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Porostou nam treti zuby? Ta predstava je

sice jesté hodné vzdalena, nicméné védci
neustale zkoumaji, jak probudit organismus,
aby vypadly zub dostavél. Napfiklad mysim
zlomené Fezaky dorustaji. ,Zuby jsou zvlastni
struktury, obrovsky variabilni u riznych
organismii. Typicky Zraloci maji ,nekonecnou’
zasobu zubu, neustale je ztraceji a vyvijeji se
jim nové. Nebo hlodavci. Ti maji sice jenom
jednu generaci zubu, ale jejich fezaky rostou
kontinualné cely Zivot,” tvrdi doc. Mgr. JAN
KRIVANEK (35), Ph.D., vedouci vyzkumné
skupiny na Ustavu histologie a embryologie
Lékarské fakulty Masarykovy univerzity

v Brné, jehoz tym vynalezl univerzalni metodu
umoziiujici monitoring ristu zubii. Referuje

o tom i prestizni védecky casopis Science 8
Advances. Nové poznatky jsou nadéji nejenom | *
pro regenerativni medicinu, ale i pro sledovani = |
vyvojovych vad lidského chrupu.
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M Prezident Ceské stomatologické ko-
mory doc. Roman Smucler tvrdi, Ze élovék
ma zaloZeno vice fad zubi, Ze takovychto
zubnich list miiZe byt aZ pét, jen je nedo-
kazeme aktivovat...

Je jasné, ze evoluce probiha porad. Je to
vidét i u ¢lovéka, naptiklad na tom, Ze
postupné ztracime zuby moudrosti. Za
par dalsich generaci uz je lidé jako druh
mit nebudou. Je to tak jednoduse proto,
Ze tyto zuby jiZ nepotfebujeme tak jako
dfive nasi predkové. Nemame uz takové
stravovaci navyky, abychom osmé zuby
plné vyuzili. Kdezto napiiklad mys potie-
buje potad hlodat, a proto se u ni vyvinu-
ly dortstajici zuby. Kdyby to bylo potfeba
i u ¢lovéka, pak se také vyvine vic genera-
ci zubti... Existuji genetickd onemocnéni,
kdy se i u ¢lovéka miize vyvinout vice ge-
neraci zubu. Ta informace tam porad né-
kde je, ale jak fikam, v tomto piipadé jde
0 onemocnéni, jeZ s sebou nese i spoustu
jinych vyvojovych vad, takze se nejedna
0 néco, co byste chtéli mit.

CLOVEK A ZRALOK

Studie pfisly na to, Ze lidské zuby jsou
stejné tvrdé jako ty Zraloti. Ty maji ale
navic neomezenou schopnost regenerace
a béhem Zivota se Zralokiim v tlamé
vystiida az padesat tisic plakoidnich
Supin, tedy prakticky zubi. A pravé to
zaujalo fadu védci po celém svété, mezi
nimi i japonského zubafe. Ten je dokonce
uz tak daleko, Ze vyvinul lék, ktery by mél
u lidi nastartovat rist tieti sady zubu.

V tom maji vyhodu tieba Zraloci, u nichZ
se zuby obnovuji v fadech tydnii (za Zivot
tak vyméni 5 az 8 tisic zubu). JenZe Zra-
loci zuby (na rozdil od lidskych) nejsou
spojeny s pevnou kosti, Zralok mé pruzné
chrupavky. Ale jednu spole¢nou vlastnost
prece jen maji - podle némeckych véd-

ct je tvrdost zubt u ¢lovéka totozna

s témi Zralocimi.

m Cili kdybychom vice hlodali, pak se
nam evolu¢né zlepsi zuby?

Nevim, jestli zlepsi, ale urcité se zuby ¢a-
sem zméni. Nemusi se ani jednat o roz-
sahlé genetické zmény. Casto se jedna jen
o drobné zmény na arovni signaliza¢nich
drah. Prestavte si tfeba takového slona,
ktery ma dva typy diametralné odlisnych
zubi - kly a zdroven i stolicky. I tak nosi
stejnou genetickou informaci ve véech
bunkéch svého téla, a to véetné téch, kte-
ré tvori kly, nebo téch, jez utvareji stolic-
ky. Takze rozdil, jestli se vyvine stolicka,
nebo kel, je jenom v ramci lehce pozmé-
néné signalizace béhem vyvoje. Coz je
zajimavé.

