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Abstrakt

Prechordalni desticka se obecné popisuje jako populace axialnich
mezendodermalnich bunék, ktera se vytvari béhem raného embryonalniho vyvoje, a to v
nejprednéjsi oblasti hlavy obratlovci. Buiiky prechordalni desticky jsou specifické pouze
pro obratlovce, a tato unikatni populace bunék prispiva ke vzniku hlavy obratlovct, jejiz
vznik byl jednim z kli¢ovych krokt evoluce obratlovct. BEhem embryogeneze obratlovct
jsou buiiky prechordalni desticky postupné zatlacovany ristem predniho mozku, az
zlstava pouze mala populace pred strunou hibetni, kterd se ndsledné preméni na bunky
mezodermalniho charakteru. V prechorddlnim mezodermu, jehoZ morfogeneze se napric¢
skupinou obratlovci odliSuje, u vétsiny obratlovci vznika par hlavovych kavit, které jsou
nazyvany premandibularni. V ramci organogeneze obratlovct se z téchto mezodermalnich
bunék a kavit vytvari vnéjsi okohybné svaly. Prechordalni desticka, je také v rané
embryogenezi oznacovana za jedno z dilezitych kontrolnich center pti formovani hlavy
obratlovcii, nebot pfi jejim odstranéni ¢i inhibici dalezitych signali se projevuji riizné
poruchy, které mohou byt ve vétsiné piripadli pro embryo letalni.

Tato prace si klade za cil shrnuti informaci o vzniku a funkci bunék prechordalni

desticky béhem embryogeneze obratlovcu.

Klicova slova: prechordalni desticka; prechordalni mezoderm; hlavové kavity; vnéjsi

okohybné svaly; embryogeneze; obratlovci






Abstract

The prechordal plate is generally described as a population of axial mesendodermal
cells that is formed during early embryonic development, in the rostral-most area of the
vertebrate head. The population of the prechordal plate cells is specific for vertebrate, and
evolution of the vertebrate head was one of the key steps during vertebrate evolution. During
vertebrate embryogenesis, the prechordal plate cells are pushed by the growth of the forebrain,
until only some small population remains in front of the notochord, which later differentiate
into mesodermal cells. The precise morphogenesis of this prechordal mesoderm, differs
across vertebrates, but in most vertebrates produces a pair of head cavities, which are called
premandibular. Within the organogenesis of vertebrates, extrinsic eye muscles are formed
from these mesodermal cells and cavities. The prechordal plate, however is also referred to
as one of the important centers that control the formation of the vertebrate head during early
embryogenesis, since its removal or inhibition of important signals caused various disorders
and embryonic dead.

This thesis aims to summarize the information on the formation and function of the

prechordal plate cells during vertebrate embryogenesis.

Key words: prechordal plate; prechordal mesoderm; head cavities; extrinsic eye muscle;

embryogenesis; vertebrate
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1. Uvod

Prechordalni desticka predstavuje nejpiednéjsi populaci mezendodermalnich
bunék, které se nachazeji pred chordou neboli strunou hibetni, pricemz tyto buiky se
vytvareji na stieSe endodermalniho prvostieva a v pozdéjSim stadiu se diferencuji na buniky
mezodermalniho ¢i endodermalniho charakteru (kupt. Seifert a kol., 1993; Adachi a Kuratani,
2012). I z tohoto dlivodu je vznik a funkce prechordalni desticky béhem embryogeneze
obratlovctl velmi zajimavym namétem na zpracovani bakalarské prace.

Na zacatku embryogeneze obratlovci dochazi k rychlému déleni bunék neboli

ryhovani. Na konci stadia ryhovani se blastula rozdéluje na animalni pdl (budouci

embryo) a vegetativni pol (Zloutkovy vacek) a nastava tak
Prechordalni
stadium gastrulace (Gilbert, 2014). Gastrulace je jeden | destitka =
prechordalni

z vibec nejdtlezitéjsich krokd vyvoje zivych organismt, | mezoderm

nebot' zde poprvé dochazi k diferenciaci buné€k, a to do | ¢ na hibetni

trech zarodecnych listi: vnéjSiho ektodermu, vnitiniho o
Paraxialni

;s v ’ . hlavovy
endodermu a mezodermu, ktery je vmezefeny mezi

mezoderm
predchozi zarodecné listy (Gilbert, 2014). Mezodermalni
zarodeCny list je nejprve tvoren mezendodermalnimi
bunkami, coZ naznacuje jeho vznik z endodermalniho Caterain
zérodetnéholistu (Gilbert, 2014). Jednotlivé zarode¢nélisty | €2t ckovy

tak davaji vzniknout riznym tkanim a organim, pricemz b raxialn
raxi I

trupovy
mezoderm
(somity)

mezodermalni zarodecny list vytvari svalovou, kostni, cévni
a mocopohlavni soustavu (Gilbert, 2014). Mezodermalni
zarodecny list je béhem embryogeneze obratlovcl
rozdélovdn na paraxidlni mezoderm, prechordalni
mezoderm neboli tzv. prechordalni desticku a na lateralni
destickovy mezoderm (obrazek 1.1) (kupif. Sambasivan
a kol., 2011). Vytvoreni prechordalni oblasti béhem rané | Obrazek 1.1: Zjednodusené

schéma rozdéleni mezodermalniho

embryogeneze, tedy vznik prechordalni desticky, je unikatni | zérodecného listu v raném stadiu
embrya obratlovce (upraveno a

pro nas obratlovce (Vertebrata). U dalSich strunatct, PFeVZ)atO od Sambasivan a kol
2011).

kterymi jsou bezlebec¢ni (Cephalochordata) a plasténci



(Urochordata), se prechordalni oblast jako takova nevytvari. U kopinatce, patticiho mezi
bezlebec¢né, zasahuje struna hrbetni spolecné s paraxialnim mezodermem, ktery se nachazi
podél ni a je diferencovany do mezodermadlnich somitii, od rostralni ¢asti téla az k jeho
kaudalnimu konci (Onai a kol., 2014). Prechordalni desticka by tak mohla predstavovat
evolu¢ni novinku nas obratlovci, ktera se spolecné s dalSim hlavovym mezodermem a
buiikami neuralni listy, podili na tvorbé lebky a hlavovych tkani a organt.

