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Abstrakt

Adenohypofyza je dulezitd zlaza v hlavé obratlovcli. Obecné se jeji vyvoj popisovan spolu
s migraci a prolamovanim primarnich tst. Adenohypofyzarni plakoda putuje spolu se stomo-
dealni plakodou ventralnim smérem. Stomodeélni plakoda poté za¢ina invaginovat a z oralni-
ho ektodermu v tomto misté zacina invaginovat i1 adenohypofyzarni plakoda, vytvarejici Ra-
thkeho vychlipku. Vychlipka se odd¢luje od st a migruje smérem k mozku, kde vytvari do-
spélou zlazu. M4 tedy ptivod v oralnim ektodermu, i kdyz u nékterych druhti obratlovctu se
vyvoj lisi a miZe zde byt 1 endodermalniho pivodu. U né&kterych skupin, jako jsou ryby a
obojzivelnici, se naptiklad viibec nevytvaii Rathkeho vychlipka a tim padem rana migrace
adenohypofyzarni plakody probihé trochu jinak. Tyto odliSnosti se u nich vyskytuji mozna
proto, ze zde nedochazi k hluboké invaginaci primarnich ust jako u ostatnich obratlovct. Vy-
skytuji se 1 homologické struktury k hypofyze v ramci strunatcti, jako je Hatschekova jamka u
kopinatce nebo neuralni Zlaza u plasténci, které maji, na rozdil od obratlovcl, endodermélni

puvod.

Klic¢ova slova: adenohypofyza, plakody, primarni Gsta, kraniofaciani vyvoj, Rathkeho vych-
lipka, obratlovci



Abstract

Adenohypophysis is very important gland in vertebrate head. In general adenohypophysal
development is described together with formation of the primary mouth. Adenohypophyseal
placode migrates together with stomodeal placode in ventral direction. Stomodeal placode
starts to invaginate and from oral ectoderm adenohyphyseal placode invaginates to form
Rathke’s pouch. Pouch is then separated from mouth and migrates towards the brain to make
adult hypohyseal gland. Origin of adenohypophysis is therefore in oral ectoderm, but in some
vertebrates species is this development little different and adenohypophysis can even be en-
dodermal. In some vertebrate groups, like amphibians or fishes there’s no sign of Rathke’s
pouch, thus early migrations of adenohypophyseal placode can be different. These differences
are there maybe because these groups don’t have shallow invagination of stomodeum like
other vertebrates. There are some homological structures in other chordate groups, for exam-
ple Hatshek’s pit in amphioxus or neural gland in tunicates, these structures has, in contrast

with vertebrates, endodermal origin.

Key words: adenohypohysis, placodes, primary mouth, craniofacial development, Rathke’s

pouch, vertebrates
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Uvod

Adenohypofyza je dilezita zlaza, predevsim diky sekreci dilezitych hormoni. Nacha-
zi se v hlavé obratlovcii. Spolu s neurohypofyzou tvoii hypofyzu, podvések mozkovy, a je tim
padem soucasti mozku obratlovcl. Jedna se o endokrinni organ, jez produkuje hormony diile-
zité pro funkci téla obratloveti. Mezi hormony produkované adenohypofyzou u obratlovcii
patii ristovy hormon (STH), prolaktin (PRL), thyreotropni hormon (TSH), folikulostimula¢ni
hormon (FSH), luteiniza¢ni hormon (LH), adrenokortikotropni hormon (ACTH) a melanocyty
stimulujici hormon (MSH). Je tvofena tfemi ¢astmi pars distalis, pars intermedia a pars tube-

ralis.

Adenohypofyza vznikd v raném vyvoji jako plakoda, kterd je soucasti panplakodalni-
ho primordia spolu s dal$imi plakodami v ektodermalni hlavové casti embrya (Schlosser
2006a). Dale jeji vyvoj pokracuje migraci spolu se stomodeélni plakodou hloubéji do hlavy,
kdy jsou jesté¢ obé& plakody od sebe nerozliSené (Schlosser a Ahrens 2004). Adenohypofyza
ma tim padem odlisny piivod od celé nervové soustavy, jiz je souésti, protoze nervova sou-

stava ma primarn¢ zaklad v neurdlnim ektodermu, kdezto adenohypofyza v neneuralnim.
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Obréazek 1: Schéma vyvoje adenohypofyzy. V prvnim obrazku je zndzornéno umisténi adenohypofyzy, pohled shora, tedy v

preplakodalnim regionu, poté dochazi k jeji migraci spolu se stomodealni plakodou. Kdyz zaéinaji invaginovat Gsta tak se
vytvati Rathkeho vychlipka, dale zacina vice invaginovat k infundibulu a postupné se zacina oddélovat od ust a vytvafi se
dospéla zlaza. Oranzové je znacena adenohypofyza, modie Rathkeho vychlipka, Zluté neurohypofyza, rizove infundibulum a

¢ervené diencefalon. Upraveno podle (Kioussi, Carriére, a Rosenfeld 1999)

V ucebnicich a vétsSin€ védeckych ¢lancich je néasledny vyvoj adenohypofyzy popiso-
van pies Rathkeho vychlipku, jez byla popsan uz v 19. stoleti Rathkem. Kdyz adenohypofy-
zéarni plakoda domigruje do oblasti budoucich tust, tak dochazi k postupné invaginaci primar-

nich ust (stomdodea) a naslednému vytvoieni Rathkeho vychlipky. Tato vychlipky invaginuje



dale smérem k k infundibulu, jez je evaginujici vybézek z hypotalamu (Obrazek 1). A nasled-

nym spojenim vytvaii hypofyzu, ktera je soucasti dospélého obratlovéiho mozku (Gilbert

2014).

Nachazi se i studie, jez poukazuji na to, ze vyvoj adenohypofyzy nemusi byt tak jasny

a ze se zde muze nachazet spousta odliSnosti. At jde o pouhé rozdilné nacasovani vyvoje ade-

nohypofyzy ¢i o razantn¢ odliSny vyvoj
v ramci jednotlivych skupin obratlovcl. Na-
pfiklad u ryb (Chapman, Sawitzke, a
Campbell 2005; Herzog et al. 2003) a obojZi-
velnikl (A. Dickinson a Sive 2007) bylo ob-
jeveno, ze béhem vyvoje této zlazy se vibec
nemusi vytvaret Rathkeho vychlipka, protoze
u nich nedochdzi k tak hluboké invaginaci
primarnich Gst, jak u jinych obratlovci. U
kruhoustych je vyvoj adenohypofyzy poné-
kud razantngji odlisSny, nez mezi skupinami
Celistnatcli, coz ale mlze byt disledek roz-
dilné morfologie hlavy, ptfedev§im umisténi

adenohypofyzy a nasalniho epitelu, téchto

skupin (obrazek 2).

