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Zhruba před 700 miliony let dostal život no-
vý rozměr. A  to doslova. Objevily se prv-
ní mnohobuněčné organismy, které těžily 
z ekonomických výhod kolektivní velikosti 
a  možnosti specializovat jednotlivé buňky 
na různé činnosti. Díky tomu se záhy úspěš-
ně prosadily v  konkurenčním prostředí 
a dodnes jsou dominantami ve většině eko-
systémů. Mnohobuněčnost, stejně jako jaké-
koliv jiné kolektivní soužití, má však i  své 
stinné stránky. Jednotlivé buňky už nedo-
kážou přežívat samostatně a stávají se plně 
závislými na fungování organismu jako cel-
ku. Žijí si ve stabilním vnitřním prostředí, 
mají stálý přísun energie a na oplátku vyko-
návají vysoce specializovanou činnost. Veš-
kerý jejich osud je určován shora a podřízen 
zájmům celku. Tak extrémní prostředí sa-
mozřejmě může fungovat pouze tehdy, po-
kud nikdo nepodvádí. A protože život je boj, 
podvodníci, kteří by chtěli zadarmo čerpat 
sociální výhody, se vždycky najdou. Jsou to 
rakovinné buňky.

Rakovinné bujení je jedním ze zásadních 
problémů, se kterými se mnohobuněčné or-
ganismy musí vyrovnat. I  v  dospělém orga-
nismu, který už neroste, se totiž určité dru-
hy buněk pořád dělí, aby zajistily krvetvorbu, 
obnovu epitelů, regeneraci tkání a  zarůs-
tání ran. Jejich dělení je přísně kontrolová-
no a v podstatě na objednávku. Rakovinné 
buňky mají ve své DNA mutace, kterými této 
kontrole uniknou, a  dělí se živelně a  samo-
účelně. Tím samozřejmě ohrožují fungová-
ní celku. Proto si mnohobuněčné organismy 
během své evoluce vytvořily řadu mechanis-
mů, které jim to bezuzdné množení mají pře-
kazit.

Nejznámějším, nejelegantnějším a také pro 
vědu nejdříve objeveným je tzv. Hayflickův 
limit. Ten funguje asi takhle: Každá buňka 
v sobě má metr, ze kterého si při každém dě-
lení ustřihne jeden dílek. Když už není co 
stříhat, spustí se mechanismy, které buňce 
další dělení zakážou. Jediné buňky, pro kte-
ré zákon neplatí, jsou buňky pohlavní. Ty se 
samozřejmě musí dělit dál, aby daly vznik-
nout novému organismu. Dílků, které lze 
ustřihnout, je asi padesát, to je ten Hayflic-
kův limit. Pro normální fungování organis-
mu padesát dělení stačí, pro vznik rakoviny 
to je málo. A stříhaný metr není nic menšího 
než volné konce chromozomů zvané telome-
ry. Faktorem, který způsobuje, že pohlavním 
buňkám se metr nezkracuje, je enzym telo-

meráza, který zkrácené telomery po každém 
buněčném dělení zase prodlužuje.

Za objev telomerázy, telomer, jejich zkraco-
vání a významu pro rakovinu byla roku 2009 
udělena Nobelova cena za fyziologii a medi-
cínu. Tím ale celá záležitost neskončila. Uká-
zalo se, že buňky, kterým bylo další dělení 
zakázáno, nekončí jen tak někde zapomenu-
ty na skládce, ale získávají nový specifický fe-
notyp zvaný senescence.

Jejich hlavním znakem je, že produku-
jí do svého okolí značné množství signál-
ních molekul, především volných radikálů 
a  cytokinů. Tím přilákají buňky imunitní-
ho systému, které je následně odklidí (fago-
cytují). Důvod, proč buňky vstupují do se-
nescence a nechávají se odklidit imunitním 
systémem, místo aby spáchaly buněčnou se-
bevraždu (apoptózu), která se obvykle po-
užívá k likvidaci nepotřebných buněk a ne-
potřebuje žádnou asistenci, není zřejmý na 
první pohled. Nesmíme však zapomenout, 
že nádorová buňka nevznikne hned tak na 
zelené louce.

