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Podékovani

Price na této knize, jejiz myslenka se zrodila na konci roku 2008, byla dlouhou
osamélou cestou. Mnoho let jsem hledala formu, jakou knihu psit, ztrcela se
a zase se vracela na zacdtek. Po celou dobu mé provizel, inspiroval a podporo-
val obraz $vycarského malife Pierra Favre, ktery jsem poprvé vidéla v roce 1999,
v pracovné jeho francouzského $vagra, biologa Pierra Jurdica. Byl to obraz divéi
postavy vmalované do bunééného jidra osteoklastu — kostni bunky, kterou nafotil
v rdmci své vyzkumné price pravé Pierre Jurdic. Tento obraz, ktery jsem poté, co
se mi ho podafilo v roce 2014 ziskat do osobniho vlastnictvi, pojmenovala Jak na-
hore, tak dole, mi symbolizoval a pfipominal myslenku o obecnych zakonitostech
fungujicich analogicky na riiznych drovnich Zivota. Pierrovi Favre dékuji za obraz
a za laskavost, s jakou mi umoznil jej pouzivat jako logo ,pfesaht“ a mych pfedna-
Sek, a za to, Ze mi umoznil jej pouzit na obdlku i jako vyrazny graficky prvek této
knihy. Pierru Jurdicovi pak dékuji za to, Ze mi setkni s obrazem i jeho tviircem
zprostfedkovéval.

Zhruba ve stejné dobé¢, kdy jsem obraz ziskala, v roce 2014, se k praci na mé
knize piipojila Dr. Jana Koptikovi. S Janou jsme se poprvé setkaly v roce 2002,
kdy nis svedla dohromady spoluprice na ucebnici onkologie, pozdéji jsme si
schopnost pfijemné a plodné spolupracovat ovérily nékolika spole¢nymi publi-
kacemi. Snad i diky tomu Jana pfistoupila na naro¢nou prici na knize, praci s na-
prosto nejistym vysledkem, slibujici pouze jistou davku dobrodruzstvi a svobody.
Jané dékuji za roky vytrvalé préce, ale taky za pritelstvi a neutuchajici podporu
a porozuméni ve chvilich, kdy mé opoustéla odvaha nebo vira nebo oboji. Dékuji
také za spoustu legrace a radosti, které jsme si u spole¢né price uzily. A predevsim
dékuji za vysledky jeji spoluprice na knize, za obrazky a za grafickou podobu kni-
hy, kterou vystihla mé pfedstavy 1épe, nez bych to sama dokézala.

V 1ét¢ roku 2016 jsem poprvé nasla odvahu dat precist prvni kapitoly vzni-
kajici knihy prvnimu ¢tendfi, respektive ¢tenafce. Byla ji moje skvéld kolegyné,
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respektovand geneticka a ucitelka prof. Jifina Relichova. Jifiné dékuji za dlouho-
letou inspiraci, podporu a povzbuzovani a zejména za jednozna¢nou podporu této
knihy i za cenné pfipominky.

Chci podékovat také dalsim lidem, ktef{ Cetli uryvky z této knihy a poskytli mi
svij thel pohledu, své pfipominky a povzbudili mé do dalsiho psani. Jmenovité
(a v pofadi, v jakém uryvky rukopisu ¢etli a komentovali) dékuji Dr. Filipu Tré-
kovi, Dr. Jifimu Studenému, prof. Petrovi Tavelovi, Dr. Klafe Malindkové a Ing.
Liboru Teplému. Moje zvlastni podékovini pak patii prof. Janu Zaloudikovi, kte-
ry byl mym dlouho plinovanym prvnim ¢tenifem dokonceného rukopisu. Jeho
hodnoceni, pochopeni a podpora pro mé moc znamenaly. Dékuji také doc. Zden-
ku Rehikovi za poskytnuti vysledku vysetfeni pozitronovou emisni tomografii
a jeho interpretaci a prof. Petru Hofinovi za kritické pfecteni kapitol o imunitnim
systému.

Dale dékuji pracovnicim z nakladatelstvi Munipress, které mi pomdhaly v za-
vére¢nych fazich pfipravy rukopisu, za jejich cenné pfipominky, rady a pomoc.
Jmenovité dékuji pani feditelce Dr. Alené Mizerové, Mgr. Martiné Hovorkové
a Mgr. Radce Vyskocilové.

Za finanéni podporu dékuji Ustavu experimentalni biologie a vedeni P¥irodo-
védecké fakulty Masarykovy univerzity.

V neposledni fadé chci podékovat své rodiné. Mamince a tatovi, ktefi, a¢ sami
bez vzdélani, vzdy ve mné péstovali Gctu k poznini a touhu po ném, podporovali
mé v mém hleddni a snéni. TéSili se z mé price na knize, ale zemfeli dfive, nez
jsem ji stihla dopsat. V jeji dokonceni ale vzdy véfili. Dékuji svym bédje¢nym dce-
ram Anicce a Danielce, které se mnou celé roky muj sen o knize sdilely a fandily
mi a k tomu mé vzdy inspirovaly a posilovaly i svou vlastni cestou svymi Zivoty.
A kone¢ng, jen tézko by se mi pracovalo na tak zdlouhavém a nejistém projektu,
kterym psani této knihy bylo, bez spolehlivého, podpirného a laskyplného za-
zemi, které mi po celé roky poskytoval mdj muz Jan. Bez jeho opory, trpélivosti
a pfedevsim bez jeho ldsky a viry v nds i ve mé by tato kniha vznikala mnohem
obtiznéji. Dékuji!
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A. Uvod

Ve své knize Osm smrtelnych hichii Konrad Lorenz, etolog a nositel Nobelovy ceny,
napsal: ,Patologickd porucha zdaleka neni nepiekonatelnou prekizkou analyzy
organického systému, naopak je ¢asto klicem, ktery ndm umozni mu porozumét.
Dulezitost organického systému si ¢asto uvédomime az poté, kdy jeho patologic-
ki porucha vyvolala chorobu.“ (Lorenz, 2000, s. 9). Pro nddory — v soucasnosti
jedny z nejcastéjsich poruch lidského téla — to plati beze zbytku. Diky pozndvini
vlastnosti nddort, nidorovych bunék a toho, ¢im se 1isi od tkdni a bunék zdravych,
diky poznévani pravidel a zdkonitosti, které nddorové buriky porusuji, a kterymi
se naopak zdravé bunky fidi, si zfetelnéji uvédomujeme zdsadni vyznam téchto
pravidel pro udrzovini zdravého stavu organismu. Nadory nim v plném rozsahu
a hloubce pfipominaji a zviditeliiuji fascinujici dokonalost fungovini zdravého
téla, ten obdivuhodny a propracovany scénarf souziti a spoluprice tak neuvéritelné
rozdilnych, rozmanitych a pfitom vnitiné propojenych, souznéjicich bunék.

A to je pfesné to, co nds nddory uéi. Nebo mohou ucit. Neptehlédnutelné,
nepieslechnutelné, bolestivé ndm ukazuji, k ¢emu vede porusovani zikladnich
pravidel souZiti a spoluprice uvnitf spoleenstvi bunék, které tvofi mnohobuné¢-
ny organismus. Moznd nds tak mohou poucit i o pravidlech souziti a spoluprice
uvniti naseho spolecenstvi lidského. Nebo alespofl nezdvazné, hravé inspirovat
k tomu, abychom lidské souziti a spolupraci vylepsili ¢i napravili. V dal$im textu
budu tyto volné analogie oznacovat jako ,presahy®.

Vyvoj nadoru zacind nendpadné, jen jako shluk nékolika zmnozenych bunék.
Bungk, kterych postupné pfibyva a které krok za krokem ziskdvaji dalsi a dalsi
vlastnosti, kterymi se stile vice a vice odlisuji od bunék zdravych. Vlastnosti, kte-
ré v mnohém pfipominaji vlastnosti nas lidi. Pfi dlouhodobém pfemysleni nad
harmonickou dokonalosti mnohobunééného organismu a jesté vice pii pohledu
na dramatické nésledky, které pro néj vyvoj nddoru znamena, clovéka postupné
napadd, zda je rakovina skute¢né jen nemoc a zalezitost bunék. Co kdyz rakovina
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predstavuje obecnéjsi princip? Obecnéjsi poruchu slozitych, komplexnich systé-
mu? Mozna Ze nidory nebuji jen v nasich télech, ale i v naich Zivotech a v Zi-
voté celé spolecnosti. Pokud to tak je, tak by mozna stdlo za prozkoumadni, zda
vlastnosti a chovini, kterymi se nddorové bunky lisi od zdravych, nejsou néjakym
podobenstvim nebo analogii vlastnosti a chovani nis lidi. A nepfedstavuji potom
takové vlastnosti nebo chovéni riziko pro celou spole¢nost?