Jedna z dilezitych a klicovych otazek pro srovnavaci morfologii byla mezodermalni
segmentace hlavy obratlovc(, a to uz od 19. stoleti (kupt. Balfour, 1878; Goodrich, 1918;
Meier, 1979; Kuratani, 2003; Kuratani, 2008; Kuratani a Adachi, 2016). Jak bude uvedeno
na dalSich stranach, hlavova mezodermalni segmentace je davana do souvislosti i s populaci
bunék prechordalni desticky (Kuratani a kol., 2000; Adachi a Kuratani, 2012). Hlavova
segmentace mezodermu, kterd je popisovana u celistnatych obratlovct, je rozliSovana na
dva typy - hlavové kavity (Kuratani a Adachi, 2016) a somitomery (Meier, 1979). Autofi se
snazili hlavovou segmentaci, at uz hlavové kavity ¢i somitomery, prirovnavat k segmentaci v
paraxidlnim mezodermu, ktery se nachazi za otickym vackem embrya obratlovce a formuje
se do somitd (Meier, 1979; Kuratani a Adachi, 2016). Somity se popisuji jako mezodermalni
struktury, které se shlukuji do pevnych bloki a jsou popisovany u vSech obratlovci (McGrew
a Pourquié, 1998). Segmentace hlavy ale u vSech obratlovcii takto jednotnad neni, napt. u
bezcelistnatych obratlovcli hlavové kavity ani somitomery v hlavovém mezodermu objeveny
nebyly (Kuratani a kol., 1999), a ani u vSech celistnatych obratlovci se pocet ¢i viibec vyskyt
téchto segmenti neshodoval (Wedin, 1949; Kuratani a kol., 2000; Kundrat a kol., 2009;
Adachi a Kuratani, 2012).

Nazev prechordalni desticka je pouzivan u vSech obratlovcli shodné, pricemz
v pozdéjSim stadiu embryogeneze, kdyZ v prechordalni oblasti vznika populace
mezodermalnich bunék, se nazvy této populace odliSuji. U mihule (Kuratani a kol,
1999) a Zraloka (Adachi a Kuratani, 2012) je mezodermalni populace popisovana jako
premandibularni mezoderm. U drapatky (Winklbauer a Damm, 2012), krokodyla (Kundrat
a kol,, 2009) a kutete (Seifert a kol., 1993) se nazyva prechordalnim mezodermem, s tim Ze
u kurete byl pojmenovan i jako prechordalni mezodermalni desticka (Meier, 1981; Noden,
1988). Dalsi nazvy, které byly pouZity pro popis této populace mezodermalnich bunék a

budou se nachazet i v této praci, jsou predni axialni mezoderm u dania (Kimmel a kol.,



1995) a ventralni kranialni mezoderm u mysi (Aoto a kol., 2009).

Prvni ¢ast prace bude vénovana vzniku prechordalni desticky u sliznatek a mihuli,
jakoZto zastupci bezcelistnatych obratlovct (Kuratani a kol., 1999; Oisi kol.,, 2013). Dale
bude zminéna embryogeneze Zraloka, u kterého je morfologie prechordalni desticky a s ni
souvisejicich hlavovych kavit znama nejvice (Adachi a Kuratani, 2012). Se zamérenim na
hlavové kavity, jejichZ vznik je ¢astecné spojen s prechordalni destickou, budou vybrany
chrupavcité ryby (Kuratani a kol., 2000) a plazi (Wedin, 1949; Kundrat a kol., 2009). Druha
¢ast prace se bude vénovat modelovym obratlovclim, kterymi jsou ddanio pruhované (Danio
rerio), drapatka vodni (Xenopus leavis), kute (Gallus gallus) a my$ (Mus musculus), pricemz
morfologie prechordalni desticky béhem embryogeneze je nejlépe znama u embrya kurete
(Seifert a kol., 1993). U modelovych obratlovct - dania, drapatky a mysi - je sice popisovany
vznik této nejprednéjSi populace mezendodermalnich bunék béhem embryogeneze, ale
morfologie této populace neni autory tolik feSena a spiSe se u téchto obratlovcli zaméruji na
mozné mutace a poruchy v budoucich strukturach hlavy spojené pravé s prechordalni oblasti

(kupt. Li a kol., 1997; Schier a kol., 1997; Aoto a kol., 2009).



2.  Vyvoj a funkce prechordalni desticky u obratlovcu

2.1. Sliznatka

Sliznatky patii do skupiny bezcelistnatych obratlovct a jak uz z nazvu vyplyva,
postradaji celisti. V souvislosti s feSenym tématem muzeme zminit i jejich degenerované odi,
které jsou navic prekryté kiizi (Gaisler a Zima, 2007).

Prechordalni desticka byla u sliznatky sice popisovana v predni ¢asti hlavy, ale
jako jasna soucast endodermadlniho stfeva (obrazek 2.1.1) (Oisi a kol,, 2013). Autori ale i
presto, Ze je prechordalni desticka jasnou soucasti endodermu, ji uvadéji jako populaci
mezendodermalnich bunék (Oisi a kol.,, 2013), v které se v pozdéjSim stadiu vytvari i jeden
par vyc¢nélki (Oisia kol., 2013), ktery by mohl pripominat premandibularni mezoderm jinych
obratlovct (Kuratani a kol., 1999; Adachi a Kuratani, 2012). Tento par vycnélki ale spole¢né
s celou populaci bunék prechordalni desti¢cky pozdéji zanika, aniz by se diferencioval do
néjaké dalsi struktury (Oisi a kol., 2013). Autofi (Oisi a kol., 2013) totiZ prechordalni desticku
popisuji podle jeji topografické pozice u ostatnich obratlovcti (Kuratani a kol., 1999; Adachi
a Kuratani, 2012). V jiném ¢lanku (Sugahara a kol,, 2016) uz ale v této pozici u embrya
sliznatky nevyznacuji mezendodermalni prechordalni desticku, ale popisuji endodermalni
bunky stieva (obrazek 2.1.1) (Sugahara a kol., 2016).

