dilu Die Strauch- und Laubflechten Mittel-
europas (Kefickovité a lupenité lisejniky
sttedni Evropy, 1928). Jeho Zz4k Oskar Kle-
ment (1897-1980) tihl spise ke geobotani-
ce a v moravskeé lichenologii vynikl hlavné
Jindfich Suza (1890-1951).

Laboratof Bohumila Némce

Vrchol vyzkumu v experimentalnich obo-
rech morfologie, anatomie, fyziologie a cy-
tologie rostlin na nasem tizemi predstavuji
prace Bohumila Némce (1873-1966, obr. 7;
napt. Ziva 2006, 6: LXXXI; 2007, 1 a 3-5;
2014, 4: 148-150) a jeho cetnych 74kt a spo-
lupracovniki. Profesorem byl jmenovan
r. 1907, jeho zasadni pfinosy v cytologii
rostlin nebo vyzkumu fytohormonti a zakla-
datelsky pocin pii zaloZeni dstavu fyziolo-
gie rostlin na ¢eské univerzité spadaji jiz do
predvéleéného obdobi; ziistaval viak vad-
¢i osobnosti jako inspirator novych smért
i diky své organizacéni ¢innosti. Némec se-
hral ve védeckém i vefejném Zivoté unikat-
ni roli. Byl nejznaméjsim ceskym biologem
v zahranici, jeho pozice v organizovani
védeckého Zivota od zaloZeni republiky,
propagace zahrani¢nich stykd nasi védy,
politicka angaZovanost v narodné demo-
kratické strané a $iroka autorita ho p¥i-
vedly aZ ke kandidatufe v prezidentskych
volbach r. 1935. Jeho ¢etné obecné biolo-
gické a populariza¢ni prace zavrsila syn-
teticka a vypravna dvousvazkova mono-
grafie Zivot rostlin (1941, obr. 9), tvotici
pandan k aktualiza¢né vydavanému Breh-
movu Zivotu zvifat. Vlastni védecka pra-
ce B. Némce sice pak nenabyla pfedvalec-
ného vyznamu, ale jeji t&Zisté se pfesunulo
k vynikajicim zadktim z jeho univerzitni
laboratofe anatomie a fyziologie rostlin,
zejména R. Dostédlovi a S. Pratovi, Arturu
Brozkovi (1882—1934), prvnimu profeso-

DR BOHUMIL NEME(

9 Prvni dil vypravného popularizaéniho
spisu B. Némce (1941). Z archivu autora

rovi genetiky na UK, nebo fyziologovi,
ekologovi a filozofovi Vladimiru Ulehlovi
(1888—1948) a fadé dalsich. V experimen-
talnim sméru morfologie zaujal vadei po-
staveni R. Dostdl, jenz vychézel ze studia
korelaci, ale ne]vyznamné]éim se stal jeho
objev rozmnozovacich organt sifonalni
zelené Yasy Caulerpa v ruské (a tehdy cesko-
slovenské) zoologické stanici Villefranche
(1929, bliZe Ziva 2019, 1: 4-6), coZ usnad-
nilo i celkové objasnéni rozmnozovaciho
procesu. Anatomie vyssich, dnes cévnatych,
rostlin ziskavala vyznam v zemédélském
a lesnickém vyzkumu napf. diky Otakaru
Vodrazkovi (1883-1932), ktery pfesel na
Vysokou $kolu zemédélskou do Brna.

Lukéas Strych

Sobecké chovani

imunitniho systému

Jednim ze systému nutnych pro preziti bezobratlych i obratlovci je imunitni
systém. Jeho odpovéd je ale energeticky naro¢ny proces, imunitni systém proto
ovlada nékteré molekuldrni mechanismy, které zajistuji dostatecny piisun ener-
gie k imunitnim burikdm pf¥i imunitni reakci. Dochazi k pfesmyku energie, kdy
je potlacen metabolismus neimunitnich tkani a uSetienou energii pak vyuziji
buriky zodpovédné za imunitni odpovéd. Imunitni systém se tak chové ,,sobec-

ky* k ostatnim tkanim.