Klasicky je tedy pfijimano, Ze vyvoj
adenohypofyzy zacina v plakod¢ a je Cisté
ektodermalniho pivodu, ale diive zde byly 1
spekulace, ze by mohla mit endodermalni
puvod. Protoze

(Gorbman, Nozaki, and Kubokawa 1999a)

napiiklad u kopinatce

nebo plasténch (Manni et al. 2005) tomu tak

je, a jejich hypofyzarni homologické struktu-

Obrazek 2: Porovnani morfologie hlavy u sliznatky, mihule a
zraloka (jako zastupce Celistnatcil). Cervend jsou ohranicené
parové nozdry a adenohypofyza. Zde je vidét, jak by odlisny
vyvoj ADH téchto skupin, mohl byt ovlivnén jinym umisté-
nim nasalniho epitelu. Adenohypofyza je zde oznacena jako
ah, nasalni epitel en, parové nozdry ne a usta mo. Upraveno

podle (Oisi et al. 2013a).

ry maji endodermalni ptivod. Do nedévna se myslelo, ze 1 sliznatky maji adenohypofyzu ¢isté

endodermalni (Gorbman 1983).

Ve vyvoji adenohypofyzy se vyskytuje spousta specifickych geni, které jsou bud’ ex-

primovany pfimo v adenohypofyze, nebo v okolnich tkanich a indukuji tim tak jeji vyvoj.




Tyto geny mohou velmi pomoci pii zkoumani vyvoje a pivodu adenohypofyzy. Hlavnimi
geny jsou naptiklad Pitx geny, Sonic hedgehog (Shh), Lhx a dalsi (Drouin et al. 1998; Treier
et al. 2001a). A dulezité jsou i dalsi vyvojové indukéni faktory jako naptiklad FGF a BMP
(Takuma et al. 1998).

Nejprve se ve své praci budu zabyvat plakodami a jejich vyznamem ve vyvoji adeno-
hypotyzy. Dale popisu vyvoj adenohypofyzy u jednotlivych skupin obratlovci dle fylogene-
tického zatazeni a na konec zatadim vyvoj hypofyzarnich homologickych struktur u kopinatce

a plasténcu.

Plakody

Plakody jsou vyborn€ popsané na drépatce vodni, proto vétSina citovanych ¢lanki, ob-
razkll a poznatkli bude popsana pravé na ni. Adenohypofyza vzniké z kranidlni ektodermalni
plakody ve velmi rané fazi vyvoje embrya (Schlosser 2006a). Plakody vznikaji z kranialniho
neneurdlniho ektodermu v anteriorni ¢asti hlavy. Zacinaji jako malé ztluSténiny ektodermu v
hlubsich vrstvach nezZ ostatni epidermalni struktury a to v riznych fazich vyvoje, ale nejcastéji
kratce po uzavieni neurdlni trubice. Vytvaii se v preplakodalnim regionu, ktery mé tvar pod-

kovy na vnéjSich neuralnich

zahybech okolo neurdlni

A

desticky. Tato oblast se na- Otic
zyva panplakodalni primor-

dium (Schlosser 2006b).

Lateral line

To Ze vSechny pla-
kody vznikaji ze stejné¢ho Adenchypo-

mista, bylo dokazano tim, Ze physeal
] ) Epibranchial
transkripéni faktory expri-

mované v panplakodalnim

p rimordiu, JSOu €XPriumova-  gp4zek 3: Schéma rozlozeni jednotlivych plakod v hlavé embrya drapatky vodni.

ny 1 ve vSech plakodach po Hnéde¢ je zde oznatend adenohypofyzarni plakoda a jeji blizkosti Zlut€ ¢ichova,
oranzove profundalni, rizové trigeminalni, modie cockova, fialové opticka, Cer-

jejich  rozdeleni (Schlosser
vené plakody postranni Cary a zelené epibranchialni plakody. Upraveno podle

2006a). Kazd4d plakoda ma (Schlosser 2006).
dale specifické faktory, které

exprimuje, ale naptiklad Eyal nebo Six6 jsou spolecné pro vétsinu plakod (Ohto et al. 1999).



Plakody dale ze své nejenteriornéj$i domény invaginuji a davaji vznik subpopulacim
migrujicich bunék. Mezi ostatni plakody kromé adenohypofyzarni patii i Cichova, ¢ockova,
trigeminalni a profundalni, opticka a série epibranchialnich a hypobranchialnich plakod a pla-
kod postranni ¢ary (obrazek 3). Vyskyt plakod se odliSuje u riznych obratlovci, nékteré se
vyskytuji jen omezené (G. R. Northcutt 1996). Adenohypofyzarni plakoda ze zac¢atku migruje
spoleéné¢ se stomodeem, proto je také tato plakoda nékdy nazyvana jako stomodeo-

adenohypofyzarni (A. Dickinson a Sive 2007).

Kranialni plakody spolu s neuralni liStou jsou brany jako evolu¢ni novinka u obratlov-

ct (G. Northcutt and Gans 1983), ale jak bude zminéno dale, toto nemusi byt vzdy pravda.

Plakody maji také zvySenou bunécnou proliferaci a jejich vyvoj zahrnuje zmény bu-
nécénych tvarti a morfogenetické pohyby, coZ plakoddm umoziuje to, Ze se z nich mizou vy-

tvoftit velice variabilni druhy migrujicich bun€k (Schlosser a Ahrens 2004).

Sliznatky

Sliznatky maji nékdy nejasné fylogenetické zatazeni, nékdy jsou spolu s mihulemi fa-

zeny do kruhots-
tych a nékdy jsou
sliznatky ~ fazeny
blize k vétvi obrat-
lovei (Gaisler a
Zima, 2018). Jed-
na se o zivocichy
zijici ve velkych
hloubkéch na dné
moie a ztoho di-

vodu je slozité

ziskavani  jejich

embryi (Ota, Obrazek 4: Prifez hlavou embrya sliznatky. Na prvnim a druhém obrazku je vidét nasopyfyngeal-
. ni duktus, ze kterého se na jeho vrchni strané vytvaii adenohypofyza a nad ni infundibulum. Na
Kuraku a Kuratani ! e PO

spodnim obrazku je vidét pozdéjsi faze vyvoje, kde se andenohypofaza zacina vice spojovat
2007)9 proto je na g ipfundibulem. Np je zde nasofyrgealni duktus, ad adenohypofyza a inf infundibulum. Upraveno

n¢, oproti ostatnim podle (Gorbman 1983).
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zminénym tifidam obratlovcil, velmi malo studii.

Jsou velice zajimava zvitata, pfedev§im diky vyvoji adenohypofyzy. Byli brany jako

mezistupen pted vznikem obratlovci, protoze se myslelo, Ze adenohypofyza u sliznatek ma

endodermdlni ptivod pfedev§im diky poznatkim
Gorbmana, ktery zkoumal fixovand embrya uz
z 19. stoleti od von Kupffera (Gorbman 1983).
Coz by znamenalo, ze vyvoj sliznatci adenohypo-
fyzy se vyrazné lisi od ostatnich obratlovct a moh-
ly by byt blize kopinatcim, ktefi maji endoder-
malni homolog obratlovéi hypofyzy (Nozaki and
Gorbman 1992). Toto mohlo by to hrat roli i
v ur€eni evolu¢niho vyvoje této Zlazy.