Lze namitnout, Ze neni spravné piendset poznatky z biologickych systémi do
systémi spolecenskych, podobné jako nelze vysvétlit fungovéni Zivych systému
jen na zdkladé pochopeni fyzikdlnich a chemickych dé&ji. To je nepochybné prav-
da. Vsak zde také nejde o néjaky doslovny a zdvazny pfenos poznatki z biologie
do spolecenskych véd. Je to spiSe pokus, experiment, hra. Biologicky systém zde
muzeme pouzit jako vychodisko, inspiraci k analogiim a tvahdm o lidském chovi-
ni. A jaky Ze to md smysl? Pro nékoho Zadny. Nékdo to dokonce mize povazovat
za Ciry nesmysl. Na druhou stranu, pokud by i jen nékteré poznatky o nddorech
a rakoviné mély obecnéjsi platnost, tak i pfi védomi vSech omezeni a zjednoduse-
ni, kterych se dopoustime pfi jejich pfenosu do mnohem komplexnéjsiho systému
lidské spole¢nosti, by mohly byt nesmirné uzite¢né. Zatimco na tGrovni bunék
a mnohobunééného organismu uz vime, k ¢emu rakovina vede a co zptisobuje,
odhadovat disledky chovani lidi ve spole¢nosti, které mizeme nazvat ,nidoro-
vym®, je obtizné, ne-li nemozné. V diagnostice a prognostice biologickych nadoria
uz méme fadu zkusenosti. Vytvofili jsme ndstroje, kterymi se snazime ovlivnit
jejich dalsi vyvoj, vylécit je. S lidskym ,,nddorovym chovanim® mame téchto zku-
$enosti zatim malo. Mozna by nim ,,pfesahy® biologickych poznatka do svéta lidi
mohly pomoci citlivéji rozpoznévat ,nddorové chovani lidi, skupin lidi a pfede-
v§im nds samotnych. A védomi moznych nasledkd nddorového chovini ¢lovéka
by nas mohlo inspirovat, stimulovat a motivovat k tomu, abychom takové chovéni
u sebe ani u druhych netolerovali nebo pfinejmensim nepodporovali. A mohu-li
usuzovat podle sebe, mohlo by nim toto védomi pomoci se osvobodit od mnoha
predsudki a toho, co povazujeme za neménné danosti nasi doby.

10



B. Presahy

Je vhodné pouzivat piesahy?

Americkd spisovatelka, teoreticka a esejistka Susan Sontagové by s pouzivinim
pfesahi nejspis nesouhlasila. Ve své knize Nemoc jako metafora. AIDS a jeho meta-
Jfory napsala: ,VSechna novodobd pfirovnani k nemocem jsou lacind. Navic tém,
kdo takovou chorobou skute¢né trpi, nijak neprospiva, kdyz neustale slysi nékoho
pouzivat jeji nizev jako symbol Spatnosti. A pfirovndni k rakoviné je obzvlast
primitivni: je vzdy vyzvou k simplifikaci né¢eho slozitého, k pokryteckému mo-
ralizovini, ne-li pfimo k fanatismu.“ (Sontagovd, 1997, s. 81-83). Jenze nddory
a rakovina se jako metafora pouzivaji. A dokonce docela Casto a v nejriznéjsich
souvislostech. A neni to az novodoby jev. Uz Publius Ovidius Naso ve svych Pro-
méndch, které poprvé vysly na pocatku naseho letopoctu, pouzil rakovinu jako
metaforu, a sice ve Drubé knize, v kapitole Zdwvist a Aglaura:

we - Ona sic brdani se tomu, trup zdvihnout chee vzprimenim téla,
svalstvo vsak v kolenou tubne a nehybnost zachvdti nohy,

zily pozbudou krve, chlad pronikd v konecky prstii;

Jako pak rakovina se rozlézd po téle, zlo to

nezhojitelné, a zdravé idy si pribird k chorym,

tak ten smrtelny chlad ji do prsou pomalu presel,

uzavrel Zivota cesty a priidusky, drihy do dechu. ..

(Ovidius Naso, 1974, s. 81-82)

Vratme se ale k Susan Sontagové. Ta v jiné &isti své knihy pise: ,Popisovéini
spole¢nosti jako jakéhosi téla, ukdiznéného téla ovlidaného ,hlavou’, je dominant-
ni metaforou politiky uz od dob Platonovych a Aristotelovych, snad proto, Ze se
dala prakticky vyuzit pro obhajobu represi... U Rudolfa Virchowa, zakladate-
le bunééné patologie, najdeme jeden ze vzicnych védecky vyznamnych priklada
postupu opac¢ného. Virchow podlozil svou teorii buriky jako zakladni jednotky
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Zivota metaforou liberdlniho statu. At je struktura organismi sebesloZitéjsi, jsou
v prvé fadé prosté¢ ,mnohobunééné’ — jakoby mnohoob¢anské; télo je ,republika’
nebo ,sjednocend fise‘. Virchow byl nekonformni individualista a jeho metafora
byla ve své dobé protiautoritafskd.“ (Sontagovd, 1997, s. 89). Otevird se tak otizka,
jak to vlastné s vhodnosti uzivani metafor je. Které jsou pfijatelné? A kdy, v jakych
souvislostech?

Tuto otizku si nepochybné kladl i Bruce H. Lipton, americky biolog zabyva-
jici se pfedevsim vyvojem svalovych bunék a vysokoskolsky ucitel biologie. Ve své
knize Biologie viry napsal o jedné své pedagogické zkusenosti: ,Fascinovala mé
myslenka, Ze kdyZ pojmu bunky jako ,miniaturni lidi‘, usnadnim tak porozuméni
jejich fyziologii a chovani.“ Byl si ale dobfe védom toho, s jakymi riziky je takové
srovndvani spojeno: ,Snaha vysvétlit povahu ¢ehokoliv nelidského pomoci lidské-
ho chovini se nazyvi antropomorfismus. ,Pravi‘ védci povazuji antropomorfizaci
za néco jako smrtelny htich a ostrakizuji védce, ktefi tento piistup ve své prici
védomé aplikuji.“ (Lipton, 2011, s. 27). On sim ve své knize pouZzivd i opalny
pfistup, tzv. ,cytopomorfismus® nebo ,pobunéénéni®, jak tomu fika, a explicitné
tvrdi, Ze se od bunék médme co naucit. Véfi, ze ,buriky nis uci nejen o mechanis-
mech Zivota, ale u¢i nds, jak Zit bohatym a naplnénym Zivotem.“ (Lipton, 2011,
s. 18). V pojeti a pouziti svého ,,cytopomorfismu® Bruce Lipton moznd do néjaké
miry napliiuje pfedstavy a vyzvy Carla Richarda Woeseho. Woese byl americky
mikrobiolog, ktery se proslavil sestavenim fylogenetického stromu prokaryot na
zakladé porovndni sekvenci ribozomdlni RNA a definici nové fise Archaea. Podilel
se na zavedeni teorie svéta RNA a po cely sviij dlouhy Zivot brilantné interpre-
toval nové jevy v biologii. Ve své rozsahlejsi eseji z roku 2004, v niZ se zamyslel
nad budoucnosti biologie, napsal: ,Biologie je dnes na kiizovatce. Molekuldrni
paradigma, které provizelo obor po vétsinu 20. stoleti, neni nadale spolehlivym
pravodcem. Jeho vize biologie se vycerpala. Biologie si tak musi vybrat. Bud bude
pohodlné dal sledovat jeho smér, anebo si zvoli povzbudivéjsi variantu, kterd bude
hledat nové inspirativni vize Zivé pfirody, takové, které oslovuji hlavni problémy
biologie, s nimiz si biologie 20. stoleti — molekularni biologie, nedokazala poradit.
Predesly smér, i kdyz vysoce produktivni, biologii zcela nepokryté formuje jako
technologickou disciplinu. Novy smér naopak slibuje vytvofit z biologie jesté zd-
sadnéjsi védu, takovou, kterd spolu s fyzikou zkoumd a definuje podstatu reality.
Je to volba mezi biologii, kterd vyhradné poslouchd a plni spolecenské zakdzky,
a biologii, ktera spole¢nost u¢i.“ On sdm je presvédcen, ze ,primarnim tkolem
biologie je pomoci ndm porozumét svétu, ne ho ménit. Nejvétsim tikolem biologie

je nds ucit.“ (Woese, 2004).