Populace bunék prechordalni desticky, ktera je popisovana u dal$ich obratlovct, by

se méla béhem embryogeneze podilet na formovani vnéjsich okohybnych svali (Couly a kol.,

1992).Jetedy mozZné, Ze u
sliznatek nebyla pottreba
vyvijet evolu¢ni tlak
na vytvoreni populace
prechordalnich bunék v

jejich hlavé, nebot maji

degenerované oko, a |Obrazek 2.1.1: 3D rekonstrukce embrya sliznatky. Lateralni pohled na
embryo s hlavou smérujici doleva. Oranzové je zndzornéna prechordalni
tedy nemaji ani vnéjsi desticka (pcp), kterd je jasnou soulasti zluté vyznféeného endodermu. Na
obou snimkach je zluté vybarveny endoderm (en), ruzoveé struna hibetni (nt)
okohybné svaly (Suzuki a |2 modie ektoderm (ek) (snimek nalevo upraven a prevzat od Oisi a kol.,
2013; snimek napravo upraven a prevzat od Sugahara a kol., 2016).

kol,, 2016).



2.2. Mihule

Mihule patii do bezcelistnatych obratlovct, tedy do stejné skupiny jako sliznatky, i
kdyz spolecnych znaki, kromé chybéjicich Celisti, maji velmi malo (Gaisler a Zima, 2007). U
mihuli uz dochazi k vytvoreni funk¢niho oka, a vyskytuji se u nich i okohybné svaly (Suzuki
akol, 2016).

Vyvoj prechordalni desticky byl u mihule detailné popsan u druhu Lampetra japonica
(Kuratani a kol., 1999), ale prvni zminka o nalezeni prechordalni desticky u bezcelistnatych
obratlovct je uvadéna u Petromyzon (Hatta, 1891). V raném stadiu embryonalniho vyvoje
je u mihule prechordalni desticka spojend s okolnim mezodermem, ale hlavné je také
spojena se strunou hibetni a endodermalnimi bunkami dorzalni strany prvostieva (obrazek
2.2.1) (Kuratani a kol,, 1999). Podle obrazku ze skenovaciho elektronového mikroskopu je
patrné, Ze se v raném stadiu mezi zminénymi strukturami nenachazi jasna hranice, ktera

by je od sebe oddélovala (Kuratani a kol., 1999). V dalSim stadiu embryogeneze je uz ale

Obrazek 2.2.1: Dorzalni pohled na embryo mihule s hlavou smérujici doprava. Z embrya
byl odstranén svrchni ektoderm. Na snimku je patrné propojeni prechordaini desti¢ky (pc),
struny hrbetni (nt), endodermu (en) a i okolniho mezodermu (mes), tedy v tomto raném
stadiu jsou od sebe buriky v hlavé mihule tézko rozeznatelné (upraveno a prevzato od
Kuratani a kol., 1999).

patrné oddéleni prechordalni desticky od struny hibetni a paraxialniho mezodermu, ktery
je v hlavé popisovan jako mandibularni mezoderm (Kuratani a kol,, 1999). V pozdéjSim
stadiu populace bunék prechordalni desticky zacina postupné klesat, az pomalu zanikne

(obrazek 2.2.2). V misté prechordalni desticky se ale vytvari nova struktura, tvofena z bunék



mezodermalniho charakteru, pojmenovand premandibularni mezoderm (Kuratani a kol.,
1999). Premandibularni mezodermje u mihule jasné oddélen od mandibularniho mezodermu
(obrazek 2.2.2), ktery je soucasti paraxidlniho mezodermu v oblasti hlavy (Kuratani a
kol., 1999). Na zakladé predchazejicich udaji se mizeme domnivat, Ze premandibularni
mezoderm, ktery se vytvari v prechordalni oblasti, mohl vzniknout z bunék prechordalni
desticky (Kuratani a kol., 1999, Suzuki a kol., 2016). V paraxidlnim mezodermu, ktery se
nachazi pred otickym vac¢kem a v prechordalnim mezodermu u embrya mihule nedochazi k
segmentaci, ktera probiha pti formovani somitt, ale je u ného popisovana tzv. regionalizace,
pri které je hlavovy mezoderm rozdélovan na oblasti podle mista jejich vyskytu, a to na
hyoidni, mandibularni a premandibularni (Kuratani a kol., 1999; Kuratani, 2008). U embrya
mihule nebyly nalezeny hlavové kavity ani somitomery (Kuratani, 2008), i kdyZ nékteii autori
v minulosti uvadéli, Ze u embrya mihule probih4 segmentace somitii az k rostralnimu konci

(Damas, 1944).

Obrazek 2.2.2: Frontalni pohled na embryo mihule. Z embrya byla odstranéna neurdini trubice. Snimek
vlevo ukazuje oddéleni prechordaini desticky (pc) od struny hibetni (nt) a mandibuldrniho mezodermu (mm).
Na snimku vpravo je vyobrazen vznikajici premandibuldrni mezoderm (pm) v blizkosti zanikajici prechordalni
desticky (pc) (upraveno a prevzato od Kuratani a kol., 1999).

Hlavovy mezoderm - premandibuldrni, mandibularni a hyoidni - se u mihule podili na
formovani vnéjsich okohybnych svaltli (Suzuki a kol., 2016). V premandibularnim mezodermu
byla u mihule nalezena exprese genu goosecoid (gsc) (Suzuki a kol., 2016), ktery je dllezity pri
formovani hlavy, a to i pti vytvareni svald hlavy (Sander a kol., 2007). Z premandibularniho

mezodermu v pozdéj$im stadiu vznikaji tii okohybné svaly (Suzuki a kol., 2016).



2.3. Zralok

Zraloci, patiici do tfidy paryb (Chondrichthyes), se fadi mezi ¢elistnaté obratlovce.
Embryonalni vyvoj u paryb je velmi zajimavy. U paryb dochazi k vnitinimu oplozeni, pfti
kterém vznikaji obrovska vajicka, obsahujici velké mnoZstvi Zloutku. DalSi zajimavosti je
jejich primy vyvoj, coZ znamena, Ze postradaji larvalni stadium (Gaisler a Zima, 2007).