Většina odborníků se shoduje, že úspěš-
ná rakovinná buňka musí ve své DNA shro-
máždit alespoň deset konkrétních muta-
cí v konkrétních genech. Toho nikdy nelze 
dosáhnout náhodným akumulováním mu-
tací v  jedné buňce. Předpokládá se, že on-
kogeneze (vznik rakoviny) obvykle postu-
puje tak, že nějaká buňka získá nešťastnou 
náhodou (nepřesným přepisem, působením 
karcinogenů) mutaci, která jí umožňuje vy-
mknout se kontrole a  začít se samoúčelně 
množit. Stane se tak zakladatelem popula-
ce buněk, které tuto mutaci nesou. Tato po-
pulace, základ budoucího nádoru, se mno-
ží tak dlouho, dokud nenarazí na některou 
z protirakovinných bariér, které v sobě má 
připravené, třeba na Hayflickův limit. Tam 
většina buněk své množení zastaví a přejde 
do senescence.

Pokud však během růstu kolonie alespoň 
jedna buňka získá mutaci, která jí umožní 
bariéru překonat, onkogeneze běží dál. Na-
příklad Hayflickův limit lze překonat tak, že 
rakovinná buňka v  sobě aktivuje zapověze-
ný enzym telomerázu. Kdyby v ten okamžik 
všechny buňky, které nepřekonaly bariéru, 
spáchaly apoptózu, vypadalo by to, jako že 
se nic neděje. Původní kolonie nesoucí jednu 
mutaci by zmizela a postupně by ji nahradi-
la nová kolonie, pocházející z buňky nesou-
cí dvě mutace. Tak by to pokračovalo až do 
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okamžiku, kdy by rakovinné buňky překo-
naly všechny bariéry a dostaly se zcela mimo 
kontrolu.

Naštěstí je tu senescence. Buňky, které na-
razí na Hayflickův limit a  neumějí ho obe-
jít, začnou signalizovat, že se tu děje něco 
podivného. Přilákají buňky imunitního sys-
tému, které je nejen fagocytují, ale když už 
tam jsou, rovnou zkontrolují i  jejich souse-
dy. Když tam senescentních buněk najdou 
víc, spustí poplach a  vyčistí celé okolí včet-
ně schovaných rakovinných buněk se dvěma 
mutacemi. Tím se onkogeneze zastaví hned 
v  počátcích. Senescence je tedy chytrý po-
plašný signál, vlastně určitá forma buněčné-
ho udavačství, označující možná ložiska ra-
kovinného bujení.

Výzkum senescence je starý více než pade-
sát let, ale až poslední dobou, kdy se podaři-
lo charakterizovat jeho molekulární podsta-
tu, příčiny a následky, se dostal do popředí 
zájmu vědců. Opravdu zajímavé výsledky 
nám přinesly pokusy na laboratorních zvířa-
tech, u nichž byla schopnost senescence mo-
difikována metodami genového inženýrství. 
Asi nejvíc pozornosti vzbudily experimenty 
s délkou telomer a telomerázou. První uká-
zal, že myši se zkrácenými telomerami, a te-
dy i  velmi nízkým Hayflickovým limitem, 
sice nikdy neonemocněly rakovinou, zato 
stárly mnohem rychleji a  také dříve umíra-
ly než kontrolní zvířata. Druhý experiment 
zase sledoval přežívání myší, jejichž všech-
ny buňky měly zapnutou telomerázu, tu-
díž pro ně Hayflickův limit vůbec neplatil. 
U těchto myší se objevovaly četné nádory již 
v mladém věku, ale ty, co náhodou rakovi-
ně unikly, stárly mnohem pomaleji než nor-
mální zvířata. Vypadalo to, že mezi rychlos-
tí stárnutí a výskytem rakoviny je nepřímá 
úměra a že je za ni odpovědná senescence.

V té době se vědělo, že stárnutí a s ním spo-
jené choroby jsou charakterizovány zvýše-
nou (i když špatně cílenou) aktivitou imu-
nitního systému a  masovým odumíráním 
buněk, ale příčina tohoto jevu nebyla zná-
ma. Teorií vysvětlujících stárnutí bylo hned 
několik a všechny vycházely z předpokladu, 
že jde o pasivní důsledek celoživotní akumu-
lace chyb v organismu, například hromadění 
nespecifických mutací, oxidačního poškoze-
ní či nerozpustných proteinových agregátů. 
Senescence vše obrátila naruby. Stále více 
vědců nyní akceptuje teorii, že stárnutí je 
předem připravený program, který naše tělo 
ochraňuje před rakovinou.