Tato embrya Gorbman zkoumal zejména
pomoci histologie. Z jeho pozorovani zjistil, ze u
sliznatek ma adenohypofyza endodermalni pivod,
protoZze se jednd o derivat z dorsdlni Casti nasofa-
ryngealniho duktu a dale jeji vyvoj byl stejné jako
jinych obratlovct pod vlivem mezimozku, piede-
v§im infundibula (obrazek 4). Uvazoval i nad tim,
7e by tato ¢ast mozku mohla indukovat vyvoj ade-
nohypofyzy zjakéhokoli pfidruZzeného epitelu
(Gorbman 1983). Kvuli stari a kvalité preparati
zminuje, ze zde mohlo dojit ke Spatné fixaci a tim
padem i k nepfesnému pozorovani.

Toto tvrzeni viceméné potvrdily
nedavné studie sliznatek, jez ukazuji, Ze Gorbman
Spatn¢ identifikoval nasohypofyzarni duktus jako
nasofaryngeélni (obrazek 5) a tim padem doslo i
k neptfesnému urceni ptivodu jako endodermélni
(Oisti et al. 2013a). Pied par lety, se po dlouh¢é do-
bé, podafilo znovu ziskat a prozkoumat sliznatci
embrya. Pouzili zde také histologické zkoumani,

ale uz 1 slozit&jsi techniky nez vyse zminény Gor-

Obrazek 5: Histologické fezy na sliznat¢ich embryich.
Od shora dolti, hlava sméfuje do leva, nasohypofyzar-
ni plat je zde v blizkém kontaktu s mozkem, dale se
vytvafi nasohypofyzarni duktus a na jeho stfese, se
poté zacina tvofit adenohypofyza v ptfimém kontaktu
s mozkem. Zde je tedy vidét jeji ektodermalni pivod.
Ah je zde adenohypofyza, nhp nasohypofyzarni plat,
nhd nasohypofyzarni duktus, ht hypotalamus a oc
oralni dutina. Upraveno podle (Oisi et al. 2013a).

bman. Pfedevsim genovou expresi, diky které zjistili, ze ztluSténina, ze které bude dale vytva-
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fet budouci adenohypofyzu exprimovala orthology genli Pitx, Lhx a Shh, jenZ jsou geny spe-

cifické pro vyvoj adenohypofyzy a ordlniho ektodermu u vysSich obratlovci (Oisi et al.

2013a).

Mihule

Mihule patfi do kruhotstych, kam jsou n€kdy i fazeny i vySe zminéné sliznatky. Jedna
se o moiské i sladkovodni zivo€ichy. Mihule maji podobny vyvoj adenohypofyzy, jaky byl
pozorovan u sliznatek (Oisi et al. 2013a). Nachazi se zde nasohypofyzyrni duktus, ze kterého

se nasledné vyviji dospéla zlaza. Vyskytuje je zde spousta heterochronii a heterotrofii oproti

Obrazek 6: Histologické fezy a schéma vyvoje hlavy mihule. Hlava sméfuje doleva. V prvnim sloupci jsou riiszna
stadia vyvoje, v dal§im pfiblizena hlavova oblast a v poslednim je to zakresleno schématem. Hlava je doleva, je
zde vidét umisténi nasohypofyzarniho duktu, nez se pted n&j vysuje horni ret embrya a duktus zac¢ind migrovat
posteriorngji a vytvafet adenohypofyzu a neparovou nozdru. Nhp je zde nasohypofyzarni duktus, pt je hypofyza,

ulp je horni ret, mo jsou usta, ne je neparova nozdra a oc je oralni dutina. Upraveno podle (Uchida et al. 2002).
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vysSim fadiim obratlovci. (Uchida et al. 2002).

Ektoderm, ktery se nachazi ventraln¢ od pfedniho mozku, vytvari primordium adeno-
hypotyzy, jez je oznaCovan jako nasohypofyzarni plakoda, kterd dava vznik i neparovému
¢ichovému organu (Gorbman 1995). Nasohypofyzarni plakoda je nezavisla oblast lezici rost-
raln¢ od ordlniho ektodermu (stomodea). NejspiSe zde nedochazi ke spole¢né migraci téchto

dvou oblasti jako je tomu u Celistnatcti (Gorbman 1995).

Vyskytuje se zde pozdni kontakt s hypotalamem, kdyz horni ret zacne rtst rostralné,
posteriorni ¢ast této plakody migruje kaudalné proti rostralnimu konci notochordu, aby vytvo-
fila de novo kontakt s ventralnim diencefalonem (obrazek 6) (Uchida et al. 2002). Je to popr-
vé, kdy se u tohoto embrya vytvofti tento vztah podobny vztahu Rathkeho vychlipky a hypota-
lamu u celistnantci (Uchida et al. 2002). Toto pozdni spojeni se vyskytuje i u kopinatce
(Nozaki and Gorbman 1992), mohlo by se mozna jednat 1 o piivodnéjsi zpiisob vyvoj adeno-

hypotyzy z evolu¢niho hlediska.

U mihuli se hledal homolog Pitx gen, které se u Celistnatcli vyskytuji ve vyvoji ade-
nohypofyzy. Objevili u nich PitxA, ktery je velmi pfibuzny genlim Pitx1 a Pitx2 u Celistnatct,
ale jejich shoda neni stoprocentni, proto je nelze oznacit jako orthology. Nebyl nalezen ani
jiny gen, ktery by mohl byt jeho homologem. Tento gen je exprimovan v nasohypofyzarni
plakod¢ i ve stomodeélni ektodermu (Boorman and Shimeld 2002). Tento gen se exprimuje
ve vice Castech embrya, které jsou velmi podobné s expresi Pitx gentl u ¢elistnatcli, azZ na par
vyjimek, jako je naptiklad exprese v endostylu, kterd je specifickd pro kopinatce. Nejdulezi-
t&j$i pro nas je exprese v nasohypofyzarnim duktu v jeho nejproximalné;jsi ¢asti, ktera lezi pod
mozkem a vytvafi se z ni adenohypofyza, kdeZzto v distalni casti duktu buiiky tuto expresi

ztraci a vytvafi se z nich neparovy ¢ichovy orgdn (Boorman and Shimeld 2002).

V dospélé adenohypofyze u mihuli se vyskytuji alesponn 4 typy hormondlnich bun¢k
podobnych tém u celistnatct. Buitky podobné ATCH, déle jsou zde pfitomné i bunky MSH,
GH/PRL a GTH podobné hormondlnim buitkdm celistnatct. (Nozaki et al. 2001)
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Paryby

Paryby a pfedevsim pficnousti jsou brani jako dobré modelové organismy pro vyvoj obratlov-

cl. Vyuzivali se na zkoumani vyvoje hlavy, ptredevsim diky hlubokému stomodeu, ptes které

je dobfe pozorovatelna Rathkeho vychlipka. Proto jsou poznatky o jejich vyvoji, i ve starsi

literatuie z 19. stoleti (Balfour 1878). Ale 1 v soucasnych studiich je stale tvrzeno, ze adeno-

hypofyza u paryb migruje pies Rathkeho
vychlipku a je to na jejich embryich i
krasn¢ vidét (obrazek 7) (Kuratani and

Horigome 2000).

