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HERV elementy

2 Transkripce nékterych elementi
HERV a ,housekeeping genti“ v rtiznych
tkdnich. Mira transkripce je udavana jako
normalizovany pocet sekvenci (FPKM,
fragments per kilobase of exon per
million reads mapped). Cést dat pochézi
z volné dostupnych archivii SRA (Sequen-
ce Read Archives), 8lo o vzorky tkani
zdravych lidskych jedincti zpracované
metodami vysoce vykonného sekvenovani

(High Throughput Sequencing). V ostat-
nich pfipadech jsme pouzili nase vlastni
data, upravena stejnym zptisobem. Blize
v textu. Orig. M. Famfulikova

Z obr. 2 je vidét, ze lidské endogenni
retroviry jsou pfepisovany ve vsech sledo-
vanych tkanich. Nékteré HERV byly prefe-
ren¢né transkribovany v uréitych tkénich,
jiné byly aktivni ve v8ech zkoumanych

Jan Votypka, Katefina Jirkti Pomajbikova

Co je nového v biologii: Biomy
naSich tél - zména paradigmatu

Desetisekundovy intenzivni milostny polibek zajisti nejen utvrzeni vzajemné
naklonnosti a uvolnéni fady hormoni ménicich fyziologicky stav i chovani
milencu, ale téZ vzajemné predani priblizné 80 milionu bakterii zejména rodu
Lactobacillus a Bifidobacterium. S timto zjiSténim pfisli nizozemsti védci (Kort
a kol. 2014) a dokladaji tak, Ze studium mikrobiomu (mikrobioty, dfive mikro-
flory, tedy souhrnu vsech mikroorganismi v télech hostitelu) je ¢im dal tim
oblibenéjsim tématem a kazdou chvili se objevi ¢lanek popisujici novy mikro-
biom, nebo vliv mikrobiomu ¢i nékteré jeho frakce na zdravi ¢lovéka.

Nazor, Ze jsme chodici zoologické zahra-
dy, by jesté pred nékolika lety vétsina lidi
povaZovala za ponékud pfehnany. Para-
digma se v8ak zna¢né zménilo a fakt, Ze na
kazdou lidskou buiiku v nasem téle p¥ipa -
da 10 bunék jinych organismi, zac¢ing byt
soucdsti u¢ebnic. (Ve vé€dé znamend para-
digma zasadni pojeti ur¢itého oboru, které
je povazovano za vzorové a sdili ho vétsi-
na védcu v urc¢ité historické etapé. Vymezu -
je, co ma byt zkoumano, jakymi p¥istupy
a metodami, podle jakych pravidel. Para-
digmata ve védé jsou docasna a jejich zmé-
na obvykle probiha radikalnim obratem.)
Pocitame-li pouze bakterie a mikroskopic-
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ké houby, tvoii lidské bunky asi ¢tvrtinu
z celkového poctu bunék v nasem orga-
nismu. Jsme sloZeni p¥iblizné z 37 trilio-
nd bunék Homo sapiens, k tomu musime
pricist zhruba 10 mikrobd, ktefi pfedsta-
vuji asi 1 kg z nasi hmotnosti. V kazdém
z nas prebyva vice nez jeden tisic riznych
druht bakterif a hub, v naprosté vétsiné
dosud nepojmenovanych. Jesté pfekvapi-
véjsi viak je, Ze mikroorganismy v nasich
télech s dvéma miliony gent stondsobné
prevysuji pocet gent lidskych. A tak by -
chom se mohli zeptat: ,,Clovéce, kdo jsi?*

Co tedy jsme, kdyz vétsina bunék neni

Yo

nagich? Zatimco jednodussi jednodruhovy
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tkanich. Zajimavé poznatky p¥ineslo srov-
nénfi transkripce HERV ve zdravé a nado-
rové tkani. V nddorovych tkanich mtuzeme
pozorovat zvysenou aktivitu HERV, coz by
mohlo byt zptisobeno pfedevsim celkovou
deregulaci genové exprese v buiikdch né-
doru. Ackoli se nezdd, Ze by tyto retroviry
mohly vyvolat vznik nadorového bujenti,
jejich aktivita na priabéh onemocnéni prav-
dépodobné vliv ma. Navic z nékterych
transkriptt vzniklych z HERV mohou byt
pieklddéany kratké peptidy, jez buiiku rtz-
nym zpusobem ovliviiuji. PfestoZe je dnes
jiz vétsina HERV lokust neaktivnich, kvi-
li mnozstvi mutaci existuji i vyjimky, je-
jichZ ORF je kompletni a davé vzniknout
proteintim. Transkripce HERV je pod kon-
trolou jejich LTR oblasti. Transkripéné
aktivni endogenni retroviry mohou poten-
cialné interagovat s proteiny hostitele
a stat se pfi¢inou nemoci, nebo pfispivat
k jejimu rozvoji. Elementy HERV jsou stale
vice spojovany napf. s rakovinnym buje-
nim, progresi HIV, neurologickymi a auto-
imunitnimi poruchami, schizofrenii a bi-
polérni poruchou.