~Kmenova bunka?
Kazdy si predstavi
néco jiného."

M Co vis osobné na zubech fascinovalo,
Ze jste se zacal vénovat vyzkumu jejich
vyvoje?

Asi souhra ndhod a osud. Kdyz jsem kon-
¢il magisterské studium, vybral jsem si
dalsi téma své prace zamérené na lidské
embryonalni kmenové buriky a jejich na-
smérovani do vyvoje zubii. Zacal jsem na
toto téma délat doktorat a nékdy ve tre-
tim ro¢niku jsem se chopil prilezitosti
jit na stz do Svédska. Dostal jsem se tak
do laboratore Igora Adameyka ve stock-

holmském Karolinska Institutet, kde se
vénovali vyvoji zubt v in vivo podmin-
kach, tedy vyuzivali pro studium Zivé or-
ganismy. S tim, Ze se zaméfovali hlavné
na mys. Tam jsem tomu propadl, protoze
jsem zjistil, Ze to mé obrovsky potenciél
a existuje v tomto oboru spousta nezna-
mého. Nésledné jsem se tomuto tématu
vénoval i béhem svého postdockého (po
ziskdni doktordtu, pozn. red.) vyzkumu,
a kdyz jsem se vratil ze zahranici, zalozil
jsem vyzkumnou skupinu v Brné, kde se
vyvoji zubti a zkoumani kmenovych bu-
nék vénujeme naplno.

B Zlomem bylo tedy to, Ze jste si ve
mohl vyzkouset na Zivych organismech?
Ano, pro mé to byl zasadni okamzik. Dfiv
jsem v$e mohl zkoumat jen v podmin-
kach in vitro - to znamend s vyuzitim
kultivovanych bunék ,ve zkumavce®. To
vezmete bunky, vytrhnete je z jejich pfi-
rozeného prostfedi a péstujete si je. Mé-
nite jim kultiva¢ni média, ony krasné ros-
tou, vy je sledujete a zkoumate. Je to ale
diametralné odli$né od reality, od toho,
co se opravdu déje uvnitf zivého organi-
smu. Kdyz budeme chtit zkoumat, jak se
vyvijeji zuby nebo cokoliv jiného, nikdy
to nevyzkoumdme na uméle kultivova-
nych bunkach. Musime vzit Zivy organis-
mus a zjistit pfimo na misté, co se jak pfi-
rozené vyviji.

B Co bylo impulzem k tomu, sepsat Atlas
zubnich bunék?

Kdy?z jsem byl béhem studia Ph.D. na sta-
7i ve Svédsku, miij tehdejsi $éf otviral no-
vou laboratof na Lékatské univerzité ve
Vidni a nabidl mi tam misto. Téma bylo
nezavisle identifikovat a popsat vsech-
ny bunky, které zub formuji - jak mysi,
tak i lidsky -, objevit pfipadné nové typy
kmenovych bunék a porozumét tomu
jako celku. Mé toto téma uz tehdy ohrom-
né zajimalo, takze jsem fekl, Ze do toho
jdu. A tak jsem nésledujici tfi roky stra-



vil ve Vidni studiem biologie zubu s vy-
uzitim v té dobé zcela novych modernich
technologii.

M Ukdzalo vam to, Ze spravna cesta
k nové vytvorenym zubim vede skrze
kmenové buiiky, resp. jejich déleni a pre-
tvéreni do funkénich bunék?

Kdyz se fekne kmenova bunka, kazdy si
predstavi néco jiného. V té nejobecnéjsi
roviné je to bunka, jez se dokaze pfi svém
déleni sama obnovovat, a dile ma poten-
cial dat vznik rtznym dal$im funkénim
bunkam. Z pohledu této zékladni defini-
ce jsou kmenové buniky nesmirné zajima-

vé, protoZe nam oteviraji moznost je na-
smérovat tak, aby se pfeménovaly v to, co
chceme. Miizeme tak mit kmenové bun-
ky v laboratornich podminkach v kulti-
vaéni misce, starat se o né, a ony se bu-
dou neustale délit nebo pfeménovat v to,
kam je postupné sméfujeme. V lidském
téle se ale bunky nesméji délit neomeze-
né. Tyto procesy museji byt prisné kont-
rolovany. My se snazime hlavné pochopit,
jak kmenové bunky v téle funguji. A to
béhem formovani tkani, orgint, nebo
i nas celych, protoze na zacatku stala je-
dind ,kmenovéa“ bunika. Kmenové bunky