12



Presahy

Je vhodné pouzivat piesahy?

A je smysluplné klist si tuto otizku? Je viibec dulezité hledat na ni odpovéd?
Presahy nejsou Zadnd véda! A nechtéji si na to ani hrit! Védecky podlozené jsou
v této knize informace obsazené v kapitoldch o biologii nddord (kapitoly A). Pre-
sahy (kapitoly B), to jsou jen volné analogie, metafory, napady, niméty k pfemys-
leni, pro inspiraci, pfipadné pro pouceni. Podle Carla Woeseho pravé to je tkolem
,nové“ biologie. Podle Bruce Liptona buriky tento potencidl maji. A tfeba i Susan
Sontagové by na pfesahy pfistoupila. Ale kdo vi? Uz se ji na to nezeptime. Ona
sama na rakovinu zemfela. ..

13
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1A. Zdravy mnohobunécny organismus

Vyskyt nadora u lidi neni nic ojedinélého, nic vzicného. Zda se, jako by uz pfimo
v podstaté toho, jak je lidské télo vytvofeno a jak funguje, existoval potencial k vy-
voji nddort. Je tomu opravdu tak?

Zdravy mnohobunéény organismus piedstavuje harmonické spolecenstvi velké-
ho po¢tu bunék. Kazdd bunika m4 svou funkci, kterou vykondva ve vymezeném case
a vymezeném prostoru pro maximdlni uZitek celého organismu. Jednotlivé buriky
daného organismu spolu nesoutézi. Vzdjemné se podporuji a spolupracuji.

Zivot kazdého ¢lovéka zadind stejné: jednou buiikou — zygotou, vzniklou sply-
nutim dvou pohlavnich bunék — spermie a vajicka. Z ni se opakovanym délenim
a bunéénou diferenciaci postupné vyviji embryo, plod, novorozenec a dité, které
dile postupné doroste a dozraje v dospélého lidského jedince (obr. 1). Télo do-
spélého cloveka predstavuje komplikovany mnohobunéény systém. Co o tomto
systému vime?

Kolik bunék je v lidském téle?

Nikoho nepfekvapi, Ze nase télo je tvofeno velkym poctem bunék. Kolik jich ale
je? Téla mnohobunéénych organismi se lisi svou velikosti, a tedy i po¢tem bunék,
které je tvofi. Z prikladdi drobnych mnohobunéénych organismi se zd4, Ze cel-
kovy pocet bunék v dospélém téle neni nijak nahodily, naopak je zcela zdkonity
a presny. Tak naptiklad télo dospélé hlistice Caenorbabditis elegans (haditko obec-
né) obsahuje 959 bunék (Potts, Cameron, 2011). Spocitat pfesné, kolik bunék
obsahuje dospélé lidské télo, je samoziejmé nemozné. V roce 2013 se italsko
-fecko-$panélsky tym védct pokusil o co nejseriéznéjsi a nejpodlozenéjsi odhad.
Védci pracovali s modelem pramérného ¢lovéka, kterym byl 30lety mlady dospély
vazici 70 kg, vysoky 172 cm, s plochou téla 1,85 m?. Pripustili, Ze ziskané ¢islo ze
své podstaty neni pfesné a Ze se navic li§i pocet bunék mezi jednotlivymi lidmi.

Jejich koneé¢ny odhad po¢tu bunék v dospélém lidském téle je 3,72 + 0,81 x 10"

15



Co nas uci nadory

1 burika

O@ &7 ]
i 8- o 3
44/v/‘/ OBDOBI
EMBRYONALN!
3,72x10"
bunék @ g
Obr.1 Vyvoj ¢lovéka

Zivot mnohobunééného organismu zacind spojenim vajicka a spermie za vzniku zygoty.
Ta se opakované déli, pocet bunék nartstd, buiiky se postupné diferencuji, usporadavaji

......

a vytvifeji stle slozitéjsi struktury. Féze vyvoje od oplodnéni po dobu asi osmi tydni se
nazyvi embryogeneze. Kolem 56. dne vyvoje, kdy jsou vytvofeny ziklady vSech orgino-
vych soustav, se lidské embryo méni na plod (fetus) a zalind fetogeneze. Télo dospélého
Clovéka je tvofeno asi 3,72 + 0,81 x 10" burikami, které jsou diferencované do vice nez

200 raznych bunéénych typu.

(Bianconi et al., 2013). Je to ohromujici ¢islo. Jen pro srovndni, na nasi planeté Zije
nyni téméf 8 miliard (7,86 x 107) lidi. To znamend, Ze v lidském téle Zije 5 000krat

vice bunék, nez kolik Zije lidi na planeté Zemi.

Kolik mdme v téle riznych bunéénych typa?

Typickym rysem mnohobunénych organismii je rozriiznéni — specializace bunék,
tzv. buné¢nd diferenciace. I tohoto faktu jsme si docela pfirozené védomi. Vime,
ze v téle mame rozdilné buriky, jako tfeba krvinky (téch mame hned nékolik typu),
neurony, svalové buriky, epitelidlni buriky, které kryji vnéjsi a vnitini povrchy or-
gang, jaterni buniky a mnoho dalsich. Ale kolik pfesné ruznych bunéénych typt
v téle mdme? Nejcastéji se uvadi, Ze zhruba 200 az 400 typu. Napiiklad v Kazalogu
bunék dospélého lidského téla vydaném nakladatelstvim Garland Science je uveden
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1A. Zdravy mnohobunécény organismus

seznam 210 zfetelné odlisitelnych bunéénych typu, které se kvalifikovaly pro sa-
mostatné nazvy a lze je urcit tradi¢nimi vySetfovacimi histologickymi postupy: to
znamend na zakladé mikroskopické analyzy morfologie (tvaru a struktury) a pod-
le jejich odlisného barveni pomoci zdkladnich histologickych postupi. Tento se-
znam nelze povazovat za jediny platny, protoze pouzitim dalsich vySetfovacich
metod Ize vétsinu bunénych typi dile délit na zfetelné rozlisitelné subtypy, lisici
se naptiklad fyziologickymi vlastnostmi, stupném diferenciace, vyvojovou kapaci-
tou a podobné. Ale i &islo 210 je ohromujici a odrazi znaénou rozmanitost bunék
naseho téla. Pfitom vSechny zminéné rozmanité typy bunék nutné potiebujeme.
Z4dny nesmi chybét, ma-li télo piezit a spravné fungovat. Dokonce kazdy bunée-
ny typ musi byt v téle zastoupen ve velmi pfesném mnozstvi a i mald odchylka
od optima ohrozuje dobrou funkei téla. Zadného typu bunék nesmi byt v téle
nedostatek nebo nadbytek. Vychylky rovnovihy obéma sméry vyrazné narusuji
harmonii celku.

Mnohobunéény organismus je vysoce usporddany systém rozriznénych bunék
Ani spravné mnozstvi spravnych bunéénych typa pro dobrou funkci organismu
nestali. Pro vSechny buriky navic plati, Ze se musi v téle nachdzet na sprivném
misté. Jaterni buriky nesméji byt ve svalech, svalové buiiky by neslouzily dobte
v mozku & v krevnim obéhu. Nervovy systém by nedokézal plnit své funkce, po-
kud by vSechny nervové buiiky byly soustfedéné pouze v mozku a netvofily sit
protkavajici celé télo nebo kdyby tato sit byla nékde pferusend. A spravné rozmis-
téni a také spravné vzdjemné propojeni — strukturni i funkéni — jsou mnohem sub-
tilnéj$i nez uvedené priklady. Blizsi pohled na libovolny kousek tkané by ukazal,
Ze uspofddanost bunék v téle je obrovskd a tolerance k odchylkdm mald. Ve musi
byt na svém spravném misté a ve perfektné usporadano.

Vezmeme-li v Gvahu vysoky pocet bunék lidského téla, jejich rozmanitost,
pfesné pocetni zastoupeni a dokonalé rozmisténi v organismu, mohly by nds fas-
cinovat dvé véci. Ob¢ jsou vSeobecné zndmé, ale malokdy se nad nimi s GZasem
zamyslime. Tou prvni je jiz zminény fakt, Ze na pocitku vyvoje komplexniho,
vysoce uspofddaného spolecenstvi bunék stoji vzdy pouze buiika jedind, oplozené
vajicko (obr. 1). Tato burika obsahuje ve svém jadfe genetickou informaci, kterd
do zna¢né miry predurcuje a ovliviiuje podobu, fungovini a vlastnosti celého bu-
douciho organismu, ktery z ni vznikne. Druhou fascinujici a také obecné znimou
okolnosti je to, Ze ackoliv se jednotlivé bunky v téle tolik lisi mezi sebou navzédjem,
nesou viechny téméf stejnou genetickou informaci. Plynou z ni nesmirné zajima-
vé otdzky. Jak jednotlivé bunééné typy vznikaji? Jak se rozriziiuji, diferencuji? Jak
nachazeji své misto ve slozité uspofddaném organismu? Jak se mnohobunéény or-
ganismus postupné tvoii a jak je dosazeno uspofddanosti? A jak je tato dokonald
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uspofddanost béhem Zivota udrzovina? Kdo anebo co cely tento systém i jeho

vyvoj Hdf?