Endogennf retroviry nejsou jen tichymi
spole¢niky, mozné maji mnohem vétsi vy-
znam, nez si myslime.

Cléanek vznikl v rdmci projektu Akademie
véd CR Oteviend véda.

pohled na nasi individualitu zcela dosta-
Cuje pro prevdznou ¢ast kazdodennich
socialnich interakci, skuteéného biologic-
kého superjedince definujeme jako soucet
lidského organismu s jeho mikrobiomem.
Je to prave tato vzajemna symbiotické aso-
ciace, kterd je schopna existence a pte -
7ivéani v Case historickém i evolu¢nim. Jak
basnik Walt Whitman vystizng uvadi v dile
Song of Myself: ,,I am large, I contain multi-
tudes” (Jsem velky, nosim v sobé& davy).
Ackoli se pojem ekosystém stava ¢im dal
tim vice diskutovanym terminem, ktery byl
vytvoren spise z didaktickych divodti a ve
skute¢nosti moznd ani neexistuje, ztsta-
va presto hojné pouzivéan. Je jim minéna
ucelend a ¢aste¢né uzaviena ¢ast prirody,
napf. louka, kterd v8ak na vSech drovnich
komunikuje se svym okolim. Ekosystémy
girstho aZ kontinentalniho rozsahu ozna-
¢ujeme za biomy, at jiz vodni (biom vol-
ného ocednu ¢i Selfovych mofi) nebo su -
chozemské (lesni biomy, savany a stepi ¢i
chladné tundry a polarni pustiny). Pro
ekosystém neni stanovena velikost, a tak
za né&j lze povazovat v extrémnich p¥ipa-
dech celou biosféru i nékolik desitek mili-
litré vody v listové riZici bromelie. Na-
$emu pojeti ale ¢asto uniké jedno zcela
specifické prostiedi — vdudypfitomné, na
ocich, a pfesto skryté. Jde o prostiedi t&l
organismu (fikejme jim hostitelé), které
dokonale napliiuje v jinych pfipadech jen
tézko uchopitelnou definici ekosystému
— spliiuje totiz podminku jasné prostorové
vymezenosti a ¢aste¢ného (v nékterych pii-
padech i zna¢ného) uzavieni vici okoli.
Ekosystém hostitele tedy nejlépe napliiu-
je nasi pfedstavu o ekosystému, ackoli ho
ekologové casto prehliZzeji. Vzhledem k ne-
patrné velikosti obyvatel nachéazejicich se
v télech svych hostitel oznatujeme jejich
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specificka
(adaptivni)
imunita

Strevni ekosystém helminti
a vzajemné interakce vsech jeho
komponent a imunitniho systému mykobiom prvoci

1 Schéma moznych interakci mezi sloz-
kami stfevniho mikrobiomu (eukaryota
versus prokaryota) a imunitnim systémem
hostitele. Podle podkladt K. Jirki Pomaj-
bikové kreslila M. Chumchalova

uskupeni za mikrobiom, a kombinujeme tak
pojem ekosystém hostitele s biomem, pro-
toZe téla hostiteld maji nejen globalni roz-
§ifeni, ale pfedevsim poskytuji mikroorga-
nismim mnozstvi raznych nik. P¥i této
piileZitosti vzpomeiime na tvtirce téchto
ekologickych pojmu, ktefi by se zajisté vel-
mi podivili nad jejich soucasnym vyuzitim.