Doc. Kfivanek se ve svém
vyzkumu zaméfil i na tzv.
kmenové buiiky a jejich
mozny potencidl. O co jde? ,Je
to buiika, ktera se dokaze pfi
svém déleni sama obnovovat,
a dale ma potencial dat vznik
riiznym dal$im funkénim
buiikdm,"” vysvétluje. Pravé na
jejich principu by v budoucnu
mohlo byt mozné nechat
vyriist tieti zuby.

jsou vsak zasadni i v dospélosti. Musime
mit bunky, jez maji schopnost obnovo-
vat nade tkané — kdyz se napriklad néjak
poranime, pak potifebujeme, aby se rana
zahojila, potfebujeme obnovovat krev
nebo stievni klky (miliony drobnych prs-
tovitych vybézkii pokryvajicich sliznici ten-
kého stieva, pozn. red.). Kmenové bunky
jsou nesmirné dulezité, i kdyz si myslim,
ze jejich nynéjsi chapani je dost nepres-
né, jejich definici je potteba prepracovat
a chapat je vyznamné jinym zptsobem.
My vyuzivame kontinudlné rostouci zuby
jako modelovy systém k tomu, abychom
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pochopili, jak kmenové bunky funguji
v obecnéj$i irovni. Aktudlné se naptiklad
intenzivné zabyvame studiem aktivace
opravnych mechanismii v zubu, novym
konceptem kmenovosti na velmi obecné
urovni nebo se snazime aplikovat poznat-
ky ziskané ze studia neustdle rostoucich
zubti v otevirani novych moznosti v rege-
nerativni zubni mediciné.

W Vynalezli jste metodu BEE-ST, kterd
umotziiuje sledovat riist kosti a zubi. Jak
funguje?

Potiebovali jsme mit metodu, jez by do-
kézala presné v prostoru a ¢ase zjistovat,
jak rychle zub roste. Napfiklad by nam
tak umoznila sledovat zmény v rychlosti
ristu zubt nebo kosti po tom, co néjakym
zptsobem ovlivnime sledovany experi-
mentdlni organismus nebo kdyz mame
organismy geneticky upravené. Metoda,
kterd by nam tohle umoznila, dosud ne-
existovala. Slo o to, mit k dispozici postup,
jenz by umoznil nejen porovnat rychlost
ristu zubd, ale i ho presné zmérit. Nase
metoda vlastné vyuziva nékolik dlouho
znamych postupii, které jsme zkombino-
vali tak, jak to nikdo pred nami neudélal.
Stru¢né receno podavame experimental-
nim zvifatim fluorescen¢ni latky majici
schopnost velmi dobfe se zaclenovat do
noveé vznikajicich tvrdych tkani. To zna-
mend, Ze se vazou na vapnik a brzy jsou
z téla plné vylouceny - jiz za nékolik ho-
din. My tyto latky poddme, ony se zacle-
ni ve véech mistech v téle, kde kost nebo
zub za tu dobu pfiroste, a zanechaji za
sebou tizkou barevnou linku. Litky ma-
zeme podavat opakované, a sledovat tak
dynamicky vyvoj v ¢ase méfenim jejich
vzdalenosti. Abychom tyto tkané mohli
pozorovat, zkombinovali jsme tento po-
stup s metodou, jez umozni zprithlednéni
kosti i zubti, a to bez jejich predchoziho
odvéapnéni. Jednoduse feceno, tésné pred-
tim, nez tyto tkané pozorujeme pod mik-
roskopem, lezi pfed ndmi plné prithledné
kosti nebo zuby. Nésledné pomoci konfo-
kalnich mikroskopt (druh optického mik-
roskopu, jehoz vyhodou je vyssi rozliSovaci
schopnost, pozn. red.) dokaZeme nasnimat
tuto tkan ve tfech rozmérech. Ctvrtym
rozmérem je pak ¢as - ony linky. Takze
méme predstavu o tfech rozmérech tka-
né plus o tom, co se tam kdy pfesné udalo
v ¢ase. Funguje to jak u zubt, tak u kosti,
napfi¢ raznymi zivo¢isnymi druhy.