Vyvoj adenohypofyzy u paryb
byl tedy popsén uz v 19. stoleti Blafou-
rem na macce skvrnité (Scyliorhinus
canicula). Z jeho pozorovani zjistil, Ze se
adenohypofyza vytvafi pfi invaginaci ust
jako Rathkeho vychlipka. Tato vychlipka
je posteriorni stran¢ ohrani¢end travicim
traktem a anteriorni strané bazi predniho
mozku. Zjistil tedy, ze nema plvod
v zazivacim traktu, jak nékteii jeho pted-

chiidci tvrdili (Balfour 1878).

Rané¢ faze vyvoje hypofyzy u pa-
ryb se zdaji byt velmi podobné
s vyvojem u savcl (Herring 1911). Ade-
nohypofyza zde zacina také jako plakoda
v anteriorni ¢asti embrya. A migruje spo-

lu se stomodealni plakodou smérem

k mistu vzniku budoucich primarnich ust
(O’Neill, McCole, and Baker 2007). Hy-
pofyza zacina jako dorsalni vychlipka
ustniho ektodermu, Rathkeho vychlipka,

jez je na dorsalni strané v blizkém kon-
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Obrazek 7: Schéma vyvoje hlavové ¢asti u zZraloka. Hlava sméfuje do
leva, na hornim obrazku je vidét hluboka invaginace ust. Na posled-
nim obrazku je znazornéna uz invaginujici Rathkeho vychlipka
z oralniho epitelu. Rp je zde Rathkeho vychlipka, ht je hypothalamus,
oe je oralni ektoderm, ph je farynx a np je nasalni plakoda. Upraveno

podle (Kuratani 2000).



taktu s diencefalonem, ktery déle vytvaii infundibularni vychlipeni, ale poté nevytvari defini-
tivni infundibulum, jez miizeme vidét u ostatnich obratlovci (Herring 1911). Dalsi vyvoj hy-
pofyzy je vymezen vytvarejici se stopkou propojujici tsta a hypofyzu predevsim jeji lateralni
¢asti, sama se prodluzuje posteriornim smeérem hloubé¢ji do hlavy. Dale pak postupné ztraci
kontakt s tsty, oddéluje se od nich a migruje jesté vice posteriorné¢ (obrazek 8) (Bauhgartner
1915). Odlisny vyvoj, co se tyka infundibula u paryb by mohl byt zpiisoben velkym saccus

vasculosus, jez se vytvaii na obou stranach v blizkosti vyvijejici se Rathkeho vychlipky

(Herring 1911). «

U Zralokl se vyskytuji ortho-
logy vSech hormonti adenohypofyzy
a jejich receptort, jez se daji nalézt u

savcl (Hara et al. 2018).

Obrazek 8: Schéma vyvoje adenohypofyzy u
zraloka. Kde b je mozkova komora c je zde
Rathkeho vychlipka spojena jesté¢ sloupcem
bun€k susty, d je infundibulum a e je struna

hibetni. Upraveno podle (Bauhgartner 1915).

Ryby

U ryb jsou pfedevs§im zkoumané kostnaté ryby, vétSina souc¢asnych poznatki je ziska-
vana na daniu pruhovaném (Danio rerio), ktery je modelovym organismem. Vyvoj adenohy-

pofyzy u ryb se lisi, stejné jako u obojZivelniki.

Dospéléd adenohypofyza u ryb se 1isi od klasické obratlov¢i, chybi zde stopka, ktera ji
propojuje s neurohypofyzou, ale 1 samotnd neurohypofyza vypada jinak, je tvofena z vice
mensSich lalokl a netvoii klasicky posteriorni lalok (Norris 1997). Budouci pars distalis a pars
intermedia zacinaji byt uz v brzkém vyvoji oddéleny horizontalni ryhou (Guner et al. 2008).
Odlisnosti od savct se nachazeji 1 v rizném nacasovani produkce jednotlivych hormonti ade-
nohypofyzy, napiiklad prolaktin se u ryb tvofi jako prvni, kdezto u savct jako posledni, coz

mize byt zpisobeno rozdilnym ranym vyvojem embrya (Herzog et al. 2003). I diferenciace
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bunécnych typti adenohypofyzy probihd u ryb velmi brzy, jest¢ kdyz je adenohypofyza ve
formé ektodermalni ztlusténiny, pred tim nez dochazi k migraci hloubé&ji do embrya. U savcii

se tato diferenciace d¢je v pozdéjsich fazich vyvoje (Pogoda and Hammerschmidt 2009).

Primordium adenohypofyzy se stejn¢ jako u nize popsanych obojzivelnikl tvofi
v anteriornim neurdlnim hiebeni a nachazi se v nejanteriornéjsi casti této domény. V ramci
preplakodalniho ektodermu jsou prekurzory v anteriornim neuralnim hiebeni organizované ve
specifickém potadi. Adenohypofyzarni plakoda se nachazi v nejanteriornéjsi ¢asti hiebene

v tésné blizkosti ¢ichové plakody, vedle plakod ¢ocek (Dutta et al. 2005).

10hpf 26hpf 60hpf

anr

ppe

Obrazek 9: Schéma migrace adenohypofyzy v embryu Danio reiro. Na druhém obrazku je vidét, jak jesté pred prolomenim
ust, uz adenohypofyzarni plakoda migruje posteriornéji a dale pii prolomeni primarnich Ust se nachazi v blizkosti infundibu-
la. Svétle modte je zde adenohypofyzarni plakoda, fialové preprlakodalni region, ¢ervené je znaCena exprese Shh a tmaveé

modte exprese fgf8. Upraveno podle (Pogoda and Hammerschmidt 2009)

Spolu s prolamujici se oralni Sté€rbinou, za¢inaji stomodedlni a adenohypofyzarni pla-
koda ze svého anteriorniho umisténi migrovat posteriorné. Adenohypofyzarni plakoda je
vmezetend mezi ventralnim diencefalonem na dorsalni stran€ a na ventralni stran€ ji ohranicu-
je strop prolamujicich se primarnich tst. Nedochazi zde k vytvafeni Rathkeho vychlipky, i
kdyz migrace plakody je velmi podobna migraci ptes tuto vychlipku. Vychlipka se zde netvo-
f1, nejspiSe z divodu toho, Ze pozice cefalického ohybu je vice kaudalni, nez u vyssich obrat-
lovei (Chapman, Sawitzke, and Campbell 2005). I podle molekularnich dat se zde zadna
struktura podobna vychlipce nevytvari (Herzog et al. 2003).

