. V pripadé tézkych retézcl
jsou to segmenty V, D a J. U lehkych fetézc( pak zndme segmenty V a J. Pfi rekombinaci dochazi
k vystépovani nékterych genovych segmentl. Rekombinace zacina pfipojenim RAG proteinll (RAG1,
RAG2 proteiny) k rekombinaci signalizujici sekvenci. RAG proteiny zplisobuji zlomy na dvousroubovici
DNA, aby nasledné mohlo dojit k rekombinaci. Vzhledem ke schopnosti RAG1 zprostfedkovavat V(D)J
rekombinaci i za nepfitomnosti RAG2 se predpokladd, Ze tyto dva proteiny vznikly nezavisle.

RAG proteiny jsou schopny transpozice a jsou velice podobné mnoha transpozazam, tedy se
predpoklada, ze vznikly z transpozonu. Transposon/split hypotéza navrhuje jako hlavni evoluéni
udalost vmezefeni transpozonu (s RAG podobnymi geny) do exonu genu pro receptor na bune¢ném
povrchu. Oznacenim dvou ¢asti exonu pomoci terminal inverted repeats mohlo dojit k opétovnému
vystépeni transpozonu a obnoveni funkce tohoto genu. Tato hypotéza pfedpoklad3, ze k této
udalosti doslo pouze jednou.

MozZnym plivodcem dnesniho RAG1 proteinu by mohl byt Hztransib transpozon, ze skupiny
Transib. Tento transpozon byl nalezen u ¢ernopasky bavinikové (Helicoverpa zea), podle které byl i
pojmenovan. Vyznacuje se podobnou sekvenci v hlavni oblasti tohoto proteinu, stejné jako
podobnym Stépicim mechanismem.

U kopinatce byl nalezen podobny transpozon, ProtoRAG. Jedna se o funkcni transpozon,
ktery obsahuje RAG1 a RAG2 podobné proteiny. Diky veliké podobnosti se zd3, Ze by se mohlo jednat
o evolucéné pribuzné systémy.

RAG1 a RAG2 podobné geny byly nalezeny u ostnokoZzc(, kopinatct a Celistnatych obratlovc.
Takové rozloZeni by bylo mozné nejjednoduseji vysvétlit tak, Ze jsme je ziskali od spolecného predka.
U bezcelistnatych a nékterych plasténcl by muselo dojit k jejich ztraté. DalSim moznym vysvétlenim
by mohl byt horizontalni pfenos. V takovém ptipadé by muselo dojit ke tfem nezavislym uddlostem,
pfi kterych by doslo k integraci RAG transpozonu - u ostnokoZzcu, kopinatcl a Celistnatcu.

(Carmona & Schatz, 2017)