A Zubniimplantéaty? Dnes normalni véc, ale jaka je budoucnost tohoto postupu? Bude
mozné nechat v dasni tieba vyriist novy zub? ,Uz bylo ukazano, Ze tfeba pfi implantaci
miniaturnich zarodki zubi do mysi celisti dokaze ¢asteéné novy zub vyrist,” tvrdi doc.

Kfivanek.

M Prekvapilo vas, jak velky ohlas méla
tato metoda ve védeckém svété?

Rozhodné, a bylo to dano hlavné tim, Ze
nic takového, co by dokazalo dynamicky
kvantifikovat rychlost rtstu tvrdych tké-
ni, tady doposud nebylo. Naptiklad u na-
Sich oblibenych mysich fezédka se dfive

~Mysi i lidsky
zub jsou si
velice podobné.”

délaly zarezy do dvou sousednich zubii
a zjistoval se jejich relativni posun, coz
je hodné hruby postup. My pracujeme
v mikrometrovych méfitkach. Jelikoz se
zajimame o vyvoj zubti a jejich rust hlav-

né u mysi, nasim prvotnim cilem nebylo
ukazat, ze BEE-ST lze pouzit napfi¢ raz-
nymi druhy. Avsak diky nasim skvélym
kolegtim z ptfirodovédecké fakulty Ma-
sarykovy univerzity (zejména z tymu ve-
denych doc. Marcelou Buchtovou a Dr.
Jakubem Harnosem), ktefi pracuji s ry-
bickami, zabami, kufaty nebo chame-
leony, jsme ukazali, Ze tuto metodu lze
vyuzit daleko Sifeji, nez jsme piivodné
zamysleli.

M Jak dlouho trvalo, nez se vam poda-
filo presvédcit prestizni védecky casopis
Science Advances, aby otiskl ¢lanek o vasi
metodé&?

Kdyz jsme si uvédomili, Ze tato metoda
by mohla byt vyuzitelna nejenom pro ko-
legy, ktefi se vénuji mys$im nebo zubtim,
ale i pro velké spektrum dalsich vyzkum-




nikd, fekli jsme si, Ze by to mohlo oslovit
i editory védeckych casopisii. A tak jsme
to zkusili poslat do Science Advances
a méli jsme ohromné §tésti, Ze se to vSem
lidem, jimz se ¢lanek dostal do ruky, libi-
lo. Cldnek prosel relativné snadno i opo-
nentskym fizenim, coZ se ¢asto nestava,
natoz u vyznamnéj$ich ¢asopisi. Prosel
asi nejhladc¢eji ze véech ¢lanki, co jsem
zatim publikoval.

W Jaké faktory rist zubd u mysi
ovliviiuji?

To je véc, které jsme se chtéli vénovat tro-
chu vice. Ve spoluprici s kolegy z King’s
College z Londyna jsme udélali funk¢ni
experiment, kdy jsme sledovali rychlost
rtistu kofent u mysich stoli¢ek. Ty maji to-
tiz tu vyhodu, Ze jsou velmi podobné na-
$im zubtim, maji jasnou korunku i kofeny.
A ukazali jsme, Ze rychlost rtstu kofent,
a tim padem i jejich délka ma pfimou za-
vislost na tom, jaka strava byla podavéna
novorozenym mysim po obdobi laktace.
Meéli jsme dvé skupiny mysi. Jedna dosté-
vala klasickou tvrdou granulovanou stra-
vu, mys$i ji tak musely kousat, a tim padem
namahaly zuby. A pak jsme méli experi-
mentalni skupinu, jiz jsme podavali pouze
mékkou, gelovitou stravu, takze zuby ne-
musely pouzivat prakticky vibec. Vysle-
dek prokazal, Ze kdyz mysi poziraji tvrdou
stravu, a museji tudiz zuby vice zatéZovat,
koteny stoli¢ek dorostou delsi a jsou tlust-
$i. Coz je zajimavé a muiZe to mit disledek
i pro lidskou medicinu.

Stane se novym
oborem zubni
inZenyrstvi? ,V3e

k tomu sméfuje,”
tvrdi doc. K¥ivanek.
«Myslim si, Ze
udélem nasi
generace je hlavné
snaha pochopit,
jak vse funguje
pfirozené v pfirodé,
ktera je extrémné
slozita.”