Vyvoj mnohobunécéného organismu

Ontogeneze je proces, ktery predstavuje individualni vyvoj od vzniku zarodku
az do zaniku organismu (obr. 1). Samotnym pocitkem vyvoje nového jedince je
oplozeni. Okamzik spojeni pohlavnich bunék, tj. neoplozeného vajicka a spermie,
jehoz nésledkem je vznik oplozeného vajicka neboli zygoty, jak jiz bylo zminéno
vyse. Po oplozeni se vajicko opakované déli. P¥i prvnim déleni vzniknou dvé dce-
finé buiky, pfi druhém ¢tyfi, pak osm, Sestndct a takto postupné pocet bunék ve
vyvijejicim se zdrodku nartistd. Tato prvni déleni zygoty pfedstavuji proces, ktery
se nazyva ryhovani. Buriky vznikajici ryhovanim, tzv. blastomery, tvofi Gtvar, ktery
pfipomind malinu. Nebyl viak pojmenovin po maliné, nybrz po morusi: nazyva
se morula. Jako morula se oznacuje vyvojové stadium tvofené az 16 blastomerami.
Ty zistavaji v kontaktu, jsou mezi sebou spojeny a neustéle vzijemné komunikuji
prostfednictvim nejriznéjsich molekulovych signali. Jsou si podobné, funguji po-
dobné a poskytuji si navzdjem podobné signily.

Pozdgji se do prostorti mezi blastomery dostivd tekutina a z moruly vzni-
ka blastocysta. Jak bunék v zdrodku piibyvd, zacind se situace pro riizné skupiny
bunék vyvijet odlisné. Déleni bunék za¢ind byt regulovino a dochézi k prvnimu
rozriziovani — diferenciaci. Vnéjsi vrstva bunék, tzv. trofoblast, obklopuje celé
embryo po jeho obvodu a je zdkladem budouci placenty. Embryoblast je vnitfni
bunéénd masa na jednom z pé6li embrya. Je zakladem zarodku a béhem dalsich
tazi vyvoje dd vzniknout samotnému novému jedinci. Diferenciaci embryoblastu,
puvodné tvofeného stejnymi buiikami, postupné vznikaji skupiny bunék, které
se od sebe odlisuji a tvofi tzv. zdrode¢né listy: endoderm, ektoderm a mezoderm.
Féze zaklddani zarode¢nych listi se oznacuje jako gastrulace. Béhem ni dochézi
k velmi rozsahlému preskupovini bunék, vznika zakladni plin téla a ziklady or-
ganu a organovych systému (organogeneze). Vse je postupné stile jemnéji a de-
tailnéji propracovivino a vytvéfeji se slozité tkiné se specializovanou strukturou
a funkei a velmi pfesnym uspofdddnim mnoha riznych bunéenych typi (histoge-
neze). Jestlize buriky v morule a blastule maji jesté znaénou vyvojovou pruznost,
plasticitu (vyvijeji se v zdvislosti na svém umisténi v zarodku), béhem gastrulace ji
ztriceji a ziskdvaji jasné a nezménitelné urceni svého osudu.

Morfogeneze jako proces vytvifeni struktur téla ma svou droven molekularni,
bunéénou a orginovou. Na bunééné drovni se na tomto procesu podili bunéénd
proliferace, tj. opakované a mnohondsobné déleni bunék, jejich postupnai dife-
renciace, tedy rozriznovani a specializace, a také programovana — tedy s vyvo-
jem spojend, v ofekdvaném Case a misté probihajici — buné¢na smrt. Na orgd-
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nové drovni probihaji takové procesy jako pohyb a trojrozmérné preskupovini
a uspofdddvini bunék, vytvifeni (a také ruseni) spojeni — fyzickych a funkénich —
mezi jednotlivymi burnikami i celymi skupinami bunék. To vse je na molekularni
urovni uvnitf jednotlivych bunék doprovizeno postupnym zapindnim a vypini-
nim specifickych gent a skupin gena (Vyskot, 1999; Carroll, 2010). I jen takto
letmy pohled na vyvoj mnohobunééného organismu v ¢lovéku vyvolavd otdzku:
Co takto komplikovany proces fidi?

Udrzovini struktury a funkce mnohobunééného organismu

Dokonalost mnohobunééného soukoli, jeho souhra a spoluprice nekonéi zavrse-
nim vyvoje organismu, dosazenim jeho dospélosti. Mnohobunécny organismus
ma béhem celého Zivota ohromny potencial vyrovnavat se s celou fadou nerovno-
vih a poruch, ke kterym muze dojit ptisobenim vnéjsiho nebo vnitiniho prostfedi.
Ma tendenci udrzovat dokonalé usporadini. Dojde-li k poskozeni nékteré ¢asti
téla, projevuje organismus zna¢nou schopnost opravy nebo nahrazeni poskozené
tkané. Tato oprava byva velmi dokonald, a to dokonce i v pfipadech poranéni, kte-
rd nejsou viibec bandlni. Za banalni je ¢asto povazujeme, protoze k jejich ndpravé
dojde jaksi mimochodem, automaticky, bez naseho védomého pfispéni. Kdo z nds
si nékdy neodfel koleno? I silnéji porusena tkar se béhem kratké doby nahradi,
dotvofi a je téméf k nerozezndni od tkdné piivodni. A rozhodné se nejednd o né-
jak jednoduse strukturovanou tkan. Naopak! Je v ni zastoupeno mnoho riznych
bunéénych typu, ve spravnych proporcich, spravné ve tkani orientovanych a umis-
ténych a bezchybné fungujicich.

Obnova bunék a tkini se netyka pouze nefyziologického poskozeni. Organis-
mus sam nékteré bunky neustdle pribézné opotfeboviva a spotfebovivi. A né-
které z nich dokonce velmi rychle: naptiklad buriky povrchu kuze, vystelky stfeva
a dalsi. Jiné buriky se opotiebovavaji pomaleji a jsou nahrazoviny jen velmi malou
rychlosti, napfiklad endotelidlni buriky, které tvofi vystelku cév. Nékteré buriky
v téle dokonce funguji po cely Zivot téméf bez vymeény. To je pfipad nervovych
bunék, neuront. V kazdém ptipadé jsou ve zdravém organismu bunky nahrazo-
vany vzdy spravnou, adekvitni rychlosti a na spravnych mistech tak, aby se v téle
neustdle udrzovala optimdlni struktura. Znovu se tedy nabizi otizka: Odkud a jak
je to vSechno fizeno?

Genom a profily genové exprese

Zikladnim pldnem a navodem pro vyvoj celého organismu je geneticka informace
ulozend v chromozomech (obr. 2), které pfedstavuji tzv. genom zygoty. U ¢lovéka
je to 23 parG chromozomu. Dvacet dva part predstavuji tzv. autozomy, posled-
ni par pohlavni chromozomy. U muze jsou to chromozomy X a Y, u Zeny dva
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CHROMOZOM

sesterské
chromatidy

Obr.2 Chromozom

Chromozomy jsou specifické struktury nachdzejici se v bunéfném jadfe. Jsou tvofeny
deoxyribonukleovou kyselinou (DNA), kterd obsahuje genetickou informaci, a proteiny.
Znazornén je kondenzovany, mitoticky chromozom, ktery ma centromeru a dvé sesterské
chromatidy. Konce chromozomu tvoii telomery. DNA tvofi dva komplementarni fetézce
uspofddané do dvousroubovicové struktury, kterd se u mitotického chromozomu skldda
do kompaktniho stavu.

chromozomy X. Clovék m4 diploidni genom, to znamend, ze kazdy gen — s vyjim-
kou genii na pohlavnich chromozomech u muzi — je pfitomen v burice dvakrit.
Lidsky genom obsahuje asi 19 000 ruznych geni (Frankish et al., 2019). Zygota,
oplozené vajicko, obsahuje ve svém genomu téméf kompletni genetickou infor-
maci, kterd je nutnd (nikoli dostate¢nd) pro vyvoj organismu, pro jeho funkci, pro
ustaveni mnoha jeho vlastnosti. Téméf viechny buriky, jak ve vyvijejicim se, tak
v dospélém organismu, obsahuji stejny genom, tedy stejny soubor stejnych a stejné
uspofddanych genii a regula¢nich sekvenci.