U basalni linie ryb, do které nespadaji kostnaté ryby, se vyskytuje klasicky vyvoj ade-
nohypofyzy ptes Rathkeho vychlipku. Jeji vymizeni je tedy nejspiSe sekundarni modifikace u
kostnatych ryb. (Kuratani et al. 2000).
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Ke spravnému vyvoji adenohypofyzy jsou potieby riizné signaly z okolnich tkéni. Me-
zi nejdulezitéjsi patii Shh, FGF8 a BMP4/2. Tyto signaly napomahaji v riznych fazich vyvoje
(obrazek 9). Sonic hedgehog (Shh) zpiisobuje bunécnou proliferaci a diferenciaci bunéénych
typt adenohypofyzy, podili se dale i na indukci, paternovani a rastu adenohypofyzy. Na roz-
dil od savct a ptaki kde je tento signal produkovan ve ventralnim diencefalonu, je u ryb pro-

dukovan v oralnim ektodermu. (Herzog et al. 2003).

Obojzivelnici

Vétsina soucasnych pokusii na obojzivelnicich se provadi na drapatce vodni (Xenopus
leavis), jez je modelovym organismem, i kdyZ diivéjsi poznatky mohou byt i na jinych dru-
zich. Na drapatce je velice dikladné popsany vyvoj ust, kdezto u vyvoje adenohypofyzy to uz
tak slavné neni. Jako u ostatnich obratlovcli formovani adenohypofyzy vznika jako plakoda.
Zacina jako ektodermalni ztluSténina v anteriorni ¢asti budouci hlavy embrya. (Pieper et al.

2011)
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Obrazek 10: Schéma vyvoje hlavy u Xenopus leavis. Zleva v nejanteriorngjsi ¢asti hlavy se nachdzi primordium, které dava
vznik stomodeo-hypofyzarni plakodé a cementové zlaze. Dale se oddé€luji a adenohypofyzarni plakoda zac¢ina migrovat na
stropu stomodea jesté nez dochazi k prolomeni a poté se tedy stomodeum zacina prolamovat a vytvari primarni usta. Ve
spodnich obrazcich je to samé ale z frontalniho pohledu. Zde je i vidét, oproti napiiklad zralokovi, ze u drapatky se nevytvaii
tak hluboka invaginace pfi vyvoji tst. Rizové Srafovani znaci ANR, Cisté€ rtizova je adenohypofyza, svétle modie je sotmo-

deum, tmavé modfe cementova zlaza a zluté endoderm. Upraveno podle (A. Dickinson a Sive 2007).

Kdyz byl objeven vyvoj adenohypofyzy pies Rathkeho vychlipku, tak se predpoklada-
lo, ze je to tak u vSech skupin obratlovct. Ale v soucasnéjsich studiich bylo zjisténo, Ze tomu

tak Upln¢€ neni a Ze u obojzivelnikl se tato vychlipka viibec nevytvari (Kawamura et al. 2002).
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Adenohypofyza je zde také tvofena Cisté neneuralnim ektodermem, a na jejim vyvoji se
ucastni zadny dalsi epitel (Atwell 1918). Bylo zjisténo, ze u obojzivelnikd se adenohypofy-
zarni plakoda vytvari v anteriornim neurdlnim hiebeni. Jedna se o ektodermalni oblast, ktera
hranici s neuralni destickou, kde jeho medialni ¢ast dava vznik buitkam adenohypofyzy a je
neneuralni (Couly a Le Douarin 1985). Oblast je dale definovéna i tim, Ze zde nevznikaji

bunky neuralni listy.

Ektoderm, z né&jz se vytvoii budouci adenohypofyzarni plakoda, vznika v blizkosti
s neuralni destickou, kterd v pozdéjsich fazich vyvoje ddva vznik ventralnimu diencefalonu,
ten je poté pro vyvoj adenohypofyzy nezbytn€ nutny, respektive signaly z néj, které indukuji
vyvoj zlazy. Jako je napfiklad Sonic hedgehog (Shh), jeZ indukuje jeji vyvoj 1 u ostatnich ob-
ratlovcu. (Treier et al. 2001b)

U obojzivelnikil se v nejanteriornéjsi casti embrya spolu s adenohypofyzarni a ¢icho-
vou plakodou vyskytuje i cementova zlaza (Sive a Bradley 1996). U vSech obratlovct cast
embrya, kde se nachazi tato anteriorni doména, je specifickd exprimovanim genti ze skupiny
Pitx, pfedevsim Pitx1 a Pitx2, které jsou pak dale exprimovany v téchto organech z ni vznik-
Iych (A. Dickinson a Sive 2007). Nachazi se zde vedle i zdklad pro budouci primarni uUsta,
stomodeum, které se spolu adenohypofyzarni plakodou vyskytuje v panplakodéalnim regionu,
ktery je definovan molekulami Eyal a Six1, a proto se spolu také né¢kdy nazyvaji stomodeo-
hypofyzarni plakoda. Cementova zlaza zacina z této oblasti odmigrovavat jako prvni, kdeZto
stomodealni plakoda za¢ind invaginovat, kdyz se hypofyzarni plakoda pfemist'uje posteriorné,

poté obé& pokracuji s vyvojem spole¢né (A. Dickinson a Sive 2007).

Adenohypofyza tedy zafind vcestovavat hloubéji do hlavy ve chvili, kdy se zacinaji
vytvaret Usta. Tedy kdyZ ordlni ektoderm zacne invaginovat dovnitt (obrazek 10) a pfiblizuje
se ke stfevu, endodermu, poté dochazi k ruptute bukofaryngedlni membrany a vytvaii se pri-

marni Usta (obrazek 10) (A. J. G. Dickinson a Sive 2006).

Presumptivni adenohypofyza je obklopena vyvijejicimi se tkdnémi, ventraln€ od vyvi-
jejiciho se diencefalonu a anteriorné od struny hibetni a hlavového mezodermu. Tyto tkané
jsou nezbytné pro vyvoj adenohypofyzy, predev§im kvili expresi rtiznych genii. Pokusy bylo
zjisténo, Ze po odebrani n&které Casti, se 1 pfesto mezodermalni faktory exprimovaly, tim pa-

dem nezélezi, z jaké ¢asti mezodermu jsou. (Gleiberman, Fedtsova, a Rosenfeld 1999)
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To, ze adenohypofyza vznika klasicky pies Rathkeho vychlipku z ordlniho ektodermu,

bylo vyvraceno. Protoze bylo zjisténo, ze primordium adenohypofyzy migruje nad prolamuji-

cim se stomodeem bez vytvaieni této vychlipky. (Daikoku a Chikamori 1982). Migrace je sice

podobna té pii vytvareni vychlipky, ale pfi vyvoji st nedochazi k tak hluboké invaginaci a

Jo 4

tim padem se nevyvafi ani Rathkeho vychlipka, stejné jak je tomu 1 u ryb. (Kawamura et al.

2002).