A Védci z Ustavu histologie a embryologie Lékarské fakulty Masarykovy univerzity v Brné
podavaji mysSim neskodné fluorescenéni latky a sleduji, jak se propisuji do jejich zubii.
Snimek je z optického mikroskopu a jsou na ném vidét jednotlivé linky zaznamenavajici,
jak mysi stolicka rostla v ¢ase.

M TakZe dité, kterému diive vyrostou
zuby, a prestane byt kojeno, bude mit sil-
néjsi zuby nei to dlouho kojené?

To, jestli mysky béhem naseho experimen-
tu jesté saji, nebo nesaji mléko, jsme nesle-
dovali. ProtoZe jsou ale procesy vyvoje zubti
u mysi i lidi do jisté miry velmi podobné,
pak cisté teoreticky se da predpokladat, ze
tento proces bude podobny i u nés. Na lidi
jsme se v nasi préci sice nezaméfovali, ale
dokazu si predstavit, Ze se udéla néjaka po-
pula¢ni studie, kde se tohle da zjistit. Tim,
ze u mysi to tak funguje, je zde naznak, ze
by to podobné mohlo byt i u lidi.

~Modelujeme
vyvoj zubu
v pocitaci.”

M Ajesilidsky a mysSi chrup podobny?
Do jisté miry ano. Na buné¢né urovni je
mysi i lidsky zub velice podobny. A to jak
fezak, tak i stolicka. Sice to vypadd, Ze se
mysi fezak od naSich zubt diametralné
lisi, ale tak to uplné neni. Rezdk mé svou
korunkovou i kofenovou ¢ast. A obé tyto
casti se kontinualné obnovuji a rostou.
Zakladni procesy probihajici pfi formo-
véani zubii a pti jeho udrzovani jsou téméf
totozné u lidi i mys$i. Jsou zde malé zme-
ny v signaliza¢nich drahach, ale zéklad-
ni schémata vyvoje jsou obdobna. Pokud
u ¢lovéka hraje roli v procesu vyvoje zubu
jeden gen, pak u mysi zde najdeme stejny
funkéni gen. Proto mtiZeme mys vyuzit
jako modelovy systém pro zkouméni vy-
voje nebo oprav zubti i u ¢lovéka.

M Da se rust zubli modelovat i pocita-
ové?

To je zajimavé téma. Mame nyni velice
zajimavou spolupréci s Fakultou staveb-

ni Vysokého uceni technického v Brné
a s Technickou univerzitou v Liberci, kde
modelujeme vyvoj zubu v pocitaci. Tak-
ze uz nékteré véci ohledné vyvoje zubu
dokazeme popsat i matematicky, coz je
zékladni pfedpoklad k tomu, abychom
mohli do téchto rovnic zasahovat, mé-
nit parametry, a tim padem pocitacové
modelovat to, co se mize stat, kdyz do-
jde k néjaké nenadélé situaci. Nésledné
zbyva prokazat to u experimentéalnich
zvirat.

M Stane se novym oborem zubni
inZenyrstvi?

Vse k tomu sméfuje. Myslim si, Ze idélem
nasi generace je hlavné snaha pochopit,
jak vSe funguje pfirozené v prirodé, kte-
rd je extrémné slozita. Obcas pfijdeme na
néco zajimavého u mysi nebo jinych or-
ganismd, ale jesté jsme porad daleko od
toho, abychom tyto postupy zodpovéd-
né a rutinné vyuzivali v lidské regenera-
tivni mediciné. Naptiklad k tomu, aby
nam vyrostl uplné novy zub. Na druhou
stranu uZ bylo ukazano, Ze tfeba pti im-
plantaci miniaturnich zdrodkt zubt do
mysi Celisti dokdze ¢aste¢né vyrust zub
novy. Nebo byly provedeny zajimavé ex-
perimenty kombinujici rtizné zarodec-
né kmenové bunky, které se implantuji
u mys$i pod ledvinovou kapsulu, a vyros-
tou z nich zde zubtim podobné utvary.
Dal$im zajimavym ptikladem muize
byt prace nasich kolegti z King’s College
v Londyné, ktefi zjistili, Ze pokud se do
poskozenych mysich zubt vpravi urdi-
ta molekula, je zajisténo rychlejsi hojeni
zubti. Laicky feceno - zub se uvnitf zahoji
sam od sebe a ztstane vitalni. Zub je ziv4,
prokrvena a inervovana struktura, jez je
extrémné citliva - to vSichni vime, jak do-
kazou byt zuby citlivé. Tyto véci maji sviij
obrovsky potencial, nicméné lidem bych
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Pro¢ zuby nedoriistaji, ale
tieba vlasy nebo nehty
ano? ,Je to jednoduché -
nové nehty, chlupy