Pro popis embryondlniho vyvoje prechordalni desticky jsem vybrala Zraloka
Scyliorhinus torazame (Adachi a Kuratani, 2012). Prechordalni desticka je na zacatku rané
neurulace vyobrazena jako soucast endodermu prvostieva, presnéji jako jeho strecha, a
dokonce je nékdy nazvana primitivni prvostievo (Adachi a Kuratani, 2012). Prechordalni
desticka je spojend s predni ¢asti struny hibetni (obrazek 2.3.1), kdy hranice mezi témito
strukturami je v tomto stadiu nerozliSitelna (Adachi a Kuratni, 2012). Béhem formovani
neuralni trubice se prechordalni destiCcka formuje a zahyba rostro-ventralnim smeérem
a zaujima tak pozici shodnou s vytvarejicim se hlavovym zahybem embrya (Adachi a

Kuratani, 2012). Pti vyvoji mozkového primordia je prechordalni desticka prednim mozkem

zatlacovana na ventralni stranu hlavy
embrya (obrazek 2.3.2) (Adachi a
Kuratani, 2012). [ v tomto stadiu
miizeme pozorovat, Ze desticka je
stale spojena se strunou hibetni i se
sténou prvostieva (Adachi a Kuratani,
2012). V pozdéjsim stadiu v hlavové
oblasti dochazi k vyrazné zméné, kdy
predni ¢ast desticky klesa na spodni
stranu hlavy embrya a je v tomto

stadiu umisténa niZe nez jeji zadné;jsi

prepl

cast, ktera konci pred strunou hibetni
(Adachi a Kuratani, 2012). Predni
mozek zacinad rast a zatlaCuje tak
struktury, nachazejici se v oblasti pod
nim (Allis, 1938). V pozdéjsim stadiu

dochazi nakonec k tomu, Ze se predni

Obrazek 2.3.1: Horni snimek je 3D rekonstrukci hlavy
embrya zraloka, lateralni pohled s hlavou sméfujici doleva
s odstranénou neurdlni desti¢kou (np). Spodni snimky jsou
frontalni fezy v nejprednéjsi oblasti hlavy. Snimky ukazuji
propojeni mezi svétle zelenou prechordalni destickou (prcpl)
a zelenou strunou hibetni (nc). Cervené je také vyznaleny
paraxialni mezoderm, ktery je v predni oblasti oznaceny jako
mandibuldrni mezoderm (mm) (upraveno a pirevzato od Adachi
a Kuratani, 2012).




mm

e

prepl

Kuratani, 2012).

Obrazek 2.3.2: 3D rekonstrukce u embrya Zraloka, laterdini pohled a
hlava sméfuje doleva. Neuradlni desticka (np) je odstranéna. Prechordalni
desti¢ka (prcpl) je zatlacena ventrdlnim smérem a stéle je v tomto stadiu
propojend se strunou hfbetni (nc) a také s prvostfevem (pog). Mm -
oblast mandibulédrniho mezoderm hlavy (upraveno a prevzato od Adachi a

a zadni c¢ast prechordalni
desticky od sebe castecné
oddéli. Predni Cast desticky
se nachazi v pre-optické
mozku

oblasti predniho

a zadni cast se rozsirila
laterdlné k mandibularnimu
mezodermu  (Adachi a

Kuratani, 2012). Predni

¢ast prechordalni desticky

se vSak béhem dalsi

embryogeneze ztraci a jeji osud neni autorim znamy (Adachi a Kuratani, 2012). Na rozdil

od predni casti prechordalni desticky se predpokladd, ze z jeji zadnéjsi casti se vyviji

premandibularni mezoderm, ktery je slozeny z velmi kompaktnich mezodermalnich

bunék (Adachi a Kuratani, 2012). Tyto buniky se mohou jednoduse odlisit napt. od bunék

trigeminalni liSty nebo bunék odvozenych z mandibularniho mezodermu, kde se tyto bunky

zdaji byt vétsi a maji i jiny tvar (Adachi a Kuratani, 2012). V premandibularnim mezodermu

s\ 7 7

se pozdéji vytvari pa
2012).

U Zralo¢iho embrya se nachazi tri
pary hlavovych kavit, které se vyvijeji mezi
prechordalni oblasti a otickym vackem
(Adachi a Kuratani, 2012). Tyto hlavové
kavity byly jako prvni popsany uZralokauzv
19. stoleti a byly nazvany premandibularni,
mandibularni a hyoidni (Balfour, 1878).
Hlavové kavity byly prirovnany k
coelomickym dutindm somiti v oblasti
trupu, nebot podle autora vznikaly stejnym

zpusobem (Balfour, 1878). Dnes jsou ale

hlavové kavity a jejich vznik u Zraloka

hlavovych dutin, nazyvany premandibularni kavity (Adachi a Kuratani,

Obrazek 2.3.3: Frontalni priifez predni oblasti hlavy
embrya Zraloka se zvétSenim ohranic¢ené Casti snimku
nalevo. Zndazornéni hlavovych kavit, pficemz je ve
vétsim snimku patrna silnéjsi sténa u premandibularni
kavity (phc) oproti mandibularni kavité (mhc) (upraveno
a prevzato od Adachi a Kuratani, 2012).




popisovany jako sjednoceni malych mezodermalnich cyst (AdachiaKuratani,2012).]Jako prvni
se vytvari mandibularni par hlavovych kavit, ktery se formuje z malych nepravidelnych cyst.
Pozdéji se po mandibularnim paru kavit vytvari hyoidni par kavit, ktery také vznika z malych
cyst (Adachi a Kuratani, 2012). Oba pary kavit pochazeji z paraxidlniho mezodermu, ktery

vznika pred otickym vackem (Adachi a Kuratani, 2012).