Ptaci

Jako modelo-
vym organismus u
ptakli  je nejcastéji
pouzivano kuie a kie-
pelka, proto je vétSina
dat ziskdna pravé na
nich. U ptak se zda
byt vyvoj adenohypo-
fyzy stejny jako u
savcu, tedy klasicky
pfes Rathkeho vych-
lipku (obrazek 11)
(Couly a Le Douarin
1985). Nicméné zde
byly zjistény 1 odlis-
nosti od tohoto vyvo-
je, a to 1 Ze by adeno-
hypotyza u kiepelky
mohla mit endoder-
malni pivod (Reyes,
Gonzalez, and Bello

2008).
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Adenohypophysis placode
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Obrazek 11: Schéma vyvoje adenohypofyzy u kufete. V prvnim fadku obrazku jsou vidét rané
faze vyvoje, kde je blize na druhém obrazku ukazano, ze ektoderm, preplakodarni ektoderm a
neuralni ektoderm jsou oddéleny. Nize je zleva zakreslena postupnd migrace adenohypofy-
zarni plakody postupné dochézi k vytvoteni rathkeho vychlipky, kterd je uz na dolnim obraz-
ku zcela separovand. Oranzové je adenohypofyzarni plakoda a dale pak Rathkeho vychlipka,
svétle oranzové ektoderm, Sedé neuralni trubice, zluté stievo a svétle modfe nechordalni

desticka. Upraveno podle (Sanchez-Arrones et al. 2015)
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U ptakl se vytvari adenohypofyzarni primordium také v pfedni ¢asti hlavy, ale vice

ventralné nez u obojzivelnikl, proto se také misto vzniku oznacuje jako ventralni neuralni

hieben, nazyva se tak proto, ze dochéazi k ohybani ¢asti anteriorniho neurdlniho hiebene vice

na ventralni stranu (Pearse 1975). Primordium adenohypofyzy se tedy derivuje z anteriorniho

neurdlniho hfebene nachazejici se anteriorné od neurdlni desticky, ze které se poté vytvari

infundibulum a tedy i budouci neurohypofyza. Primordium pak za¢ina migrovat pod mezimo-

zek, posouva se tedy kaudal-
né¢ a zastavi se spojenim
s infundibulérni stopkou
(Couly a Le Douarin 1987).
Expanze primordia adenohy-
pofyzy je nejspiSe zpisobena
proliferaci anteriorni ¢ésti
oralniho ektodermu a redukci
bunek v Sesselové vychlipce
(Takagi et al. 2008). Rany
vyvoj adenohypofyzy je tedy
podobny vyvoji u obojzivel-
nikti, kde dochazi také ke
vzniku primordia
v anteriornim neurdlnim hte-

beni.

Adenohypofyzarni
prekurzory  jsou  striktné
v mimo neuralni pozici, dale
se adenohypofyza derivuje
z Rathkeho vychlipky, ktera
se formuje z oralniho ekto-
dermu v kontaktu
s vyvijejicim se diencefalo-
nem . Medialni ¢ast plako-
dalniho péasu se zapoji do

epitelu stomodealni stfechy a
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Obrazek 12: Histologické fezy hlavou embrya kiepelky. Na obrazcich a) a b) je
ukazana pfitomnost Rathkeho i Sesselovy vychlipky. Na obrazku c) Sipka ukazuje
na postupné spojovani téchto dvou vychlipek. Na obrazku e) je uz vidét vychlipujici
je Rathkeho vychlipka vytvarejici laloky. RP je zde Rathkeho vychlipka, SP Sesse-
lova vychlipka. Upraveno podle (Reyes, Gonzalez, a Bello 2008)



dale se prodluzuje. Stomodealni buiikky derivované z adenohypofyzarni domény (Rathkeho
vychlipky) jsou umisténé pod hypotalamem (budouci neurohypofyza), ale jesté¢ né&jaky cas
jsou obé domény separovany basalni membranou, az poté¢ dochdzi k separaci od stomodea a
uplnému spojeni s neurohypofyzou a tedy i1 vzniku dospélé hypofyzarni zlazy (Sanchez-

Arrones et al. 2015).

Pti zkoumani vzniku adenohypofyzy u kufete a kiepelky, byl u¢inén objev, ze u kie-
pelky japonské (Coturniz coturniz japonica) ma na vzniku adenohypofyzy, konkrétné na rost-
ralni Casti anteriorniho laloku, podil Sesselova vychlipka (obrazek 12). Jedna se o vychlipku,
kterd se objevuje posteriorné za prolamujicimi se primdrnimi Usty. Vznikd tedy jako vychli-
penina z piedniho stfeva a tim padem ma endodermdlni ptivod (Reyes, Gonzalez, and Bello
2008). Nic takového zatim nebylo u zadného zastupce ptakli pozorovano. U kuiete je vyvoj
velmi podobny klasickému vyvoji u savceu, jez jde pies Rathkeho vychlipku a ma ¢isté ekto-

dermalni piivod (Reyes, Gonzalez, a Bello 2008).

Jak uz bylo zminéno vyse, jednim z hlavnich faktorti indukujicich vyvoj adenohypofy-
zy je praveé Sonic hedgehog. Shh je u ptakl exprimovan ve stomodeu, a kdyZ se oddéli dien-
cefalon od oralniho ektodermu, tak vznika dal$i doména exprimujici Shh (Takagi et al. 2008).
Shh je exprimovan 1 v pfednim stfeve a struné hibetni, ale ne v ordlnim ektodermu, ktery in-

vaginuje jako Rathkeho vychlipka.

Lhx, coz je gen specificky pro oblast vznikajici adenohypofyzy, se poprvé objevuje
v nejanteriornéj$i ¢asti Rathkeho vychlipky a jeho exprese se rozsifuje kaudaln€ do regionu.
Lhx je gen, ktery se zda byt u vSech obratlovct staly, je exprimovan v oblasti presumptivni
adenohypofyzy. Esencialni faktory ovliviiyjici vyvoj adenohypofyzy se zdaji byt konzervova-

né, jak u savcu tak ptaki (Takagi et al. 2008).

Po formaci Rathkeho vychlipky a infundibula gradient aktivity dorsdlniho BMP4 a
ventralni BMP2 vede k indukeci transkripénich faktorti. Kazda specifickd hormony sekretujici

burika je determinovana expresi téchto faktorii (Treier a Rosenfeld 1996).

Savci

U savct se jako modelovy organismus pouziva nejcastéji mys €i jini mySim piibuzni

savci, jako naptiklad krysa. Stejné jako u ostatnich fada obratlovcti adenohypofyzarni vyvoj
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zaCind v panplakodéalnim primordiu, kde adenohypofyza vzniké jako plakoda. Nejdiive jde o
ztlusténinu ektodermu, kterd vznika v nejrostralngjsi ¢asti budouci hlavy embrya (Webb a
Noden 1993). Od doby kdy se Rathke poprvé zminil o tom, ze adenohypofyza ma ptvod
v neneuralni Casti tj. ve stomodealnim ektodermu, bylo to u savci siln€ akceptovano. (Rathke

1938, podle Kouki et al. 2001)

Bylo ptedpokladéano, Zze u vSech obratlovcii se adenohypofyzarni plakoda vzniké v an-
teriornim neurdlnim hiebeni, stejn¢ jako to bylo popsano u predchozich fadi (Kawamura et al.
2002). V nov¢jsich studiich bylo zjisténo, ze u savel se zadny homolog anteriorniho neuralni-
ho hiebene nevyskytuje a nejspise u nich béhem evoluce vymizelo uplné (Kouki et al. 2001).
Vyskytuje se zde jako par lateralnich neuralnich hiebentli na okraji neuralni desticky, které ale
nejsou homology k anteriornimu neuradlnimu hiebeni. Presumtivni buiiky adenohypofyzy maji
puvod v ektodermu blizce natla¢enému k rostralnimu konci neuralni desticky, toto primordi-
um se zda byt Gplné vymizelé z neurdlniho ektodermu spolu s tim, jak vymizely transverzalni

elementy neurdlniho hiebene (Kouki et al. 2001).