V tomto ¢lanku bychom chtéli informovat
¢tenéafe o objevu molekularniho mechanis-
mu vy$e popsaného chovani imunitniho
systému. Jeho efekt na drovni organismu
zndme vsichni — sami citime, Ze jsme pii
nemoci unaveni, slabi. Imunitni systém
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dava signaly neimunitnim tkdnim, aby 3e-
tfily energii, kterou potiebuje pro imunit-
ni reakce. Tkané tak odevzdaji imunitnim
burikdm mnoho energie a nejsou pak schop-
ny pracovat na bézné drovni, proto je nutny
klidovy rezim. O existenci tohoto procesu
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Fyziologie rostlin se pfitom obecng vy-
znacovala pfechodem od klasické discipli-
ny (fyziologie drazdivosti) k fyzikalné-che-
mické orientaci a stavala se stdle vyraznéji
biofyzikou a biochemii. Vedle Prata a Uleh-
ly reprezentovali tento trend dalsf pracov-
nici Némcovy laboratofe, pfedevsim rusti
emigranti, sou¢asné ¢inni p¥i Ruské svo-
bodné univerzité, Vasilij Sergejevi¢ Iljin
(1882—-1957) a Vladimir Vasiljevi¢ Lepes-
kin (1878-1956), nebo ukrajinsky béZzenec
Petr Filipovi¢ Milovidov (1896—1974). Iljin
se zabyval iontovym antagonismem ve vy-
zivé rostlin a vyzkumem pletiv a jejich
zmeén v disledku mrazu a sucha, Lepeskin
vydal v Praze monografickd pojednéni
o organismu z hlediska fyziky a chemie
(1924, 1925, 1926). K Sirsimu kulturnimu
kontextu patii, Ze v Némcové laboratofi
ptvodné pracovala a publikovala dnes do-
cetiovand modernisticka ¢eskd spisovatelka
a basnitka Milada Souckova (1899-1983),
ktera promovala u Némce praci O dusev-
nim zivoté rostlin (1923). Jiz tehdy se
tcastnila i uméleckého a literarntho Zivo-
ta a por. 1948 byla pfedstavitelkou ¢esko-
slovenského kulturniho exilu v USA.

Je zfejmé, Ze botanika v po¢étcich samo-
statného ¢eskoslovenského statu dosihla
znacnych tspécht, pfedevsim diky rozsi-
feni obzoru o nové discipliny a prohlou-
beni metodologie vyzkumu. Zarovei v§ak
utrpéla fadu otfest zvendi, které ji pozna-
menaly hloubégji, nez si miZzeme myslet —
zavieni ¢eskych vysokych $kol za protek-
toratu, konec némeckych védeckych insti-
tuci por. 1945, nékteré etické problémy pii
vyuziti vysledkt pfedchoziho vyzkumu
v dobg nastupu totalitni ideologie komunis-
mu. Tyto souvislosti si ukdZeme pozdé&ji.

PouZit4 literatura uvedena na webu Zivy.

védci védéli jiz dlouhou dobu, ale moleku-
larni mechanismus zistédval neobjasnény.
Nebylo znamo, jak k pfesmérovani energie
dochézi, ¢im je zptisobeno a regulovano.
Nyni v této oblasti doslo k vyraznym védec-
kym pokrokdm.