Jako posledni par kavit se vytvari premandibularni,
ktery je v tuto chvili nejpodstatnéjSi s ohledem na
prechordalni desticku (Kuratani a Horigome, 2000;
Adachi a Kuratani, 2012). Premandibularni par kavit

se nachazi mezi hypothalamem a hypofyzou (Kuratani

a Horigome, 2000). Nejprve v premandibularnim prepl(a)

mezodermu dochazi k tvorbé nékolika malych cyst, Stage 26
které pak spoletné vytvari par premandibularnich
kavit (Adachi a Kuratani, 2012). U Zralo¢iho embrya
je par premandibularnich kavit propojen pred strunou
hibetni (Adachi a Kuratani, 2012). Premandibularni
kavity maji silnéjsi sténu, na rozdil treba od
mandibularnich kavit (obrazek 2.3.3). V pozdéjsi

fazi dochazi ale ke ztenceni a uhlazeni jeji stény, ale i

Schémetické

Obrazek 2.3.4:
zndzornéni exprese genll v hlavé
embrya Zraloka. Hlava sméfuje doleva.

tak je stale silnéjSi neZ sténa mandibularnich kavit

(Adachi a Kuratani, 2012). Rostralnim smérem pred
premandibularni kavitou byl popisovany u Zralokl
jesté jeden par menSich kavit, ktery byl popsan podle
své objevitelky ,Platt’s vesicle“ (Platt, 1890), do CeStiny
bych ho preloZila vacek Plattové. Vacek Plattové, nékdy

oznacovany jako terminalni kavita (Jarvik, 1980), byl

V  prechorddlni desti¢ce (prcpl(a))
nebyla nalezena exprese genu Myf5
(zelené) ani Pitx2 (modre). Exprese
genu Myf5 byla ale objevena v
premandibularnim mezodermu (pm)
i kavité (phc) a exprese genu Pitx2 v
premandibularni  (phc), mandibularni
(mhc) i hyoidni kavité (hhc) (upraveno
a prevzato od Adachi a kol., 2012).

ale v nékterych studiich povazovan za soucast premandibularni kavity (kupf. Goodrich,
1918; Adachi a Kuratani, 2016). V pozdéjsSim stadiu je premandibularni kavita sloucena
se svalovym primordiem, z kterého se pozdéji vyviji ¢tyri vnéjsi okohybné svaly (Adachi a
Kuratani, 2012). U Zraloka Scyliorhinus torazame byla provedena analyza jak prechordalni

desticky, tak i mezodermu a kavit (obrazek 2.3.5), které z ni vznikaji, a to pomoci genové



exprese (Adachi a kol., 2012). V hlavovych kavitach byla nalezena exprese genu Myf5, ktery
se vytvari v mezodermalnich burikach (Adachi a kol., 2012). Gen Myf5 je prekurzorem pro
svalovou diferenciaci (Noden a kol,, 1999). V premandibularni kavité byla nalezena také
exprese genu Pitx2, kdy tato exprese byla zaznamenana uz v drivéjSim vyvojovém stadiu
Zraloka, a to v premandibuldrnim mezodermu (Adachi a kol., 2012). V raném stadiu, tedy v
populaci bunék prechordalni desticky, nebyla nalezena exprese genu Myf5 ani Pitx2 (Adachi
a kol., 2012).

Na bazi téchto podkladli se mizeme domnivat, Ze prechordalni desticka je v raném
stadiu tvorena skupinou mezendodermalnich bunék a mezodermalni charakter ziskava
az populace bunék premandibularniho mezodermu, jejimz prekurzorem je ¢ast populace
bunék prechordalni desticky (Adachi a Kuratani, 2012). V premandibularnim mezodermu se
v pozdéjsim stadiu vytvari za pomoci malych cyst dutina - hlavova kavita (obrazek 2.3.5),a z

této kavity se pak formuje ¢ast vnéjsich okohybnych svalli (Adachi a Kuratani, 2012).

st 18

st 18-

Obrazek 2.3.5: Schématické znazornéni (dorzalni pohled) vyvoje hlavového mezodermu u
embrya zraloka, hlavovy konec sméfruje dopredu. V raném stadiu je prechordalni desticka
(prcpl) spojena se strunou hibetni (nc), az v pozdéjsim stadiu se od sebe oddéli a z Casti
prechordalni desticky (prcpl(a)) vznika premandibularni mezoderm (pm). V premandibularnim
mezodermu, se vytvari z malych cyst premandibuldrni kavita (phc) a podobnym zplsobem se
vytvari v paraxidlnim mezodermu hyoidni par kavit (hhc) i mandibulédrni par kavit (mhc). Mm -
mandibuldrni mezoderm; ot - oticky vacek (upraveno a prevzato od Adachi a Kuratani, 2012).
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2.4. Chrupavdité ryby

Chrupavtité ryby (Chondrostei) patti do skupiny paprskoploutvych ryb a mezi jejich
zastupci jsou napriklad jeseter Ci vyza. V prechordalni oblasti u téchto ryb jsou popisovany
hlavové kavity podobné hlavovym kavitdm u embrya Zraloka, a proto bych se o nich rada
v této praci zminila. Pro analyzu hlavové oblasti (Kuratani a kol.,, 2000) byl pouzit hybrid
(tzv. bester), ktery vznikl zkiiZenim vyzy velké (Huso huso) a jesetera malého (Acipenser
ruthenus).

V prechordalni oblasti, tedy pred strunou hibetni, nachdzime populaci
mezenchymalnich bunék, oznacovanych jako prechordalni mezenchym (obrazek 2.4.1),

pricemztento mezenchymje vraném stadiu vytvaren zbunék prechordalni desticky (Kuratani

Obrazek 2.4.1: Histologicky horizontalni prifez hlavou embrya jesetera. Hlava
sméruje doleva. V oblasti mezi pfednim mozkem (fb) a strunou hibetni (nt) se
nachazi populace prechordalnich mezenchymatickych bunék (Sipky). Na snimku si
také muzeme vsimnout dvou dutin, které se popisuji jako hlavové kavity (hc), s
drobnymi cystami (*) (upraveno a prevzato od Kuratani a kol., 2000).

a kol., 2000). Prechordalni mezenchym prtispivd do mezodermalnich struktur, tedy do paru
hlavovych kavit, jejichZ pozice se nachazi pod optickym vackem a po obou stranach jsou
obklopené prednim mozkem (Kuratani a kol., 2000). Na povrchu hlavovych kavit se vytvari
nékolik malych cyst, které postupné splynou s hlavovou kavitou (Kuratani a kol., 2000).
V pozdéjsim stadiu se tento par hlavovych kavit rozliSuje na vétsi mandibularni a mensi
premandibularni kavity, hyoidni par kavit nebyl u embrya objeven (Kuratani a kol., 2000).