Oral ectoderm Rudimentary pouch Definitive pouch Pituitary gland

8.0-8.5 dpc 9.5 dpc 12 dpe 17 dpec

Obrazek 13: schéma vyvoje adenohypofyzy u savci. Hlava smétuje doleva je zde oranzove oznaceny oralni ektoderm,
ze kterého dale vznikd Rathekho vychlipka (Cervend), a poté dochdzi k separaci od ust a spojovani s infindibulem

(zluté) a nasledné ke vzniku dospélé zlazy. Upraveno podle (Kelberman et al. 2009).

KdyZ zacina neuralni liSta rychle rist, tak se z tohoto divodu adenohypofyzarni pla-
koda posune pod ptfedni mozek v ramci stiechy oralniho ektodermu, poté tato plakoda migruje
posteriorné smérem k infundibulu a vytvaii tak Rathkeho vychlipku. KdyZ je oralni ektoderm
specifikovany, tak zacind iniciace jeji invaginace, v tu dobu také infundibulum zac¢ina evagi-
novat smérem k ni, aby vytvofily findlni strukturu, a nasledn¢ se Rathkeho vychlipka kom-

pletné€ odd¢li od oralniho ektodermu (obrazek 13) (Rizzoti a Lovell-Badge 2005).
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Diencefalon je ve vyvoji adenohypofyzy velmi dulezity (Rizzoti a Lovell-Badge 2005)
zejména produkei molekul ovliviiujici spravny vyvoj, jako je naptiklad BMP4, jez je prvni
molekula z néj sekretovand a dale i indukuje rast Rathkeho vychlipky (Daikoku a Chikamori
1982). K indukci vyvoje je nutny 1 mesenchym, nezalezi na tom, z jaké Casti pochazi, ale je
dualezity pro pieziti adenohypofyzy v in vitro experimentech. Struna hibetni nema u mysi zad-

ny vliv na spravny vyvoj adenohypofyzy.

§i je pomoci exprese BMP4 potlacena jeho exprese v oralnim ektodermu, a tato Shh neexpri-
mujici zéna potom invaginuje k vytvoieni Rathkeho vychlipky (Zhang 2000). Dale Lhx3,
specificky faktor pro vyvoj adenohypofyzy, ktery je detekovan v Rathkeho vychlipce i
v dospélé Zlaze, je dulezity pro vyvoj adenohypofyzy v ranych fazich vyvoje a pozd¢jsi dife-

renciaci hormoni sekretujicich bunék (Sheng et al. 1997).

Homologie

Hypofyza se nejspise nevyskytuje pouze u obratlovci, s jejimi homology se setkdvame
u jinych strunatcti 1 u bezobratlych. I kdyz je jejich morfologie a celkovy vyvoj velice odlisny

je zde mozné najit i podobnosti (obrazek 15).

Kopinatci

Kopinatec patii do bezlebe¢nich a spolu s obratlovci do strunatcii. Jde o motské Zivo-

Cichy.

U kopinatce se vyskytuje struktura nazvand Hatschekova jamka. Jedna se o mélkou
epitelialni ryhu ve stropu ordlni dutiny, ktera je nejspiSe homologem hypofyzy, diky produkci
homolognich hormonit s obdobnou funkci (Olsson 1990). S neuralni soustavou ma velmi ma-
1y kontakt, je zde infundibulu podobny vyristek z mozku, jeZ kon¢i v Hatschekové jamce,
neni ale jisté jestli fidi sekreci jako hypothalamo-hypofyzarni systém nebo zda je to vice
ovlivnéno tim, ze ma tato jamka pfimy kontakt s vné&jSim prosttedim (Gorbman, Nozaki, a

Kubokawa 1999b).
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Svou funkci a
dukci hormonti podobnym
tém u obratlovct, napiiklad
gonadotropinii, se zda byt
homologni k obratlov¢i ade-
nohypofyze. Hormony jsou u
nich produkovany sezoné, je
to reakce na vnéjsi prostiedi,
diky tomu, Zze jamka je
oteviena do ustniho prostoru
a tim padem je ve stilém
kontaktu s okolni vodou

(Nozaki et al. 1992).

Obrazek 14: Snimky z histologie a 3D mikroskopie hlavy kopinatce. Na prvnim
obrazku je frontalni pohled na embryo a na druhém smeétuje hlava do leva. Je zde
vidét (Sipka) jak nasofaryngealni epitel migruje hloubéji k vytvoteni zldzy. Np je zde

nasofaryngealni otevirani, sc je stomodealni §térbina. Upraveno podle (Nozaki a

Gorbman 1992).
Homologie

s adenohypofyzou je ziejma, protoze naptiklad u
nekterych dospélych ryb je otevieny duktus, ktery
propojuje pars distalis adenohypofyzy a tsta, tim
reguluje sekreci prolaktinu v zavislosti na zméné
salinity okolniho prostfedi (Olsson 1990). Je moz-
né, ze adonohypofyza u piivodnich obratlovcti me-
la také primy kontakt s okolnim prostiedim
(Nozaki a Gorbman 1992). Diky témto poznatkiim
by mohla Hatschekova jamka byt pfedchiidcem
obratlov¢i adenohypofyzy, 1 kdyZ je mozné, Ze tato
jamka u kopinatce je spiSe uz degradovand oproti

jeho predkiim (Nozaki a Gorbman 1992).

PLP

Obrazek 15: Schéma porovnani raného vyvoje hlavy u kopinatce,
plasténce a obratlovce. Na prvnim obrazku je larva plasténce, je zde
vyznacen neurohypofyzarni duktus (NHD), dale je larva kopinatce,
kde mizeme vidét Gpln¢ odlisny vyvoj a uspofadani hlavy od plasteén-
cl. Posledni je rany vyvoj obratlovce a zde je vyznacena Rathkeho

vychlipka (RP) Upraveno podle (Schlosser 2005).
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Anteriorni ektoderm u kopinatce nejspiSe obsahuje piivodni smyslové plakody homo-
logni k ¢ichové plakodé u obratloveli (Holland a Holland 2001). V anteriorni ¢asti hlavy prave

exprimuje homologni geny, které jsou brany jako specifické pro kranidlni ¢ichovy epitel.