Vétsina nasich spolubydlicich se naché-
zi v tlustém stfeveé, které je povazovano
za slozity ekosystém s biliony virti, bakterii,
archei a eukaryot (mezi ty patfi pfedeviim
mikroskopické houby a kvasinky, jedno-
bunééni prvoci a rizni ,,ervi“). Na jiné
organismy jsou bohaté i dals{ ¢asti nasich
tél, hlavné stni a nosni dutina, kize, plice
apod. Ke zméné pohledu na mikrobiom
a jeho vliv na zdravi a fyziologicky stav
hostitelt doslo diky novym metodém a vy-
raznému zlevnéni sekvenovani DNA, které
umoziiuje studium mikrobiomu v dosud
nebyvalé mife. Nyni jsme schopni zjistit,
jaké organismy obyvaji stfevo hostitele
nebo jinou jeho ¢ést za zlomek ceny, kte-
rou bychom museli zaplatit pted 10 lety.

Nejlépe mame samoziejmé probadan
nés vlastni mikrobiom. Byt nés nejvice za-
jimaji patogenni (parazitické) organismy
spoluobyvajici nase téla, vétsina (snad az
99 %) mikrobidlni (zejména bakterialni)
komunity jsou komenzalni druhy, tedy Zi-
jici v souladu s hostitelem, kterému nijak
neskodi. O nasich komenzalech jsme se
mohli dozvédét prave a jen diky sekveno-
van{ nové generace (Next Generation Se-
quencing — NGS), které rychle, efektivné
a citlivé zachyti obrovské mnozstvi sek -
venci a dokédze urc¢it druhové slozeni
mikrobiomu. Nejnovéjsi préace ukazuji, ze
v ekosystému hostitele bakterie interagu-
jl a mohou zna¢né ovlivnit zdravotni stav
¢lovéka — mimo jiné prostfednictvim inter-
akci s imunitnim systémem.

Nové studie analyzuji mikrobiomy roz-
dilnych komunit lid{ (tradi¢ni lovci versus
zemédeélci versus obyvatelé mést) a srov-
névaji na§ mikrobiom s mikrobiomy fylo-
geneticky nejblizsich pf¥ibuznych — lido -
opu, jakoz i se spolecenstvy fyziologicky
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nejpodobnéjsich Zivocichd, napt. prasat.
Ukazuje se, Ze k osidlovani traviciho traktu
¢lovéka dochézelo od podatku jeho evo-
luce a nasi spolubydlici jsou povazovani
za ,,staré pratele” (Old friends hypothesis)
zijici s ndmi jiz miliony let. K nejvétsim
zménam ve slozeni lidského mikrobiomu
doslo béhem prvni epidemiologické trans-
mise (neolitické revoluce), kdy lidé zacali
zit usedlej$im zptisobem Zivota spojenym
se zemédélstvim a domestikaci zvifat.
Zménili stravovaci navyky a dostali se do
blizkého kontaktu s chovanymi zvifaty, od
nichz jsme ziskali zna¢nou ¢ast naseho
mikrobiomu.

Na pocatku zivota za¢indme ziskdvat mi-
krobiom v porodnich cestach a z ktize mat-
ky, poté z matefského mléka a slin. Nésle-
duji zdroje prostiedi, jako jsou voda, ptda,
potraviny, ostatni lidé a zvitata. Na indi-
vidudlni drovni dochdzi k vzajemnému
ovliviiovani mikrobiomu a naseho imu-
nitniho systému, a to nejen v daném oka-
mziku, ale i dlouhodobé. Nové vyzkumy
prokazuji, Ze napf. sloZeni stfevni bakte-
ridln{ mikrofléry v prvnim roce Zivota
dlouhodobg, mozna celozivotné ovlivni
nastaveni imunity, a tedy i zdravi jedin-
ce. Doporudent je proto jednoznacné — po-
kud je to mozné (s vyjimkou nékterych
onemocnéni), vyhybat se podavani antibio-
tik détem do jednoho roku.

Vysledky fady nedéavnych studii ukazu-
ji, Ze mikrobiom ptsobi na celé spektrum
fyziologickych procest a metabolickych
drah naseho téla a jeho optimaln{ sloZeni
se zda byt nezbytnou soucasti zdravi. Dal-
§1 prace potvrzuji, Ze sloZeni stfevni bak-
teridlni mikrofléry ovliviiuje napf. obezi-
tu, coz potvrzuji i laboratorni studie na
mysich (nap¥. Vesmir 2015, 5: 270-272).
Proto se stéle ¢astéji objevuji avahy, Ze je
nutné o vlastni mikrobiom pecovat, p¥i-
padné ho posilit, obnovit ¢i doplnit. Vy -
zkum organismu obyvajicich lidské stfevo
vede k formulaci 1é¢ebnych postupt maji-
cich za cil obnoveni rozmanitosti obyvatel
stfeva. Dlouhodobé chronické obtiZe tra-
viciho traktu lze tak napf. 1é¢it tzv. fekal-
ni transplantaci, kdy se aplikuje , trans-
plantat” od zdravého jedince s optimalné
diverzifikovanou stfevni mikroflérou, kte-
ry by mél u pfijemce (pacienta) nastolit
ztracenou rovnovahu zajistovanou hlav-
né bakteriemi. V podobnych ptipadech je
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alternativni vyuziti probiotik, vzhledem
k omezenému poc¢tu podavanych mikro-
bialnich druht, vétsinou nedostatecné.