Zajimavé ale je, Ze mandibularni a premandibularni kavity zlistavaji u jesetera spolu castecné

11



o iM% A5 \
Obrazek 2.4.2: Sagitalni prifez hlavou embrya jesetera, hlava smé&tuje doleva. Na snimkach mlizeme pozorovat

umisténi a vzajemné propojeni mezi hlavovymi kavitami. Mandibuldrni (mnc) i premandibuldrni kavity (prmc)
jsou umistény pod optickym vackem (ov). Hb - stfedni mozek (upraveno a prevzato od Kuratani a kol., 2000).

propojené i v dalsich stadiich vyvoje (obrazek 2.4.2). Nakonec ale dochazi k jejich aplnému
rozdéleni a vytvoreni dvou samostatnych part hlavovych kavit (Kuratani a kol., 2000).
Premandibularni kavity se rozsituji do predni casti hlavy embrya a zlstavaji na jeji spodni

strané (Kuratani a kol., 2000). Mandibularni kavity zase zaujimaji prostor smérem k svrchni

strané hlavy embrya (Kuratani a SHARK
kol.,, 2000). V dal$im stadiu dochazi
k rozliSeni okolnich bunék kavit.
Premandibularni kavity jsou tvoreny

silnou vrstvou bunék, zatimco

mandibularni kavity jsou tvoreny

jen tenkou (Kuratani a kol., 2000).
Nakonec dochazi k tomu, Ze oba
STURGEON
pary hlavovych kavit se vyrazné
zmens$i, az dochdazi k jejich aplnému
vymizeni a jejich dal$i osud neni

autorim znamy (Kuratani a kol,

2000). Na zakladé téchto dat byly

hlavové kavity u embrya jesetera | obrazek 2.4.3: Schéma vyvoje hlavovych kavit u Zraloka
(shark) a jesetera (sturgeon). Dorzalni pohled, hlava sméfuje
pripodobniovany hlavovym kavitdm | dopFedu. Prechordaini desti¢ka (pc) je u obou embryi spojena v
raném stadiu se strunou hibetni (nt) a pozdéji se v jeji oblasti
embrya 7raloka (Kuratani a kol, vytvari premandibularni par kavit (prmc). U jesetera je jesté
popisovany v prechordadlni oblasti prechordaini mezenchym
2000). Tato homologizace byla (prcm). Topograficka pozice premandibularniho a mandibularniho
paru kavit (mnc) je u obou embryi stejnd a jsou u nich v téchto

zalo¥ena na topografické pOZiCi kavitéach nalezeny i stejné hlavové nervy (III a V1) (upraveno a
prevzato od Kuratani a kol., 2000).

hlavovych kavit a také na jejich

vztahu s hlavovymi nervy (obrazek 2.4.3) (Kuratani a kol., 2000).
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2.5. Aligator a krokodyl

Plazi spolecné s ptaky a savci patii do skupiny blanatych obratlovct (Amniota), kdy
embryo téchto obratlovct je ulozeno v embryonalnich obalech, které ho chrani pred vnéjsim
prostiedim. Prechordalni desticka a hlavové kavity vznikajici v prechordalni oblasti jsou
zminény u plazii u druhu aligator severoamericky (Alligator mississippiensis) (Wedin, 1949)
a krokodyl nilsky (Crocodylus niloticus) (Kundrat a kol., 2009).

U embrya aligatora sice neni popisovany rany vyvoj prechordalni desticky, ale
poukazuje se na zajimavou véc, a to na bunécné spojeni mezi sténou premandibuldrni
kavity a prechordalni destickou (Wedin, 1949). Prechordalni desticka vytvari na kratky
¢as mezodermalni most mezi premandibularnimi kavitami, coZ by mohlo poukazovat
na vznik téchto kavit z bunék prechordalni desticky (Wedin, 1949). Premandibuldrni a
mandibularni kavity jsou u aligatora utvareny podobné jako u Zralokli (Adachi a Kuratani,
2012). Mandibularni kavita se ale velmi rychle ztraci uz v rané fazi vyvoje (Wedin, 1949) a
hyoidni kavitu sice autor také popisuje, ale uvadi ji jako populaci bunék bez dutého vnitiniho
prostoru, a nakonec ji popisuje jako hyoidni populaci bunék, a ne jako kavitu (Wedin, 1949).
Premandibularni kavita se vytvari v tésné blizkosti optického vacku, pricemz jeji sténa je ve
smeéru k optickému vacku velmi zahusténa, tvori ji vrstva az 8 epitelialnich bunék (Wedin,
1949). U embrya aligatora tak mliZeme pozorovat dal$i podobnost s kavitami embrya Zraloka

(Adachi a Kuratani, 2012) nebo i jesetera (Kuratani a kol., 2000), a to v jejich Sifce stény. V

pozdéjsim staddiu dochazi ke kondenzaci
vétstho poctu bunék uvolnénych z
premandibularni  stény,  vytvarejici
prvotni svalovy prouZzek, ktery bude
zdkladem pro vnéjsi okohybné svaly

(Wedin, 1949).

U embrya krokodyla je

%
7 ’ v 7V . L v
prechordalni desticka zminéna jako Al e T
kompaktni Ovéln}'] ﬁtvar, v ]e]imi Okoli se Obrazek 2.5.1: HiStOlOgiCky frontj’alni prﬁFez pr’ednl'
oblasti hlavy embrya krokodyla. Muzeme si vSimnout
nachazi prechordélni mezoderm, kter}'r populace' I:funék prechordalni desti(“:ky, _(prchdp,l) ) a,
prechordalniho mezodermu (prchdm), ktery je rozmisténi
v okoli desti¢ky. V hlavé embrya také pozorujeme bunky
paraxialniho mezodermu (pxm) (upraveno a prevzato od

bunkami (obrazek 2.5.1) (Kundrat a kol., Kundrét a kol., 2009).

se vyznacuje volnymi mezenchymalnimi

13



2009). V prostoru prechordalnich mezenchymalnich bunék se vytvareji premandibularni a
i dal$i mensi nepravidelné kavity, které jsou nazyvany satelitni mezodermalni kavity a extra
premandibularni kavity (Kundrat a kol.,, 2009). Tyto mensi kavity ale vypadaji podobné
jako malé hlavové cysty, které byly objeveny u Zraloka (Adachi a Kuratani, 2012) a i jesetera
(Kuratani a kol.,, 2000). Kaudalnim smérem nachazime u krokodyla i mandibularni kavity a
podobné hyoidni kavity, které uz byly popisovany u aligatora (Wedin, 1949). KdyZ se vratime
k premandibularnim kavitdm, miizeme vidét, Ze na zac¢atku vyvoje netvori jeden symetricky
par kavit, ale nékolik mensich i vétSich mikrokavit (Kundrat a kol.,, 2009), moZna tedy
mezodermalnich cyst a aZ v pozdéjsSim stadiu autori poukazuji na sjednoceni do jednoho
paru premandibularnich kavit leZicich v blizkosti optického vacku. Autofi také popisuji
vznikajici prvotni svalovy prouZek, ktery se vytvari z bunék premadibularnich kavit a dava

tak vzniknout nékterym vnéjsim okohybnym svaliim (Kundrat a kol., 2009).