Z4dné buiika v téle — ani zygota — aktivné nevyuZiva viechny geny svého ge-
nomu. Buiky se vyrazné lisi tim, které své geny vyuzivaji, tj. majf je zapnuty, a kte-
ré naopak maji vypnuty a nevyuzivaji je. Nazornym piikladem mohou byt geny
kédujici protilitky. Protilitky (imunoglobuliny) jsou glykoproteiny, které jsou

schopny jako soucdst imunitniho systému mnohobunééného organismu rozpo-
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znat a pomoci zneskodnit objekty, tzv. antigeny, které jsou pro tento organismus
cizi. Protilitky jsou produkoviny jednim typem bilych krvinek — B lymfocyty. Je
jasné, Ze B lymfocyty maji geny kédujici protilitky zapnuté: aktivné je vyuzivaji
a nisledné tvofi — a to v hojné mife — jejich proteinové produkty. Ac¢koliv vsechny
ostatni bunky v téle maji tyto geny ve svém genomu obsazeny také, maji je vy-
pnuty a nevyuzivaji je. Produkovat protilitky, to potfebuji k plnéni svého tkolu
B lymfocyty, ale nepotfebuji je napiiklad neurony nebo svalové buriky. Naopak
neuron potfebuje ke své ¢innosti fadu proteint, které nepotiebuje ani lymfocyt,
ani svalovd burika. Proto bude mit zapnuty jiné geny nez lymfocyt nebo svalova
bunka. Obecné tedy plati, Ze téméf vSechny buriky v téle maji téméf stejny genom,
ale lisi se vyrazné tzv. profilem genové exprese neboli konfiguraci gen, které jsou
v dané bunce aktivné vyuzivany a které jsou naopak vypnuty. Pro tplnost dodejme,
Ze existuji i geny kédujici proteiny, které jsou nezbytné k zdkladnimu fungova-
ni kazdé buriky. Jsou ve vSech bunkich neustile zapnuty a nazyvaji se provozni
geny.

Diferenciace bunék, kmenové bunky a struktura tkdni

Zikladem tkani a organt dospélého organismu jsou diferencované buriky. Ty vy-
konadvaji specializované funkce, které jsou nezbytné k udrzeni funkce dané tkdné
a organu. Patfi k nim jiZ zminéné lymfocyty a dalsi krevni buriky, neurony, svalové
bunky a mnoho dalsich bunéénych typu, celkem asi 210 typa. Vedle toho ale vzdy
existuji i nediferencované a malo diferencované burky, které by se mohly oznacit
jako zdsobni. Patfi k nim bunky kmenové a progenitorové. Pravé z nich vznikaji
buriky diferencované (obr. 3). Podle obecné definice jsou kmenové buiiky takové,
které pfi rozdéleni daji vzniknout jedné kopii sebe sama (fikime, Ze maji schop-
nost sebeobnovy) a jedné vice diferencované burice.

Jestlize ma bunka potencidl dit vzniknout jakémukoliv bunéénému typu
embrya a dospélého jedince veetné pohlavnich bunék (vajicek a spermii) a také
extraembryondlnich struktur, jako je placenta, oznacujeme ji jako totipotentni.
Totipotentni je napfiklad oplozené vajicko a také rané blastomery. Bunky, které
maji véechny uvedené schopnosti s vyjimkou tvofit extraembryonalni struktury, se
nazyvaji pluripotentni. Pluripotentni jsou embryonalni kmenové bunky. Vsechny
ostatni kmenové burnky, které se nachdzeji ve specializovanych tkanich zdrodku
a dospélce, jsou multipotentni, coz znamend, Ze jsou schopny tvofit nékolik bu-
néénych typu tkdni a téla, ale ne vSechny, nebo unipotentni, dévajici vznik pravé
jednomu buné¢nému typu. Kmenovym burikim podobné, ale jiz vice specializo-
vané, jsou bunky progenitorové. Ty mohou byt multipotentni, nebo unipotentni.
Podminkou ,kmenovosti“ je schopnost sebeobnovy, coz znamend, ze po kazdém
rozdéleni kmenové buriky si alesponl jedna dcefind burika zachovavad ptvodni
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Obr. 3 Bunééna diferenciace

Prikladem bunécné diferenciace, procesu, kterym z nezralé, nespecializované kmenové
bunky postupné vznikaji buriky strukturné i funkéné specializované, je vznik zralych, plné
diferencovanych krvinek a bunék imunitniho systému. Vznikaji postupnou diferenciaci
z multipotentni hematopoetické kmenové buriky pres myeloidni a lymfoidni progenito-

rové burnky.

vlastnosti vychozi kmenové bunky. Dcefind burika, kterd tuto schopnost ztrici,
se stivad burkou diferencovanou. Takto specializovand buiika produkuje vsechny
proteiny nutné pro specializovanou funkci, miaze se piipadné jesté nékolikrit roz-
délit, anebo se jiz viibec nedéli. Za normélnich okolnosti se diferencovana burika
nemuze zménit zpét v progenitorovou ¢i kmenovou buriku, proces diferenciace je
jednosmeérny.

Kritce po oplozeni vajicka a prvnich tfech cyklech buné¢ného déleni totipo-
tentni buriky vymizi a jsou nahrazeny pluripotentnimi bunikami vnitfni buné¢né
vrstvy a multipotentnimi bunkami vnéjsi vrstvy. Organy a tkdné dospélého orga-
nismu obsahuji jen malou zdsobu dospélych kmenovych bunék. Obvykle zde jen
poklidné pfezivaji a vlastné nic moc nedé¢laji, ale maji potencidl se délit a diferen-
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covat, jestlize je to potfeba. Buné¢né spektrum potencidlnich bunéénych typu,
které mohou z dané multipotentni kmenové buriky dospélého téla vznikat, je ob-
vykle omezeno na typy bunék, které se nachézeji v dané tkani. Napfiklad z krevni
kmenové buriky v kostni dfeni mohou vzniknout vSechny buriky, které tvoii krev,
ale ne bunky nervové, stfevni ¢i buniky produkujici inzulin (obr. 3). A¢koliv téméf
v§echny télni buiiky maji kompletni genom, tedy genetickou informaci nezbytnou
pro diferenciaci a vyvoj v jakoukoli specializovanou buriku v téle, vétsina télnich
bunék je ve svém vyvoji omezena jen k ur¢itému spektru moznych fenotypu.

Jak bunky komunikuji? Struktura signélni drahy

V mnohobunééném organismu burnky mezi sebou neustile intenzivné komuni-
kuji. Uz blastomery vznikajici béhem ryhovini oplozeného vajicka okamzité mezi
sebou zacinaji komunikovat. Vyména signilt mezi buntkami je pro zdirny vyvoj
organismu nezbytnd. Poznivaji tak svou polohu a pozici v organismu, rozdéluji
si tlohy a diferencuji se. Ale i ve zralém organismu je mezibunéénd komunikace
zivotné dulezitd pro kazdodenni fyziologii. V ucebnici Zaklady bunéiné biologie je
doslova uvedeno: ,Jako v kazdé zaméstnané spole¢nosti vlddne i zde (tj. v mnoho-
bunééném organismu) neustdld ¢ild komunikace: sousedé si povidaji jeden s dru-
hym, vefejnd ozndmeni jsou rozesilina celé populaci, jednotliveim jsou doruco-
vany naléhavé zpravy ze vzdilenych mist, v pfipadé nebezpeci se ozve poplach...”
(Alberts et al., 1998, s. 481). Buriky mezi sebou mohou komunikovat pfimo, kdy si
predavaji signdly prostfednictvim bunéénych spojeni, nebo nepfimo, uvoliovinim
extraceluldrnich (mimobunéénych) signdlnich molekul.