nebo vlasy potrebujeme,
zatimco obnovovat

zuby nepotrebujeme.
Minimalné si tedy
historicky nasi predkové
béhem svého Zivota
vystacili s dvéma
generacemi zubd,”
vysvétluje doc. KFivanek.

kmenové buriky do pusy nyni jesté nedal.
Zatim zGstanme u implantata.

M Proc se vas vyzkum vénoval hlavné
mysim fezakiim?

Hlodavci jsou pomérné velkd variabilni
skupina zivocichti a u nékterych se miizou
obnovovat rtizné zuby - nejen rezaky, ale
i stolicky. Mezidruhovym rozdiltim jsme
se ovéem v nasi praci zatim tolik nevéno-
vali. Vyzkum jsme délali prozatim hlav-
né na mysich, kterym se obnovuji jenom
rezaky. Tyto zuby maji také jednu velmi
nedocenénou vlastnost. Kdyz se mysi na-
hodou zub ulomi, velmi rychle doroste
zpét — feknéme béhem par dni az tydne.
Mys ho totiz nutné potiebuje ke svému
kazdodennimu Zivotu. Dosud vsak ni-
kdo nezjistil, pro¢ se tak déje. Jak je ulo-
meni detekovano, jakym zptisobem na to
reaguji kmenové bunky. Nikdo také ne-
dokazal rychlost riistu presné kvantifiko-
vat. My uz to ted dokazeme, a tak miizeme
zub i jeho dortistdni modelovat. Objevu-
jeme pritom postupné mechanismy, jez
za tim stoji, a odhalujeme nové vlastnos-
ti kmenovych bunék, které zub obnovu-
ji. Metoda BEE-ST toto vSechno protina,
protoze diky ni dokdzeme presné zjistit,
kdy zub doroste, co se musi stat, aby zacal
rtist, anebo kdy se zase jeho rist zpoma-
li. Navic tento zrychleny rtst zkoumame
ve vSech moznych podminkach a precizné
to popisujeme na mikrometrové urovni
s riznymi geneticky upravenymi druhy.
Provadéni téchto experimentti je mozné
hlavné diky novym technologiim a novy-
mi moznostmi presné manipulace s gene-
tickou informaci experimentalnich zvifat.
Jeden z nejvétsich boomt poslednich let je
naptiklad metoda analyzy genové exprese
na trovni jednotlivych bunék. To zname-
nd, Ze izolujeme jednotlivé bunky z Zivého
organismu a nasledné dokazeme zjistit, co
konkrétni bunka déld a jak se tfeba vyviji.
To je jedna z metod, ktera byla jesté pred

nékolika lety sci-fi a jeZ posunula vyvojo-
vou biologii o mile doptedu...

B U mysi tedy fezdk ve chvili, kdy se zlo-
mi, za€ina dramaticky riist. Je tento pro-
ces riizny u samcii a u samicek?
Samoziejmé nas napadlo i to, ze kdyz
samci a samicky maji trochu jiné chovani,
miizou jim i jinak rast zuby. Ale ukaza-
lo se, Ze jejich zuby rostou relativné stejné

,Kamaradi nam
obcas nosi své
vytrzené zuby.”

rychle. Nezavisle na pohlavi. To pfedtim
nikdo nemohl popsat. Co jsme ale zjistili,
ze se lisi, je rychlost dortistani zubt v za-
vislosti na véku. Mysi, jeZ starne, se zuby
obnovuji pomaleji.

M Abyste mohli studovat mysi zuby, mu-
site je vyjmout z chrupu. Coz u lidi moc
nejde...