Intenzivni vyzkum poslednich let do-
klada, ze obyvatelé nasich stfev mohou
mit znaény vliv na vyskyt a pribgh imu-
nitné zprostiedkovanych chorob zahrnuji-
cich hypersenzitivni onemocnéni (rtizné
typy alergii, alergické astma) a autoimu-
nitni onemocnéni (Crohnova choroba,
ulcerézni kolitida, diabetes mellitus typu
1, roztrousend skler6za nebo revmatoidni
artritida). Cast&ji vyskyt téchto i daldich
nemoci souvisi s vysokou trovni hygie-
ny, piistupem k chemicky osetfované vodé
a potravindm a s nadmérnym uzivdnim
antibiotik. Dochézi ke sniZovani naseho
kontaktu s mikroby v prostfedi a k odstra-
fovéni ,starych pratel” z lidského orga-
nismu a prostfedi. Je zfejmé, Ze tento dii-
ve opomijeny aspekt moderniho zptisobu
zivota zdsadnim zptisobem ovliviiuje ne-
jen druhové sloZeni a rozmanitost stiev-
niho mikrobiomu, ale také jeho stabilitu.
Soucasné védecké poznatky ukazuji, Ze
stfevni mikroorganismy jsou nepostrada-
telné pro spravny vyvoj lidského imunit-
nfho systému a imunoregulaci. Proto ne -
prekvapi, Ze v rozvojovém svété s nizsi
drovni hygieny se objevuji mnohé vyse
uvedené zdravotni problémy vzacnéji nez
v ,super¢istém® zdpadnim svété.

Nézor, ze mikrobiom je dal$im ,,orga-
nem“, dosud vyznamné pfehlizenym, zis-
kava stale vice piivrzenct mezi védci
i v 1ékatské komunité. Zatimco prospés-
nost osidleni nasich tél neskodnymi ko-
menzalnimi nebo dokonce prospésnymi
mutualistickymi organismy intuitivné po-
chopime, recentni studie poukazujici na
prospésnost parazitickych organismi zda-
leka tak trividlni nejsou a vyvolavaji kon-
troverzni reakce. Pozitivni efekt paraziti
(zejména pak helmintq, tj. parazitickych
,&ervi“) na zmirnéni klinického prabéhu
nékterych imunitné zprostfedkovanych
onemocnéni se v8ak jiz podatilo prokazat
i v klinickych testech. A tak se hlistice
tenkohlavec prase¢i (Trichuris suis) stala
novodobou celebritou pro pacienty trpici
Crohnovou chorobou a ulcerézni kolitidou,
a uvazuje se o jejim vyuziti i v nékterych
piipadech autismu (obecné diverzifikace
sttevniho mikrobiomu mutze pfispét ke
zlepseni zdravotniho stavu). Novymi Zha-
vymi kandidaty s moZnym pozitivnim
ticéinkem na naSe zdravi se stali rovnéz
prvoci rodu Blastocystis.

Revoluce, kterou je kazd4 zména para-
digmatu ve védeckém svété, pfedstavuje
dynamické obdobi pfinasejici nové vyzvy,
podnéty a myslenky. Je vsak také casem
horec¢natych zdvodt o prvenstvi. Pfrekotna
snaha o priméarni popis mikrobiomu jed-
notlivych ¢ésti naseho téla vede i k védec-
kym excestim. Neddvno se ukézalo, Ze
stovky druht bakterii idajné sidlicich
v nasi krvi byly dilem kontaminace a nedo-
state¢né provedenych kontrol. Mnozi véd-
ci varuji, Ze se téma za¢ina ,,pfehfivat” a je
nutné zpomalit. Vlak se v8ak fiti dal a zi-
stdva pouze na nés, abychom pfipadné
tlumili optimismus, jelikoZ jsme teprve
na zatatku dlouhé a neprobadané cesty za
poznanim nejen lidského mikrobiomu.

Pouzita literatura uvedena na webu Zivy.
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