Mělo by to fungovat asi takto: Jak běží čas, 
stále více buněk naráží na Hayflickův limit 
a stále více buněk někde přijde k mutaci, kte-
rá jim přikazuje se neomezeně množit. Proto 
v tkáni přibývá senescentních buněk, láka-
jících aktivované buňky imunitního systé-
mu, které pak okolo sebe šíří zkázu. V  tká-
ni se pozvolna vyčerpávají zásoby buněk 
schopných dalšího dělení a  zároveň se roz-
jíždí chronický zánět. To všechno vede ke 
známým příznakům stárnutí. Úbytek svalo-
vé hmoty, zhoršené hojení ran, artróza klou-
bů a  pokles psychické výkonnosti vedoucí 

až k  různým demencím jsou způsobeny cel-
kovým nedostatkem buněk v tkáni i  jejich 
sníženou schopností se podle potřeby dělit. 
Obezita, diabetes a choroby srdce a cév jsou 
spíše důsledkem chronického zánětu tkáně. 
A protože senescentních buněk je ve stárnou-
cím organismu opravdu hodně, imunitní sys-
tém je už nelikviduje tak účinně a zvyšuje se 
pravděpodobnost, že někde proběhne kom-
pletní onkogeneze. Proto se i přes veškerou 
zničující snahu zvyšuje ve stáří riziko vzniku 
rakoviny. Pořád ale platí, že pokud by sene-
scence byla vypnutá a  stárnutí neprobíhalo, 
rakovina by se v  organismu objevila mno-
hem dříve.

Tento objev udělal čáru přes rozpočet 
vědcům pokoušejícím se rozkrýt tajemství 
dlouhověkosti a vyléčit nemoci spojené se 
stářím. Znamená to snad, že si musíme vy-
brat mezi stárnutím a  rizikem rakoviny? 
Najde se způsob, který by lidem umožnil 
prodloužit aktivní fázi života tak, že by 
zpomalil stárnutí a  oddálil nástup s  ním 
spojených chorob včetně rakoviny? Připo-
mínám, že vzhledem k  demografické si-
tuaci ve vyspělých státech je tento výzkum 
vnímán jako vysoce prioritní. Jak z bludné-
ho kruhu ven?

Cestu naznačila další rafinovaná zvířecí 
studie. Vědci tentokrát sledovali přežívání 
myší, které měly zároveň zesílenou aktivi-
tu tří genů. Dva z  nich se zapínaly při se-
nescenci a utvrzovaly buňku, že je opravdu 
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potřeba vyslat varovný signál. Třetí z nich 
byla naše známá telomeráza, která posouva-
la Hayflickův limit o něco dál. Buňky tedy 
vysílaly signál senescence při sebemenším 
podezření na onkogenezi, ale ty, které byly 
v  pořádku, zase měly povolení dělit se víc-
krát, než je obvyklé. Myší organismus tedy 
tvrdě trestal sebemenší odchylku od normy, 
zato konformní buňky plující ve středním 
proudu byly vyzdvihovány. Myši s touto ge-
netickou manipulací žily o  polovinu déle 
než ty obyčejné. Unikly onkogenezi i  stár-
nutí.

Jenže jak tyto výsledky využít? Doba zatím 
nedozrála k tomu, aby člověk podstupoval 
tak složité genetické manipulace. Nehledě na 
to, že celý přístup může mít vedlejší účinky, 
které zatím nebyly objeveny, třeba průběžné 

resetování paměti v  mozku. Přinejmenším 
ale teď víme, že řešení existuje. Otevřela se 
tím cesta k nalezení způsobu, jak léčit, nebo 
aspoň jak oddalovat starosti spojené se stár-
nutím. Vzhledem k  tomu, že se blíží doba, 
kdy lidé budou nastupovat do práce na pra-
hu třicítky a do důchodu budou odcházet po 
sedmdesátce, o něj jistě bude zájem. Ö

Collado M. et. al.: Senescence in tumours: evidence 
from mice and humans. Nat. Rev. Cancer 10, 51–57, 
2010; doi:10.1038/nrc2772.