Piesun energie béhem imunitni reakce

Teoreticky koncept ,,sobeckého imunitni-
ho systému* formuloval v r. 2014 rakousky
lékar Rainer Straub na zakladé inspirace
sobeckou mozkovou teorii. Podle téchto
teorif jsou mozek a imunitni systém pfi
stresovych podminkéch zvyhodiiovany
pfed zbytkem organismu pii pferozdélo-
vani energie, jelikoz dané soustavy hraji
v krizové situaci Zivotné dtlezitou tlohu.
Podle R. Strauba je inzulinova rezistence,
tedy proces vedouci k nizsi spotfebé glu-
kézy buiitkami, fyziologickou cestou, jak si
muZe mozek a imunitni systém pfisvojovat
energii (zejména glukézu) na tkor ostatniho
organismu. Mozek a imunitn{ systém totiz
nepodléhaji inzulinové rezistenci (nesnizu-
ji spotiebu glukézy) a mohou tak po zablo-
kovani spotfeby dal$imi tkanémi pfijimat
nahromadénou glukézu. Jednou ze streso-
vych situaci pro organismus, kdy je dilezi-
t6j8 imunitni systém, je infekce. Bez sobec-
kého chovéani by se nedostavala energie
imunitnim burikdm a organismus by sou-
boj s patogenem nemusel vyhrét. Z divodu

Ziva 2/2019

© Nakladatelstvi Academia, SSC AV CR, v. v. i., 2019. Pfetisk ¢lankd v&etné obrazk( se vyslovné zapovida. Veskera prava véetné prava reprodukce jsou vyhrazena.



rozeznani

aktivace imunitni
odpovédi

vyvijejici se
tkan hostitele

enkapsulace vajicka

lamelocyt

1 Sobecky imunitni systém pouzivajici
mimobunéény adenosin (e-Ado) ke zpro-
stfedkovéani metabolického pfesmyku
pri infekci larvy octomilky Drosophila
melanogaster parazitoidni vosickou
Leptopilina boulardi. Vajicko vosicky je
v hemolymfé rozpoznano cirkulujicimi
hemocyty (imunitnimi burikami), které
aktivuji nespecializované prohemocyty
k namnoZeni a diferenciaci na specializo-
vané imunitni buriky zvané lamelocyty,
jeZ jsou schopny obalit (enkapsulace)

a znicit vajicko. Aktivované prohemocyty
prechézeji primarné pouze na glykolyzu
a zvySuje se tak jejich spotieba glukdzy.
K prisvojeni vétstho mnozstvi glukozy
vyplavuji mimobuné¢ny adenosin,

ktery omezuje (¢ervend znacka T) p¥ijem
glukézy do vyvijejicich se tkani pfes
adenosinovy receptor (AdoR); sniZeni
pijmu znaceno pierusovanou Sipkou.
Orig. T. Dolezal, upraveno

2 Parazitoidni vosicka L. boulardi
kladouci vajitko do larvy octomilky.
Foto T. Dolezal

3 Specializované imunitni bunky —
lamelocyty obklopujici vajicko parazitoi-
da — jsou patrné diky zelenému fluores-
cen¢nimu signéalu. Vajicko obalené
lamelocyty bylo ziskano pitvou z larvy
infikované octomilky. Foto T. Dolezal,
upraveno podle: A. Bajgar a kol. (2015)
4 Vizualizace aktivity imunitnich
bunék — snimek octomilky v konfokdlnim
optickém mikroskopu. Pokud fluores-
cencné znacené imunitni buiiky pohlti
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(fagocytuji) Cervené znaceny materiél
(barvivo senzitivni na zménu pH), zméni
zelenou barvu na Zlutou. Foto A. Bajgar

negativntho vniman{ slova sobeckost by
mozné bylo vhodnéjsi mluvit o nadfra-
zenosti. Jelikoz se imunitni butiky ale
skute¢né chovaji sobecky k ostatnim buii-
kam, budeme pfesmérovani energie k nim
i nadale oznacovat jako chovani sobecké.
P¥i dlouhodobé aktivaci imunitniho sys-
tému v8ak dochazi k chronickym zanétli-
vym onemocnénim, cukrovce nebo obe-
zité. V tom pfipadé sobeckost imunitniho
systému organismu jiz spise $kodi (blize
napt. Ziva 2017, 1: 2—4).