2.6. Danio pruhované

Danio pruhované (Danio rerio) patii mezi modelové obratlovce a je vyuZivano ve
vyvojové biologii pri zkoumani genovych mutaci (Gilbert, 2014). Tuto kostnatou rybu
(Teleostei) jsem si v ramci prace zvolila pro popis prechordalni desticky béhem stadia
gastrulace. Prechordalni desticka je ale ve vétSiné publikaci u ddania ddvana do kontextu s
riznymi poruchami pti formovani predni oblasti hlavy, a to pri vyzkumu rtiznych genetickych
mutaci (kupt. Brand a kol., 1996; Schier a kol.,, 1997). U dania jsou také popisovany dva typy
migrace bunék prechordalni desticky, a to bud’ jako nezavisla individualni migrace (Kai a kol.,
2008) nebo jako skupinové rizena migrace (Dumortier a kol., 2012).

V raném stadiu gastrulace se vytvareji buiiky hypoblastu, které migruji dovnitr
embrya a vytvareji organizator - embryondlni Stit, ktery oznacuje budouci dorzalni stranu
embrya (Kimmel a kol., 1995). Do budouci hlavy migruje od embryonalniho Stitu smérem
k animalnimu poélu skupina axidlnich mezendodermalnich bunék, které jsou nazyvany
axialni hypoblast (Kimmel a kol.,, 1995). Z téchto bunék vznikaji stfedové struktury jako je
prechordalni desticka a struna hrbetni (Kimmel a kol., 1995), a proto je prechordalni desticka
také u dania popisovana jako anteriorni axialni mezendoderm (Montero a kol., 2005). Tyto
piredni axidlni mezendodermalni bunky se pak diferencuji na buniky mezodermalni a jsou

popisovany jako prechordalni mezodermalni desticka ¢i predni axidlni mezoderm (Kimmel
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a kol., 1995; Schier a kol,, 1997). Na konci gastrulace vznika z nejprednéjsi ¢asti predniho
axidlniho mezodermu tzv. polster, tedy shluk bunék v predni casti hlavy, kterylezi pod prednim
mozkem, pricemz se z néj formuje ,hatching gland®, coz je Zlaza, kterd rybam pomaha dostat
se pri lihnuti ven z vaje¢nych obalii (Kimmel a kol., 1995). Prechordalni desticku mliZeme pri
zacinajici segmentaci embrya rozdélit na predni prechordalni desticku - polster — a na zadni
(posteriorni) prechordalni desticku (Brand a kol., 1996).

U genetickych mutacich, pti kterych jsou buriky prechordalni desti¢ky ovliviiovany
urcitymi geny napf. cyc Ci oep, jsou popisovany poruchy v prednim mozku, pri kterych
dochazi ve vétsiné piipadi k tzv. kyklopii - nedochazi k vytvoreni dvou samostatnych sitnic

oka (Brand a kol., 1996; Schier a kol., 1997).

'-l-,""—"' A
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=
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Obrazek 2.6.1: Znazornéni bunék prechordalni desticky pomoci exprese
genu fkd2 u embrya dania. Dorzalni pohled s hlavou smérfujici doleva. V
nejprednéjsi ¢asti je shluk bunék tzv. polster (hp) a mezi Sipkami se nachazi
zadni prechordalni desti¢ka, za ni je jesté vyznacena struna hrbetni (not)
(upraveno a prevzato od Brand a kol., 1996).

2.7. Drapatka vodni

Drapatka vodni (Xenopus leavis), patiici mezi obojzivelniky, je jeden z nejznaméjsich
modelovych organismi. Drapatka byla ve védé vyuzivana uz ve 30. letech minulého stoleti,
a to i napf. za ucelem prokazani téhotenstvi (Cannatella a kol,, 1993). Dnes je vyzkum u
drapatky vénovan hlavné molekularni biologii (Gilbert, 2014).

U drapatky na zacatku gastrulace vznika organizator - dorzalni ret blastoporu - pies
ktery budou migrovat buniky do vnitfni ¢asti embrya (Ibrahim a Winklbauer, 2001). Pres
dorzalniretblastoporu se zanoruji anteriorni mezendodermalni buniky (Winklbauer a Damm,
2012), které formuji faryngealni endoderm (Gilbert, 2014) a nejspiSe i buniky prechordalniho
mezodermu (obrazek2.7.1) (Winklbauera Damm, 2012), které byly u nékterych obojzivelnika
popisovany i jako prechordalni desticka (Adelmann, 1932; Gilbert, 2014). Po prechordalnim

mezodermu se zanofuje chordomezoderm, ktery dava vzniknout struné hibetni (Amaya a
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kol.,, 1993). V prechordalnim mezodermu byla také objevena exprese genu gsc, ktery burnky
navadi podél predo-zadni osy embrya béhem rané gastrulace (Winklbauer a Schurfeld, 1999;
Winklbauer a Damm, 2012). Prechordalni mezoderm, a tedy i prechordalni desticka, jsou
dileziti pii formovani predniho mozku, pricemz s touto moZnosti u obojzivelniki prisel uz
Adelmann (Adelmann, 1936). Autor také popisuje vznik okohybnych svald z populace bunék

prechordalniho mezodermu (Adelmann, 1936).