Tomás-Loba A. et. al.: Telomerase reverse transcripta-
se delays aging in cancer-resistant mice. Cell 135, 
6098–622, 2008/4.

K dalšímu čtení

„Odborník je člověk, který ví stále víc o před-
mětu stále užším, takže nakonec ví všechno 
o ničem.“ Tento výrok (připisovaný nejčastě-
ji G. B. Shawovi nebo Nielsi Bohrovi) dobře 
vystihuje stále nezbytnější žiletkovost mo-
derního vědce, chce-li prorazit. Takový si vy-
bere jedno políčko a  to postupně (a s klesa-
jícím nadšením?) prozkoumává do poslední 
hroudy. Krystalickým příkladem vědeckého 
monogamisty je jediný český nositel Nobe-
lovy ceny za vědu Jaroslav Heyrovský – dí-
ky náhodě a talentu objevil jistý úkaz a celý 
svůj profesní život pak náruživě obcoval toli-
ko s kapičkou rtuti.

Jistý tematický sicflajš v  současné vědě je 
tedy podmínkou takřka nutnou k  úspěchu 
(ne však i dostačující!). Avšak zároveň v  so-
bě nese jisté riziko: nutká vědce přeceňovat 
vlastní obor či specializaci a  podceňovat ty 
ostatní.

Zřídkavější, avšak z psychologického hle-
diska zajímavější jsou badatelští motýlci 
(řekl bych přeběhlíci, kdyby to slovo dnes 
u  nás poněkud nezapáchalo). Prostě lidé, 
kteří své výzkumné kopyto tu a tam zgrun-
tu změní; opustí svoji dosavadní vědu (= ná-
ročnou milenku) a vymění ji za novou, aby 
se k ní třeba někdy zase vrátili – kdoví, ne-
bo jich dokonce milují několik najednou! 
A  ani ty nové milenky nemusí být mlad-
ší, existují i problémy metuzalémsky staré!, 
stačí, když mu připadají intelektuálně atrak-
tivnější. Český příklad příkladů: Jan Evan-
gelista Purkyně.

Badatelské motýly ve vědě si sám pro sebe 
dělím do dvou základních kategorií: na para-
šutisty a poutníky.

Parašutista se vznáší vysoko nad polem vědy 
a okem sokolím hledá výnosnou (nebo zrovna 
módní) oblast. Jakmile ji objeví, vrhne se na 
ni střemhlav. A jakmile ji – ze svého pohledu 

– vytěží (někdy je jen vyplašen, třeba válkou), 
znovu vzlétne a pátrá po další kořisti.

Poutník nelétá ve výšinách, nýbrž šlape tuto 
zem. Nevybírá, nýbrž nachází na cestě; no-
vý problém nesdrapne výběrem shůry, potká 
se s ním při své momentální badatelské práci.

Orel královský vědy české

Nejvýznamnějším českým výsadkářem (a mo-
týlem vůbec) ve vědě 20. století je dle mého 
soudu Vilém Laufberger (1890–1986). Pamět-
níci se unisono shodují, že po vědecké strán-
ce to byl génius. Já ho znám i  jako auto-
ra tohoto výroku: „Cílem vědce je přechod 
z  rejstříku osobního do rejstříku věcného.“ 
Což je postřeh ve své hloubce a prostotě ge-
niální beze zbytku.

Laufberger už během studií (ještě před 
první světovou válkou) jako první na světě 
experimentálně dosáhl vývojové přeměny 
nedospělého mloka axolotla v dospělého je-
dince jeho krmením rozemletou štítnou žlá-
zou (zdrojem to příslušného hormonu). Pro 
své mládí při tomto výkonu byl později ně-
kterými zahraničními kolegy považován za 
svého syna.

Po první světové válce jako první u  nás 
připravil inzulin, o několik let později zase 
formuloval originální hypotézu o  „buněč-
né mřížce“ jako nositelce trvalého řádu v ži-
vých soustavách (myslel tím soustavu makro-
molekul, kterým říkal „duše živé hmoty“; 
dnes víme, že to jsou nukleové kyseliny). Dá-
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