Experimentélni dikazy uvedeného teo-
retického konceptu sobeckého chovéni
imunitniho systému v urc¢itych situacich
vsak dlouhou dobu chybély. Prvni vysled-
ky védeckého tymu pod vedenim Tomase
Dolezala z Pfirodovédecké fakulty Jiho-
¢eské univerzity v Ceskych Budgjovicich
ukazuji jeden z moznych molekuldrnich
mechanism?, ktery se na sobeckosti imu-
nitniho systému podili. V tomto tymu se
jako student bakalarského stupné podilim
na ziskavani dalsich poznatkd, pfedeviim
o vyznamu adenosinového receptoru (po-
drobnéji déle v textu).

Adenosin jako signal k presmérovani
toku energie imunitnim buiikam

Tym T. Dolezala na zédkladé pokust na
infikovaném modelovém organismu octo-
milce Drosophila melanogaster objevil, Ze
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molekula adenosinu, vyplavovana z akti-
vovanych imunitnich bunék, signalizuje
ostatnim burikdam ve vyvijejicich se tkanich,
aby prenechaly energii pro imunitnf reak-
ci (obr. 1). P¥i experimentech byly larvy
octomilky infikovany parazitoidni vosic-
kou Leptopilina boulardi (obr. 2) z ¢eledi
Figitidae a p¥ibuzenstva Zlabatek parazi-
tujicich na rostlinach. Tyto vosicky se spe-
cializuji na octomilky — napadaji pouze
jednoho hostitele, kterého usmrti v pribé-
hu svého vyvoje pfi nedostateéné imunit-
ni odpovédi hostitele. L. boulardi se hojné
vyuziva ke studiu imunitni reakce octo-
milky, jelikoZ pFirozend (vrozena) imunita
u hmyzu se funkéné velice podoba ptiro-
zené imunité u obratlovct, kteff sice vlast-
ni jesté ziskanou (adaptivni) imunitu, ale
pfirozend imunita stale zastava vyznamnou
tlohu (vice o hmyzi imunité v Zivé 2018, 1:
32—34 a 2: 91-93, o vyznamu octomilky ve
vyzkumu viz Ziva 2004, 3: 98-101). P¥i
infekci vosicka naklade vajicka do larvy
octomilky a spusti tak jeji imunitni reakci.
Po rozpoznéni vajitka dojde k aktivaci imu-
nitni odpovédi a pfeméné nespecializova-
nych imunitnich buné&k na specializované
buriky — lamelocyty, které obali vajicko
vetfelce a znici ho (obr. 3). Bunky ziskavaji
energii nejprve glykolyzou — §tépenim glu-
kézy na pyruvat. Pokud jsou v klidovém
stavu a v pfitomnosti dostate¢ného mnoz-
stvi kysliku, tak je pyruvat jesté nasledné
oxidovan v mitochondriich za vzniku
30-32 molekul adenosintrifosfatu (ATP)
z jedné molekuly glukdzy. Tato oxidace je
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ale pomérné pomala. Aktivované imunit-
ni buniky potfebuji rychle hodné energie
pro syntézu novych biomolekul, proto vy-
uzivajf pouze glykolyzu s tvorbou pyruvétu
a jeho pfeménou na kyselinu mlé¢nou (lak-
tat). Samotn4 glykolyza je sice velmi rychla
reakce, ale builka ziska jen dvé molekuly
ATP. Diky rychlosti glykolyzy v8ak ma ve
vysledku v daném Gase vice energie nez
pii zapojeni oxidace pyruvatu v mitochon-
driich. Tento metabolicky pfesmyk nazy-
vany Warburgtv efekt je spole¢ny viem
rychle se mnoZicim burikam, tfeba i nado-
rovym (bliZe nap¥. Ziva 2013, 5: 202—205).
Podminkou je v§ak dostate¢ny p¥isun glu-
kézy. Naroky na mnozstvi glukézy Fesi
imunitni buriky produkci molekuly ade-
nosinu, kterd nafid{ ostatnim tkanim, aby
zpomalily vyvoj a pfenechaly energii akti-
vovanym imunitnim burikam. Pokud je
imunitni reakce dostate¢né silna, larva
vajitko s velkou pravdépodobnosti znici.
Pokud ale odpovéd nebude dostatecnd,
vylihnuta larva vosicky zkonzumuje larvu
octomilky. Efektivni imunitni odpovéd je
proto namisté, i za cenu, Ze dojde ke zpo-
maleni vyvoje octomilky.