Diky spolupraci s Nemocnici u svaté
Anny v Brné nebo se zubni klinikou Lé-

karské univerzity ve Vidni se nam dafi
zkoumat i lidské zuby. Jde o zuby, kte-
ré byly z klinickych davodi doporuce-
né k extrakci. Typickym piikladem jsou
zuby moudrosti, jez ¢asto délaji v nasich
Celistech problémy. Ty pak mtizeme zkou-
mat. Obc¢as nam dokonce pfinesou kole-
gové nebo kamaradi své vlastni vytrzené
zuby.

M TakZe ristem lidskych zubidi pfimo
v dutiné ustni se nezaobirite?

Ne. Z jednoduchého diivodu - nechce-
me ani nemiiZzeme lidem podévat nase
fluorescen¢ni latky. Na lidech tyto ex-
perimenty ani neplanujeme délat. Ale je
pravda, Ze nékteré latky vychazejici z te-
tracyklinovych antibiotik maji podob-
né vlastnosti. Tyto latky se dnes nesméji
podévat détem, protoze bylo zjisténo, ze
se zaclenuji do nové vznikajicich zubnich
tkani. To znamena, Ze se détem na zubech
vytvori také linky. A zrovna tetracykli-
nova antibiotika maji tu vlastnost, ze tyto
linky mohou zub nevratné poskodit. Nic-
méné to ukazuje, Ze princip ukladani la-
tek do zubii funguje u lidi stejné jako u ji-

V Lidsky chrup se stéle vyviji. ,Postupné ztracime zuby moudrosti. Za par dalSich generaci
uZ je lidé jako druh mit nebudou. Je to tak jednoduse proto, Ze tyto zuby jiZ nepotiebujeme
tak, jako dfive nasi predkové,” tvrdi doc. Kfivanek.




nych organismu. Pfitom plati pravidlo, ze
jakmile zub vyroste, uz se prakticky ne-
méni. Na rozdil od kosti, které se neusta-
le prestavuji. TakZze kdyz se fluorescen¢ni
latka zacleni do kosti, za par mésicii nebo
let po ni nebude ani pamatky. Kost ma to-
tiz schopnost reagovat na vjemy z vnéjsi-
ho prostfedi. Kdyz budete chodit do po-
silovny a cvi¢it jenom s jednou rukou,
narostou vam tam nejenom vétsi svaly,
ale i vétsi kosti.

M Pro¢ zuby nemaji regeneracni schop-
nost a ¢lovéku se viibec neobnovuiji? Na
rozdil od nehti, chlupii nebo vlasi...
Reknu to zcela jednoduse — nové nehty,
chlupy nebo vlasy pottebujeme, zatim-
co obnovovat zuby nepotiebujeme. Mi-
nimalné si tedy historicky nasi predko-
vé béhem svého Zzivota vystacili s dvéma
generacemi zubt. Zajimavé je, Ze tieba
zminéné chlupy a zuby jsou - i kdyz to
na prvni pohled nevypada - do jisté miry
vyvojové obdobné struktury. Dokon-
ce u mysi sledujeme obcas zajimavy de-
fekt, kde dojde k malé zméné pti vyvoji
zubu, a z kofenovych &asti zubt za¢nou
vyrustat chlupy. Ze stejného zarodku. To
ukazuje na velkou vyvojovou podobnost
téchto dvou struktur.

B Existuje odpovéd' i na to, pro¢ clovék
nemd regeneracni schopnosti? Mysim
fezdky doriistaji, mlokim dokonce celé
konéetiny...

Na tuto otazku bych chtél také znat od-
povéd... Jsou vyzkumné tymy, které se
presné tomuto vénuji - regeneraci u mlo-
ka. Kdyz mlok ptijde o koncetinu, celd
mu doroste, véetné svaldl, nervl, kosti,
cév. Kompletni celd koncetina. K opé-
tovné kompletni regeneraci dochazi do-
konce i opakované u stejné koncetiny.
A ukazuje se postupné, Ze mu nedortis-
taji jen poranéné koncetiny, ale i jiné or-
gany. Kdybychom toto dokazali repro-
dukovat u ¢lovéka, pak to bude obrovsky
boom v regenerativni mediciné. Postupné
se prichazi na stfipky, jaké mechanismy
za tim stoji. Ze je zde naptiklad nezbytnd
role nervii, které fidi spravny vyvoj po-
$kozené koncetiny a podobné... Jestli to
ale bude nékdy aplikovatelné u ¢lovéka, to
1ze tézko predpovidat.