Plasténci

Plasténci jsou zéstupci strunatcli, u nichz se také vyskytuji homologni struktury po-
dobné hypofyze u obratlovcii. Poznatky byly pfevazné zjistovany u zastupce sumek, sumky
trubickovité (Ciona intestinalis). U plasténcl se hypofyza jako takova nevyskytuje, protoZe

nejde o obratlovce, ale nalezly se zde struktury podobné tomuto organu.

Plakody jako takové byly brany jako novotiny u obratlovc (G. Northcutt a Gans
1983), ale mozna se podobné struktury, jako je neurdlni liSta a alespoil néjaké plakody, vytva-
fely jesté pred oddélenim plasténct a obratlovced, coz bylo zjisténo podle analyzy vyvojovych
gent, predevsim gent Pitx (Joly et al. 2004). Tedy nekteré regiony ektodermu maji piedpo-
klad byt plakodami, kde jedna z nich je neurohypofyzarni duktus neboli neurohypofyzarni
plakoda, kterd je jak zdrojem neuroni, cerebralniho ganglia tak i neuralni Zl4zy, jez je homo-
logem k obratlov¢i adenohypofyze (Nozaki and Gorbman 1992). Ektoderm, ze kterého vzni-
kaji tyto plakody a hypotalamus se nachazi v anteriornim neuralnim hiebeni, v némz je expre-
se CiPitx genl (obrazek 16). Jedna se o homolog k Pitx geniim u obratlovci, jenZ je pak dale
exprimovan i ve stomodedlni ektomete (farynx u obratlovcll) a v dospélém neurdlnim kom-

plexu. Tedy mohl by byt pfitomen i ve vyvoji tohoto komplexu (Christiaen et al. 2002).

Obrazek 16: Exprese Ci-Pitx genu v embryu sumky. Exprese zacina v aneriorni ¢asti embrya, ktera odpovida anteriornimu
neuralnimu hiebeni u obratlovcl. Pak dochazi k expresi v neurdlnim a i neneuralnim ektodermu. A dale je i exprimovan
v endodermu. Ep je zde epidermis, en je endoderm, cv cerebralni vacek, no je notochord a Sipka na B a C ukazuje na na

malou expresi Ci- Pitx ve ventralni neuralni trubuci. Upraveno podle (Christiaen et al. 2002).

U zrasenky stiedomotské (Botryllus schlosseri) bylo objeveno, Ze sténa stomodea da-

va vznik evaginaci, ze které se dale vyviji neurdlni zlaza, kdezto u Sumky trubi¢kovité nic
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takového objeveno nebylo, tim padem mohou byt i velké odliSnosti ve vyvoji této zlazy i

v ramci skupiny sumek (Joly et al. 2004).

Sumc¢i neuralni komplex obsahuje hned dvé ektodermalni struktury, neurohypofyzarni
duktus, jez je derivatem neuralni trubice a stomodeum (Manni et al. 2005). Neurohypofyzarni
duktus je kratkd slepé zakoncena trubice, ktera spolu s vyvijejici se centralni nervovou sou-
stavou roste posteriorn¢ a splyva se sténou stomodea. Tento duktus se poté diferencuje na
rudiment neuralni zlazy. Neurohypofyzarni duktus ma nejspise homologni bunécné populace

k adenohypofyzarni a ¢ichové plakod¢ (Manni et al. 2005).
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Z.avér:

Na rozdil od klasicky uznavaného vyvoje, se zac¢ina pfichazet na to, Ze vyvoj adeno-
hypofyzy se mizu u jednotlivych skupin obratlovct vice ¢i méné lisit. At uz jde jenom odlis-
nosti v ¢asovém uspotradani vyvoje nebo odlisnosti vyraznéjsi, napiiklad v pavodu. Nicméné
u vSech obratlovcii vznika adenohypofyza piivodné jako plakoda (G. Northcutt a Gans 1983)
a vyvoj se lisi az v pozd¢jsich fazich, zejména pii migraci a vytvaieni ¢i nevytvareni Rathke-
ho vychlipky, jak je tomu napiiklad u ryb (Chapman, Sawitzke, a Campbell 2005; Herzog et
al. 2003) a obojzivelnikii (Daikoku a Chikamori 1982; Kawamura et al. 2002).

Vyvoj tst je skvéle popsan, naptiklad jak je vidét u drapatky vodni (A. J. G. Dickinson
a Sive 2006; A. Dickinson a Sive 2007), ale o samotném vyvoji adenohypofyzy se toho vi,
oproti Gstim velmi mélo. To plati i u ostatnich skupin, jiné ¢asti hlavy jsou pfece jenom vice

prozkoumany nez piimo samotné adenohypofyza.

Jak jiz bylo vySe zminéno napftiklad u kiepelky. Bylo pozorovano, ze by zde adenohy-
pofyza mohla mit piivod v Sesselové vychlipce, jez je z endodermu (Reyes, Gonzélez, and
Bello 2008). Pivodné se myslelo, Ze u sliznatek mé hypofyza také endodermalni ptivod
(Gorbman 1983), to ale bylo v soucasnosti vyvraceno (Oisi et al. 2013b). Tim padem by se
néco takového mohlo vyskytovat i u jinych skupin obratlovct, jen to jesté nebylo objeveno,

anebo se u kiepelky mohlo také jednat o chybu, jako tomu bylo u sliznatek.

Diky nalezenym homologiim adenohypofyzy u plasténc (Christiaen et al. 2002;
Manni et al. 2005) a kopinatce (Nozaki a Gorbman 1992) hypofyza nejspiSe vznikla uz pred
oddélenim obratlov¢i linie, coz by potvrdilo i to, Ze se u nich vyskytuji zaklady nékterych
plakod a maji stejné nebo homologické genové exprese, jako je napiiklad gen Pitx, jeZ je bran

jako pan-adenohypofyzarni gen (Drouin et al. 1998).

Vyvoj adenohypofyzy podle vySe zminénych poznatki je velice zajimavy a nestejny u
ruznych skupin. Proto by stélo za to, zjistit jestli vyvoj u jinych druhti, nez jsou klasické mo-
delové druhy, na kterych je toto zkoumano, neni také vice ¢i méné odlisSny. Toto by mohlo i

ukézat, jaky zplisob vyvoje je evolu¢né ptivodnéjsi.

I kdyz vyse byl popsan vyvoj u dénia jako ektodermdlni a s rozdilem od klasického
vyvoje je zde odliSnost nevytvarenim Rathkeho vychlipky. Z jesté nepublikovanych dat bylo

zjisténo, Ze by se mohla pravé u ni béhem vyvoje adenohypofyzy vyskytovat tcast endoder-
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mu. Bylo by zajimavé zjistit jak je to u ostatnich obratlovcii a zda to pieci jenom neni en-
doermalni piivod evoluéné ptivodnéjsi. Proto by se dalsim zkoumanim vyvoje adenohypofyzy
mohly objevit dalsi zajimavé odliSnosti ve vyvoji, tim padem by mohlo dojit i k pfesnému
urceni jak se adenohypofyza mohla vytvaiet a ménit béhem evoluce u riznych skupin obrat-

lovcu.
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