Manipulace s adenosinovou signalizaci
Pokud byl zablokovan transport adenosinu
ven z imunitni buiiky nebo receptor pro
adenosin na cilové burice, infikovana lar-
va spotiebovavala stejné mnozstvi glukézy
anezpomalovala svijj vyvoj, nezbylo dosta-
tek energie pro i¢innou imunitni odpo-
véd a rezistence proti parazitoidovi silné
klesla. Zvysené mnozstvi adenosinu, napf.
inaktivaci enzymu odbourévajiciho ade-
nosin, a tim i nérdst dostupného mnozstvi
glukézy nemusi vSak nutné znamenat lep-
§1 obranyschopnost organismu. Na obr. 4 je
znazornén zpusob sledovani aktivity imu-
nitnich bunék. Zatimco u streptokokové
infekce octomilky zvy$ené mnozstvi gluké-
zy opravdu vedlo k efektivnéjsi imunitni
odpoveédi, v pfipadé listerie, zptisobujici
chronickou vnitrobuné¢nou infekci, vyvo-
lalo vice glukdzy rychlej$i mnozZeni bakte-
rie (obr. 5). Pravdépodobné listerie vyuzila
vétsi mnozstvi zivin na tkor hostitele. Na-
vic pokud byla zvysena hladina adenosi-
nu, dochéazelo k velkému ubytku energe-
tickych rezerv a hladovéni neimunitnich
bunék. Dostupnost glukézy je tedy nezbyt-
na pro uc¢innou imunitni odpovéd, ale
glukézy zase nesmi byt nadmérné mnoz-
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stvi po delsi dobu, aby nebyla zneuzita na
mnoZeni patogenu a nedoslo k pfilisnému
oslabeni organismu. Na zminéném modelu
bakterialni infekce octomilky bylo objeve-
no, Ze enzym snizujici hladinu adenosinu
a potlacujici tak vliv sobeckého chovani
imunitniho systému na ostatni tkdné, vy-
plavuji samotné imunitn{ butiky v pozdéj-
&1 fazi bakterialni infekce (obr. 5). Imunitni
buriky si tak pfisvojuji energii na tkor
ostatnich tkani a zaroven samy reguluji
mnozstvi nasetfené glukdzy.