B Na piikladu mysich fezékii jste popsali
postupné zmény vedouci k tvorbé tvrdych
zubnich tkéni a ristu zubd. Vzhledem
k tomu, Ze riist mysich fezaki ma uréité

A ,Véfim tomu, Ze lidstvo jednou bude schopno bioloicky nahrazovat nejen nové zuby,
ale i dalsi tkané a organy. Je to vSak jesté stale hudba budoucnosti, jeZ ale jednou zasdhne

do viech medicinskych oborii,”

znaky dlezité i pFi vyvoji lidského zubu,
dé se predpokladat, Ze budete schopni ak-
tivovat zubni kmenové buiiky i u ¢lovéka?
Myslim si, Ze ano. Otazka je kdy a v ja-
kych podminkach. Zatim jsme popsali
vyvoj zubu na buné¢né trovni a dokézali
jsme zjistit, kdy se co stane. Tomuto pro-
cesu jsme na néjaké urovni porozuméli.
Zaroven jsme tim ale otevfeli obrovskou
spoustu dal$ich nezodpovézenych otézek.
Soucasnd véda umi ovliviiovat kmenové
bunky v kultiva¢nich podminkéach tim,
Ze jim jsou podéavany razné faktory, jez
upravuji a fidi jejich vyvoj. Ukazuje se,
ze to nékdy az prekvapivé pékné funguje.

«KdyZz zub vyroste,
uz se na rozdil
od kosti nemeéni.”

Jak je tento systém citlivy, lze ukazat na
jednom experimentu. Clovék méd kolem
20 tisic genti. My jsme v jednom nasem
zatim nepublikovaném vyzkumu vybra-
li ¢tyfi z nich, a jejich expresi (Viiv v téle,
pozn. red.) cilené zvysili. ZvySujeme tak
aktivitu téchto genti v kmenovych bun-
kéach a pozorujeme, jak takové bunky pak
maji snahu se preménovat v bunky, které
tvori zub.

M Proc jste vybrali zrovna ty konkrétni
Ctyii geny?

Tyhle ¢tyfi geny jsme vybrali Cisté na za-
kladé naseho predchoziho vyzkumu za-
méfeného na pochopeni procest vyvoje
zubu v Zivych organismech. Bude to jes-
té dlouha cesta, ale porozuméni témto

sni doc. Kfivanek.

vyvojovym procestim miize vést k tomu,
ze to jednou budeme schopni aplikovat
i u ¢lovéka. Vétim tomu, Ze lidstvo jed-
nou bude schopno biologicky nahrazovat
nejen nové zuby, ale i dalsi tkdné a orga-
ny. Je to vsak jesté stale hudba budouc-
nosti, ktera ovéem jednou zasihne do
vsech medicinskych obort. Jako ptiklad
muzu zminit beta bunky pankreatu (sli-
nivky bfisni, pozn. red.). Pokud nefunguji
spravné, zpusobuji cukrovku. Je to velky
problém zejména v rozvinutych zemich.
Ukazuje se, Ze tyto bunky pujde ziskat
uméle z kmenovych bunék. Takze by se
pak mohly tfeba implantovat do slinivky
nebo jen pod kazi. Tyto nové bunky by
pak produkovaly inzulin na zadkladé ak-
tudlni potfeby organismu, takze by tento
postup vlastné vylécil tuto nemoc. To je
ted jedna z véci, jimz se védci intenzivné
v oblasti buné¢ného zkoumdni vénuji.

M Matei jiny priklad?

Dal$im prfikladem mohou byt kmenové
burniky, které se pfi urcitych degenerativ-
nich onemocnénich oka implantuji do
sitnice. Bylo experimentalné ukazano, ze
pfi tomto onemocnéni, kdy ¢lovék ztrati
zrak, implantované a presné biologicky
nasmérované kmenové bunky u ¢asti ta-
kovychto pacienti zrak obnovi. Takové
postupy uz funguji, jenom je nastup kme-
novych bunék hodné pozvolny. A je po-
tfeba, aby to tak i ztistalo. Abychom dbali
zvy$ené opatrnosti a nepodléhali poc1tu,
ze timto vée hned vylé¢ime.
Protoze toho ted zodpovéd-
né schopni je$té nejsme.

Lubor Cernohlavek