Co je to signdl? A jak na né&j burika reaguje? Co je signdlni driha? Zcela obec-
né bychom mohli fici, Ze signlni drahu tvofi nékolik ¢lankad: (1) extracelularni
signdlni molekula, (2) receptor nachdzejici se v bunééné membriné, (3) cyto-
plazmaticky pfenase¢ signdlu, (4) efektor (obr. 4). Extracelularnim signilem je
molekula — rastovy faktor, hormon, cytokin, aminokyselina a podobné — kterd
se nachdzi v prostiedi, které buiiku obklopuje. Na dany signdl, danou molekulu,
reaguji pouze takové buriky, které pro pfislusny signal maji na svém povrchu od-
povidajici receptor. Buriky, které tento receptor nemaji, na dany signal nereaguji,
i kdyz se nachdzi v jejich bezprostfednim okoli. Receptor je molekula, kterd se
obvykle nachdzi v buné¢né membriné (transmembranovy receptor). Svou extra-
celuldrni ¢dsti sméfuje ven z buriky, zatimco svou intraceluldrni ¢asti sméfuje do-
vnitf bunky. Extraceluldrni ¢ast receptoru je odpovédna za rozpoznini a vazbu
signalni molekuly.

Kde signily vznikaji, kde se berou? Signalni molekuly jsou produkovany buri-
kami. Konkrétni signdlni molekulu miize produkovat piimo bunka, kterd pak
sama na dany signal reaguje. Takovy typ signalizace oznacujeme jako autokrinni,
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Obr. 4 Struktura signdlni drdhy

Receptor nachdzejici se v cytoplazmatické membrané buriky je aktivovdn vazbou extrace-
luldrni signdlni molekuly a pfendsi signdl dovniti bunky. Signal je potom pfeddvin cyto-
plazmatickymi pfenaseci az na efektor, napfiklad transkripéni faktor, ktery muze zapnout,
nebo vypnout svij cilovy gen/své cilové geny.

protoze je to vlastné signalizace sama sobé (,bunéénd samomluva®). Burika vysle
signdl a sama na néj odpovidd. Mnohem béZnéjsim typem je signalizace parakrin-
ni. To je signalizace, jiZ ovliviluje burika nikoli sebe sama, ale ostatni buriky ve své
bezprostredni blizkosti. Pfi endokrinni signalizaci pochazi signdl z bunék, které
jsou od bunék, jez na dany signil odpovidaji, i velmi vzdilené. P¥ikladem muze
byt stimulace hormony produkovanymi zldzami s vnitini sekreci. Produkované
hormony mohou byt vylucoviny a rozndseny po celém téle nebo jeho velké &asti
a mohou stimulovat mnoho bunék rtiznych typt nachazejicich se i velmi daleko
od dané 7lazy. I v tomto piipadé plati, Ze na pfislusny hormon reaguji pouze ty
buriky, které maji na svém povrchu odpovidajici specifické receptory.

Po vazbé signidlni molekuly na extraceluldrni ¢dst receptoru se pozméni
struktura jeho vnitrobunééné ¢dsti. Tim je signdl pfenesen dovnitf burky. V du-
sledku zménéné struktury ziskd receptor schopnost pfenést signdl na dal$i mo-
lekulu uvnitf buriky, ta ho muze predat dalsi molekule a tak pfes fetézec pfenasect
muze signal dorazit az ke kone¢nému efektoru, ktery vyvold pfislusnou bunéénou
odpovéd. Signilni drahy mohou byt razné dlouhé, mohou se vétvit a vzdjemné
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spojovat. Signdly mohou byt v burikich rizné zesiloviny (amplifikoviny), tlu-
meny, moduloviny a mohou byt integrovany, tj. kombinovany s jinymi signaly
(obr. 5). To znamend, Ze i kdyzZ je stejnd signdlni molekula zachycena stejnymi
receptory, ale u riznych bunék, miize byt reakce téchto bunék velmi odlisnd v zd-
vislosti na jejich konkrétnim vybaveni, tj. jejich systému pfenaseci a efektoru.

Burika miiZe mit na svém povrchu celou fadu nejriznéjsich receptort, které
rozhoduji o tom, na které signély z vnéjsiho prostfedi reaguje. Ve skladbé po-
vrchovych receptort (stejné jako ve skladbé vnitrobunéénych prenaseci a vibec
vSech dalsich molekul) se buriky mezi sebou lisi. Bud jen mdlo, napfiklad u vy-
vojové ptibuznych, podobnych bunéénych typa (napfiklad zrald a nezrald bild
krvinka), nebo vyrazné, napiiklad u bunék velmi vzddlenych (napfiklad krvinka
a neuron). Na druhou stranu i velmi odli§né buriky mohou mit na svém povrchu
stejny nebo podobny receptor, a reagovat tak na stejny (napiiklad endokrinni)
signal. Nezapominejme, ze vechny bunky v téle maji ve svém jadie téméf totoz-
nou genetickou informaci. Diferenciace bunék souvisi s jejich vyvojem, tj. s jejich
individudlni historii, zku$enosti, kterd zptsobila, Ze kazdd bunka vyuzivd jinou
¢ast svych gentl. Jednim z moznych vyusténi pienosu signalu do burky je pravé
vypnuti nebo zapnuti nékterého konkrétniho genu nebo skupiny gent. Dalo by se
fici, Ze je to ziskdni nové zkusenosti, kterd buniku méni, a méni tak vice nebo méné
i zpusob, jakym od této chvile bude reagovat na dalsi podnéty, dalsi signaly.

Signalni drihu jsme popsali jako sekvenci: extraceluldrni signal — transmem-
brdnovy receptor — cytoplazmatické pfenasece — efektor (obr. 4). Jednd se o velmi
obecné schéma, které md mnoho variant. UZ jsme vidéli, Ze spektrum toho, co
muze byt extraceluldrnim signdlem, je pomérné siroké. Signdl navic nemusi byt
vzdy extracelularni. Burika neustdle monitoruje i své vlastni vnitini prostredi, svij
vlastni stav a samozfejmé okamzité reaguje na kazdou nerovnovihu, na kazdé
odklonéni od optiméilniho stavu. Udrzuje homeostazi. Signilni drahy jsou dile
spise signalnimi sitémi neZ jasné vymezenymi linedrnimi drahami: rizné se vétvi,
vzijemné proplétaji a navzajem se ovliviiuji (obr. 5). Také vyusténi signdlni drihy
miize byt rozmanité a komplikované, muze vyvolat i nékolik paralelnich udalosti.
Spektrum efektort je $iroké. Vyusténim signalni drahy mize byt regulace geno-
vé exprese, tj. vypnuti nebo zapnuti nékterého genu, jak uz to bylo zminéno, ale
miiZe to byt napfiklad i regulace metabolické drihy, zména cytoskeletu nebo jiné
bunééné struktury.

Kdo ridi mnohobunécny organismus?

Struktura a funkce mnohobunééného organismu je slozitd. Lidské télo je tvofeno
ohromnym po¢tem mnoha riznych bunék, které jsou perfektné uspotrddany. Tato
vysoce komplikovand a pfesnd struktura se vyvine z jediné buriky a méd vysokou
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Obr.5 Signdlni kaskddy

V kazdé buiice neustile funguje mnoho riznych signalnich drah, které jsou razné dlouhé,
vétvi se a vzdjemné se kiizi a prolinaji. Signély tak mohou byt zesiloviny, tlumeny, mo-
dulovény, navzdjem kombinoviny a integrovany.

stabilitu béhem celého Zivota jedince. Kdo nebo co to vSechno fidi? Kdo kontro-
luje a zajistuje, aby spravné bunky byly na spravném misté, aby se diferencova-
ly ve spravné bunééné typy a vykondvaly své spravné funkce ve prospéch celého
organismu? Kde a jak se v téle délaji tato dulezitd rozhodnuti?

V zisadeé existuji jen dvé moznosti. Bud v mnohobunééném organismu existu-
je né&jaké ,Fidici centrum®, které ma cely systém, tj. cely organismus pod kontrolou,
vyhodnocuje jeho stav, idi a koordinuje jednotlivé organy, tkdné a bunky, zajistuje
mezi nimi soulad a dobrou spoluprici a zabezpecuje, Ze funguji ve prospéch celé-
ho organismu, nebo Zddné takové fidici centrum neexistuje a naopak kazda jed-
notlivd buiika nese odpovédnost za své harmonické zapojeni do fungovini celého
téla; buiika nese plnou odpovédnost za sviij vlastni stav a pfislusné maly (zhruba
107" az 107*) podil odpovédnosti za stav a osud celého organismu.