Shrnuti
Mimobunéény adenosin je dtlezita signal-
ni molekula s kratkym polo¢asem rozpadu
(méné nez 10 s) a nizkou fyziologickou
koncentraci, ktera viak vyrazné vzroste pii
metabolickém stresu, poskozeni tkani nebo
z&dnétu. MtiZe byt produkovén v mimobu-
nééném prostoru z ATP vytékajictho z po-
Skozené tkané postupnou pfeménou pies
adenosindifosfat (ADP), adenosinmono-
fosfat (AMP) az na adenosin pomoci enzy-
mu odstépujicich molekulu fosfatu a uvol-
nujicich molekulu nukleosidu, v nasem
pfipadé adenosinu. Pro nés je ale zajima-
v&jsi cesta, kdy adenosin vznika p¥i meta-
bolickém stresu v imunitnich bunkach.
V piipadé, kdyz spotieba energie ptedci
dodané mnozstvi ATP, vzroste pocet mo-
lekul AMP, jelikoZ se pti §t€peni ATP na
ADP a dale na AMP uvoliiuje pro buriku
nezbytna energie. Nakonec dojde k pfemé-
né az na adenosin, ve jiZ zminlovanymi
enzymy. Adenosin je poté do mimobunéc-
ného prostoru pfenesen nukleosidovym
transportérem a vaZe se na adenosinovy re-
ceptor spfaZeny s G-proteiny. Adenosinova
signalizace vyusti v potlaceni metabolis-
mu ostatnich tkéni a zvy$ené vyplavova-
nf energetickych zasob. Z téchto diivoda je
mnozstvi adenosinu pod p¥isnou kontrolou.
Jak v mimobunééném prostoru, tak uvnitf
buriky existuji enzymy zvané adenosin
deamindzy schopné pfeménit adenosin na
inosin, ktery je déle pfeménén na mocové
kyseliny, nebo jinak degradovan.
Zjisténi, Ze imunitni buniky pouzivaji
adenosin jako signal k pfesmérovani ener-
getickych potieb tkdni organismu, podpo-
ruje teoreticky koncept sobeckého imunit-
niho systému a posouva zakladni vyzkum
o krok dal. Octomilka, na které byly experi-
menty provedeny, je sice pofad nejpouzi-
vanéj$im modelovym organismem z di-
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5 Model regulace energie mimobunéc-
nym adenosinem (e-Ado) a jeho vliv na
interakci hostitel — patogen. Adenosin
uvoliiovany z imunitnich bunék zpuso-
buje pres adenosinovy receptor (AdoR)
celkovy metabolicky pfesmyk na trovni
organismu, ktery vede k vy$si koncentraci
glukézy v hemolymfé potlacenim

jejiho ukladani do energetickych zasob

v podobé glykogenu. Glukéza je nezbytna
pro G¢innou imunitni odpovéd,

coz bylo ukézano na efektivni fagocytoze
streptokoka Streptococcus pneumoniae.
Zasoby glukézy ale nejsou nevycerpatelné
a glukdza je navic vyuzivana také patoge-
nem na jeho mnoZzeni, kdyz unikne imu-
nitnimu systému napf. pfechodem do
buriky, jako v pfipadé bakterie Listeria
monocytogenes (blize v textu). Imunitni
buriky proto pozdéji produkuji enzym
adenosin deamindzu, ktery sniZzuje (znacka
T) mnozstvi mimobunétného adenosinu,
coz vede ke sniZeni dostupné glukdzy.
Podle: A. Bajgar a T. Dolezal (2018)

6 Adenosinova regulacni kaskada.

Pti poskozeni tkané z ni vytéka adeno-
sintrifosfat (ATP) a kaskddou enzymu

je pfeménén na adenosin (Ado; e-Ado —
mimobuné¢ny adenosin). Adenosin také
vznika p¥i metabolickém stresu bunky —
napf. pfi nedostatku energie u rychle se
mnozicich imunitnich bunék s aerobni
glykolyzou. Zde adenosin vznika opét

z ATP a z buiiky je uvolnén nukleosido-
vym transportérem. Mimo buiiku se poté
vaze na adenosinovy receptor (AdoR)

a spousti fadu reakci zprostfedkovavaji-
cich metabolicky pfesmyk. Mnozstvi
adenosinu je regulovdno enzymem ade-
nosin deaminédzou, jenz méni adenosin
na inosin, tedy jiny nukleosid.

Orig. T. DoleZal, upraveno

vodu snadného chovu, rychlé generacni
doby i tfeba snadné genové manipulace,
ale stale jde jen o zastupce hmyzu. Ub&hne
jesté dlouha doba, nez budou nové poznat-
ky o metabolickém pfesmyku zptisobeném
adenosinem moci najit uplatnéni v medici-
né pii 1é¢bé nddort nebo chorob s chronic-
kou aktivaci imunitniho systému.

Vyzkum byl podporen projektem Grantové
agentury Ceské republiky ¢. 17-16406S.

Pouzita literatura na webu Zivy.
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