Pfi pomysleni na neoby¢ejnou komplikovanost uspotrddani lidského téla a pfi
védomi malé tolerance k nedodrzeni dokonalosti tohoto uspofadani se ani nechce
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vefit, Ze spravnd je moznost druha! Nebyla prokdzina existence fidiciho centra,
z néhoz by jednotlivé bunky v téle dostavaly pokyny, rady ¢i rozkazy k tomu, co
maji délat, jak se maji chovat. Naopak. Jednotlivé bunky a skupiny bunék funguji
zna¢né autonomné, samostatné. Neustile ale mezi sebou komunikuji, navzdjem
se ovliviiuji (Weinberg, 2003). Kazd4 burika neustile monitoruje svij vlastni stav
a podava o ném zpravu svému okoli. Nepfetrzité monitoruje své okoli — stav sou-
sednich bungk i stav nebunécného mikroprostiedi — a reaguje na néj. Tuto reakci
jeji okoli okamzité zachyti a reaguje na ni adekvéitni zménou. Uvedend vyména
informaci plyne a probihd bez ustdni. Vechny zmény a vykyvy stavu tak mohou
byt plynule neutralizovény, reflektoviny. A tak je udrzovina rovnoviha, homeo-
staze. Timto zptisobem buriky, bez centrilniho autoritativniho fizeni, znacné au-
tonomné, ,zdola“, spole¢né a koordinované vytvifeji a udrzuji dokonalé soukoli
mnohobunééného organismu.
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1B. Systémy

Co je systém

Mnohobunéény organismus je vysoce uspoiddany systém rozriznénych bunék.
Podle definice je systémem celek sloZeny z ¢ésti, které na sebe vzajemné pusobi.
Mezi ¢astmi systému mohou probihat toky informaci, hmoty a energie. Systém
tedy neni pouhym souborem svych ¢asti, jeho kvalita neni prostym souctem kvali-
tativniho pfispévku jednotlivych ¢asti. Mezi soucdstmi systému se tvoii vzdjemné
vazby a vztahy a vyslednd kvalita systému je vyrazné dina a umocnéna pravé vzta-
hy mezi jednotlivymi slozkami systému, jejich provizanosti, usporadinim a ko-
operaci mezi nimi.

Obecnad teorie systému
Ziklady teorie systému polozil Ludwig von Bertalanfly, biolog a filosof, v poloviné
20. stoleti. Teorie systémii se nevénuje zkoumdni zdkonitosti, na které se soustfedi
specidlni védni discipliny, jako je fyzika, biologie, ekonomie, sociologie a dalsi, ale
snazi se pochopit a vysvétlit principy jevi, které jsou témto objektim spolecné.
Hled4 spole¢né zakonitosti raznych — Zivych i spolecenskych — systému. Vychdzi
z pfesvédCeni, Ze pro systémy plati ur¢ité obecné principy, a to bez ohledu na jejich
povahu. To je velmi zdsadni pfedstava a koncept, protoZe rozpozndni, pojmenové-
ni a uchopeni takovych obecnych principt a zikonitosti v jednom nebo nékolika
systémech by umoznilo jejich aplikaci i na systémy dalsi. Nebylo by nutné opa-
kované objevovat tentyz princip v rznych od sebe izolovanych oborech. Obecnd
teorie systémi tak poskytuje idedlni koncepéni ramec ke sjednoceni rozli¢nych
védeckych disciplin a je ndstrojem pro pfenos principti z jednoho oboru do jiného.
A tvofi tak i koncepéni ramec pro ,pfesahy“ v této knize.

P1i pfenosu poznatki z jednoho systému do jiného je samoziejmé tieba se
vyvarovat povrchnich, zjednodusujicich analogii. Systémy se mezi sebou velmi
lisi svou slozitosti, komplexnosti, maji riiznou hierarchii. Existuji tzv. emergentni
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vlastnosti, tedy vlastnosti, které se objevuji na urcité drovni komplexity, ale ne-
existuji na drovni systému s niz§i komplexitou. Nelze proto automaticky pred-
poklddat, Ze co plati u systému niz$i hierarchie, plati i u systému hierarchie vyssi.
Proto nelze jednoduse poznatky a zdvéry z biologického systému presazovat do
systému spolecenského a pfimocate predpoklddat, Ze se jednd o spravné feseni. Je
tieba vzit v ivahu, Ze systém lidského spolecenstvi md jinou miru komplexity nez
systém organismu slozeného z bunék. Lidé maji mnoho ryze lidskych vlastnosti
a schopnosti, které buriky nemaji. Lidska spolecnost je komplexnéjsi nez spole-
Censtvi bunék. I pfesto je Bertalanffyho teorie systémua mistkem, ktery spojuje
badani v riznych disciplindch. MuzZeme se pokusit teorii systémui pouzit i jako
mustek, pfes ktery projdeme vybaveni ,presahy“.

Je fizeni ,zdola“ obecnym znakem systémii? Veelstvo jako superorganismus

U mnohobunéénych organismii nebyla prokizina existence néjakého fidici-
ho centra, z néhoz by jednotlivé bunky v téle dostévaly pokyny, rady ¢i rozkazy
k tomu, co maji délat a jak se maji chovat. Naopak jednotlivé buriky funguji znac-
né autonomné a samostatné a diky neustilé komunikaci a vzdjemnému ovliviio-
vani jsou schopny vytvorit koordinovany, dobfe fungujici celek, systém. Je takové,
sice provizané a vzdjemné souvisejici, nicméné znaéné autonomni chovéni jed-
notlivych ¢asti obecnéjsi vlastnosti zivych systému?

Svou knihu o véele medonosné nazval Jirgen Tautz Fenomendlni véely. Biologie
véelstva jako superorganizmu (Tautz, 2009). Vysvétluje v ni, Ze obecnd tendence
mnohobunééného organismu ke vzniku superorganismu. Superorganismy (napf.
velstva, mraveni§té) vznikaji spojenim nezédvislych organismii a pfedstavuji novou
uroven komplexnosti, se kterou se svétu Zivych tvori oteviraji zcela nové moznos-
ti. Veelstvo jako biologickd jednotka naptiklad muze ¢init rozhodnuti, ktera jed-
notlivé nesdruzené véely délat neumi. Veelstvo jako superorganismus pfedstavuje
pfizptsobivé komplexni spolecenstvi tvort, které se skladd z mnoha tisic jedinc,
ktefi jsou neustale aktivni a pfi svych ¢innostech reaguji na dané skute¢nosti svého
prostedi a aktivity svych kolegt v hnizdé. Celkové chovani kolonie neni fizeno
zddnou nadfazenou kontrolni instanci, ale vznika ze spoluprace a konkurence v¢el
mezi sebou. V knize autor poddvéd nékolik konkrétnich piiklada fungovani véel-
stva, které odpovidaji tomuto uspofadani.

Jednim prikladem je optimalizace ndkladii podle sniiskové nabidky. Jinymi slo-
vy, jak sivéely zmapuji, kam létat a kde sbirat pyl a nektar tak, aby vzdalenost zdroje,
a tedy vynaloZend nimaha byla v rovnovize se ziskem, tedy s mnozstvim a kvalitou
nasbiraného pylu? Autor pise: ,Zadna véela ze véelstva nemiize mit sama piehled
o nabidce a potfebé a nemize vzit na sebe kol rozdélovat pracovni sily. A pfesto
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z pozorovani a experimentid vime, Ze véelstvo své pracovni sily rozdéluje v pro-
storu optimalné. Jak to muze délat, kdyZ v kolonii nikdo nema o celkové situa-
ci zadny prehled? Vyjadieno ¢isté technicky, feseni spociva v decentralizovaném
samoorganizujicim rozdélovacim mechanizmu. Decentralizovany znamend, Ze
neni zidnd autorita, kterd by fikala, kde to vdzne‘. Samoorganizujici znamend,
Ze vzorec vyuziti sil, ktery superorganizmus vykazuje, vznikd sim od sebe diky
mnoha tzkym kontaktim mezi jednotlivymi véelami. Tyto kontakty slouzi k vy-
méné informaci o miliénech kvéti venku v pfirodé. Superorganizmus rozprostie
svoji sit na vice nez 100 km? a pevné zatdhne oka tam, kde se to vyplati, naopak je
uvolni na mistech, kde kolonie o nic nepfijde. Veely patracky, v kazdém vcelstvu
je jich asi 5-20 % vylétajicich véel, stile hledaji nové zdroje potravy a informuji
potom kamarddky v hnizd¢ o svych novych objevech. (Tautz, 2009, s. 73-74).

Dalsimi priklady stejného principu jsou stavba pldstii, hygiena hnizda ¢i kli-
matizace hnizda. Pro regulaci teploty maji véely velmi u¢inné metody. SniZeni
teploty dosahnou pfinesenim vody a vytvofenim pravanu, zvyseni teploty zajisti
vyrobou tepla hrudnimi svaly. Jak ale v¢ely zvlidnou nejenom spravné nastavit
smér zmény (tedy chlazeni, nebo zahfivini), ale dokonce i pfesnou hodnotu cilové
teploty? Jak docili toho, Ze je aktivni pfesné takovy pocet vel, ktery je potfebny
k vyrovnani neziddoucich teplotnich odchylek? Jednoduchy, ale velmi d¢inny trik
spocivd v tom, Ze rizné véely maji razné rychlou odezvu na podnét vyvolavajici
jejich chovani. Nékteré veely zacnou s ovivinim (chlazenim) jiz pfi velmi nepa-
trném zvyseni teploty. Jestlize toto prvni vétraci komando dostane piehfiti pod
kontrolu, je to dobré. Pokud se mu to v§ak nepodaii a teplota v dlu déle stoupd,
zanou na ni reagovat dalsi véely s nejbliz§im prahem citlivosti a za¢nou rovnéz
vyrdbét pravan. A tak to pokracuje dal, postupné se zapojuji véely s vys$im a vys-
$im prahem citlivosti. Za¢ne-li teplota kone¢né klesat, pfestanou s chlazenim jako
prvni véely s nejvyssim prahem citlivosti, které se zapojily jako posledni. Postupné
nasleduji dalsi vétraci komanda s postupné klesajicim prahem citlivosti. Tato stra-
tegie je velmi ekonomicka, protoze se vzdy pfimo aktivuje jen tolik regulujicich
sil, kolik odpovidd intenzité zdvady. Podminkou takové strategie je to, Ze zdlohy
netvoii jednotna skupina stejnych vcel, véely jsou naopak rozdilné. Pravé tato pes-
trost a riznorodost véel umoznuje superorganismu reagovat na aktualni problémy
vzdy pfiméfené (Tautz, 2009).

V superorganismu véelstva se tedy uplatiiuje podobny princip jako u mnoho-
bunééného organismu: rozhodnuti nevychazi z zidného fidiciho centra, vznikd
jako vysledek komunikace mezi jednotlivymi ¢dstmi systému: véelami ve vcel-
stvu a burtkami v mnohobunééném organismu. Piiklad regulace teploty ve véelim
hnizdé navic ukazuje, jak dilezitd je riznorodost, individualita jednotlivych vcel.
Kdyby viechny véely byly stejné a stejné reagovaly na stejné podnéty, neumoz-
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riovalo by to postupnou, jemnou a velmi pfesnou reakci superorganismu. Nezbyvd
nez zvolat: Sldva rozmanitosti!

Sldva jedinec¢nosti!

Clovek md asi 19 000 genu (Frankish et al., 2019) a z nich 6,7 % v heterozygot-
ni konstituci. To znamend, Ze kazdy ¢lovék ma pramérné pro 1 273 svych gent
dvé rizné alely, zatimco ve zbylych 93,3 % gent ma dvé shodné alely. Pii vyvoji
haploidnich gamet (vaji¢ek a spermii) tak maze vzniknout vzdy az 2'* (tj. 10°%3)
riznych typt gamet s jedine¢nou kombinaci variant gend. To je samoziejmé mno-
hem vy$si pocet moznosti, nez muze vytvofit a uplatnit jeden clovék v nasleduji-
cich generacich, ale také mnohem vyssi pocet, nezZ mohou uplatnit vSichni lidé za
celou dobu existence lidstva. To tedy znamend, Ze Zddni dva lidé (s vyjimkou mo-
nozygotnich dvojc¢at) z celého poctu lidi Zijicich na Zemi nyni nebo v minulosti
¢ v blizké ¢ vzdilené budoucnosti nejsou geneticky shodni (Relichovd, 2009).
Kazdy z nds nese ve své genetické vybavé naprosto jedine¢nou kombinaci gend,
kazdy z nés je naprosto jedine¢nym originilem, ktery také jako jediny je schopen
prozkoumat pravé tuto jedine¢nou diléi ¢dst vSelidského potencidlu. S nasi smrti
se tato moznost navzdy uzavie. A tak jenom kazdy sim za sebe miize, a proto
i musi prozkoumat a naplnit sviij jedine¢ny potencial. Vzletnéji by se dalo fici,
naplnit smysl svého vlastniho Zivota.

Jak se hledd misto v zivoté? O komunikaci [

Jak se napliiuje smysl jedine¢ného lidského Zivota? Jak se hleda to spravné misto
v zivoté? Jak mdme zjistit, kdo jsme a které misto je pro nds to spravné? Mozna
budeme odpovéd na tyto otizky hledat v celé této knize. Mozna pravé az nd-
sledujici kapitoly o nddorovych buiikich a nddorech nim pomohou si zietelnéji
a ostfeji uvédomit, kym jsme a chceme byt a kym byt nechceme. UZ nyni ale vime
nékolik podstatnych okolnosti. Systémy nemaji centralni fizeni. Z Zddného centra
proto nepfijde pokyn nebo zpriva o tom, co mdme délat, kym mdme byt. Jsme na
tom podobné jako konkrétni bunky na jejich konkrétnich mistech v organismu,
v jejich konkrétnim mikroprostiedi, které je tvofeno jak specifickym a promén-
livym materidlnim vybavenim, tak specifickou a proménlivou strukturou signal
a informaci. Také my Zijeme na svém konkrétnim misté, jsme vybaveni nejenom
svou konkrétni a jedine¢nou genetickou informaci, ale také svou konkrétni a jedi-
ne¢nou zivotni zkusenosti, vyplyvajici z naseho mikroprostfedi a promérujici se
v zdvislosti na ném. Abychom byli témi optimalné fungujicimi burikami — sou-
¢astmi systému, aby se ndm osobné dobie dafilo a zaroven abychom byli v sou-
ladu s celkem, musime neustile pravdivé komunikovat: pozorné a pfesné vnimat
vSechny signaly, které pfichdzeji jak z naseho vnitfniho, tak z vnéjsiho prostiedi,
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1B. Systémy

a musime na né neustdle adekvatné reagovat. To znamend, Ze musime proméio-
vat sami sebe (,zapinat a vypinat nékteré své geny*, vyvijet se, diferencovat se)
a také pfispivat k proméné svého mikroprostfedi (neustile o sob& podévat co nej-
presnéjsi zpravy). A timto zpisobem — podobné jako buriky (a v&ely...) — musime
pravdivé uplatniovat, respektovat svou jedinecnost a nebit se odlisnosti.
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2A. Mnohobunécny organismus:
systém, ve kterém se muze
vyvinout rakovina

Co je rakovina, nddor, kancerogeneze?

Rakovina — nebo také zhoubné nddorové onemocnéni, zhoubny nidor — je rtiz-
norodd skupina chorob, které vSak maji spole¢nou podstatu. Nddor je patologicky
utvar, jehoz riist a vyvoj se vymkl kontrole. Vyviji se v mnohobuné¢ném organis-
mu, ale neni s jeho ristem a vyvojem koordinovan, neslouzi mu a nefunguje v jeho
zdjmu. Proces vzniku a vyvoje nddori se oznacuje jako kancerogeneze.

Zikladni znaky kancerogeneze

V predchozi kapitole jsme vidéli, Ze v téle neexistuje zddné fidici centrum, které
by monitorovalo cely systém a na zdkladé takto zjisténych informaci vysilalo po-
kyny jednotlivym bunkdm nebo skupindm bunék a urcovalo, jak maji fungovat
a co maji délat. Buriky maji znacnou autonomii a individudlni odpovédnost. Ta-
kové uspofaddni pfindsi mnohobunéénému organismu vedle nespornych vyhod
(kdyby to nebylo vyhodné a funkéni, neustavil by se takovy zpusob fizeni mnoho-
bunéénych organismi béhem evoluce) i jistou zranitelnost. Jestlize buiiky nejsou
autoritativné fizeny a ovliddny z zZadného centra a maji zna¢nou miru autonomie,
muZe se stdt, Ze se nékterd vydd svou vlastni cestou. To sice umozni takové buiice
Zit a rozvijet se, ale nebude tim napliiovin a podporovin zdjem celku. Dokonalou
predstavitelkou takové bunky nespolupracujici s celkem a sledujici jen vlastni za-
jem je bunka nddorova. O nadorovych bunkach se nékdy fika, ze porusuji zakladni
pravidla socidlniho chovéni, jindy se oznacuji jako sobecké buriky. Pro organismus
nepiedstavuje vazné riziko, pokud se jednotlivd burika nahodile zachova nesprav-
né. Potencidlné nebezpec¢nd situace nastdvé tehdy, dojde-li u takové buriky ke ge-
netické zméné, kterd buiice dovoli pfezit, rozdélit se a tak produkovat dcefiné
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