Obrazek 2.7.1: Priifez ranym stadiem gastruly pfi posouvani bunék do
vnitfni ¢asti embrya drapatky. Horni polovina je animalni podl, dolni je
vegetativni pdl. Dorzalni ret blastoporu lezi u tmavé modrou vybarvenych
bunék. Zelené a modre jsou znazornény bunky endodermu, zluté jsou
prekurzorové mezendodermalni buriky, cervené chordomezodermalni
buriky a svétle rlizova jsou buriky prechordalniho mezodermu (upraveno
a prevzato od Winklbauer a Damm, 2012).

[uembrya drapatky, podobné jako u dania, je vyvoj télnich organt a jejich prekurzori
popisovan pievazné pomoci genetickych signalli a jejich pripadnych mutaci (kupf: Li a kol,,
1997; Kazanskaya a kol.,, 2000). U drapatky hraje pri formovani prechordalni desticky roli
gen Dkk1 spolec¢né s BMP inhibitory. (Kazanskaya a kol., 2000). KdyZ byl gen dkk1 zmutovan
¢i inhibovan, prechordalni desticka se neformovala, a tak nedochazelo ani k potifebnému
signalu, ktery napomahda pfti rozdéleni predni ¢asti mozku a formovanim bilateralnich
sitnic (Kazanskya a kol., 2000). Pti jiném vyzkumu (Li a kol., 1997) byly odstranény bunky
prechordalniho mezodermu béhem embryogeneze drapatky, a po jejich odstranéni rovnéz

nastala kyklopie, podobné jako je tomu u embrya dania (Schier a kol., 1996).
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2.8. Kure a kiepelka

Na kureti, které patfi mezi modelové organismy, jsou vznik a funkce prechordalni
oblasti hlavy velmi dobi'e embryologicky popsany, a proto mu v této praci bude vénovano
nejvice prostoru. Morfogeneze prechordalni desticky a také prechordalniho mezodermu
byla u ptakd z mého pohledu nejlépe popsana v ¢lanku od Seiferta a kol. (Seifert a kol., 1993),
a také mu bude vénovana vétsi Cast textu. V druhé casti se pak zamérim na vznik vnéjSich
okohybnych svalti (Wachtler a kol., 1984; Couly a kol., 1992).

Za zacatek gastrulace u embrya kurete miliZeme oznacit vznik svrchniho listu
nazyvaného epiblast, ze kterého se budou vytvaret bunky vsSech tii zarodecnych listl
(Schoenwolf, 1991). Dalsim krokem gastrulace je vytvoreni primitivniho prouzku, ktery
je vytvaren z bunék epiblastu, tvoricich v predo-zadni ose na povrchu embrya Zlabek c¢i
prohluben (Lawson a Schoenwolf, 2001). Pred rostralnim koncem primitivniho prouzku
se vytvaii shluk bunék tzv. Hensentliv uzel (Lawson a Schoenwolf, 2001), ktery u ptakt
zastava funkci organizatoru (Boettger a kol., 2001). Hensentiv uzel se pak postupné posouva
po piedo-zadni ose embrya a skrz néj v urcité chvili migruji buiiky: v predni ¢asti skrz néj
vstupuji buniky formujici endodermalni prvostrevo, strunu hibetni a prechordalni mezoderm
(Schoenwolf a kol., 1992; Psychoyos a Stern, 1996).

V raném stadiu vyvoje embrya kurete, tedy po migraci bunék prechordalniho
mezodermu do piedni oblasti budouci hlavy pres Hensentiv uzel (Psychyos a Stern, 1996),
miiZeme tyto bunlky pozorovat soustiedéné na povrchu endodermalniho epitelu (Seifert
a kol.,, 1993). V minulosti byl nékterymi autory prechordalni mezoderm popisovany i jako

prechordalni mezodermalni desticka (Meier, 1981; Noden, 1988), tedy podobné jak bylo

Obrazek 2.8.1: Sagitalni prlFez hlavou embrya kufete, s hlavou smé&Fujici doprava. Prechordalni mezoderm (P)
lezi mezi prednim stfevem (F) a neuralni desti¢kou (M). Sipky na obou snimkach, pfi¢emz snimek napravo je ve
vétsi priblizeni snimku nalevo, znazornuji burfiky prechordalni desti¢ky (upraveno a prevzato od Seifert a kol.,
1993).
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popisovano u embrya dania. Pozice prechordalniho mezodermu pfti frontalnim prirezu hlavy
je mezi prednim strevem a formujici se neuralni destickou (obrazek 2.8.1), pricemZ dochazi
i k tésnému kontaktu s populacemi téchto bunék (Seifert a kol., 1993). Pied prechordalnim
mezodermem se nachazi velky shluk bunék, ktery je soustiedény na hornim okraji predniho
stieva, podobné jako prechordalni mezoderm (obrazek 2.8.1) a autofri ho ve svém clanku
popisujijako prechordalni desticku (Seifertakol., 1993).V pozdéjSim stadiu se v prechordalni
desti¢ce vytvari struktura anglicky nazvana “pit” (Seifert a kol., 1993), do CeStiny bych ji
preloZila asi jako vypouklina ¢i dirka. Tato vypoukla struktura se formuje z dorzalni stény
predniho streva a byla také popsana u embrya kiepelky (Seifert a kol., 1992).

U kiepel¢iho embrya probiha vyvoj prechordalni oblasti podobné jako u embrya
kurete, avSak kupf. u kiepelky se vytvari jasnd hranice mezi prechorddlnim mezodermem
a strunou hrbetni dfive neZ u embrya kurete (Seifert a kol., 1993). Na rozdil od predchozi
hranicerozdéleni prechordalniho mezodermu od struny hibetni,oddéleniod endodermalniho
epitelu predniho stfeva neni zcela zretelné (Seifert a kol., 1992). AZ pozdéji dochazi k
viditelnému rozhrani mezi prednim stifevem a prechordalnim mezodermem (Seifert a kol.,
1992). I u kiepelc¢iho embrya je popisovana prechordalni desti¢ka s vypouklou strukturou,

ktera se v destiCce vytvari ze stiechy predniho streva (Seifert a kol., 1993).

Obrazek 2.8.2: Stiedni sagitélni prifez hlavou embrya kiepelky, s hlavou sméFujici doprava. Prechordalni
mezoderm (P) je oddéleny od struny hibetni (H). Pfed prechordainim mezodermem se vytvari vypoukld struktura
(Sipky) z endodermu predniho stfeva (E), kterd by méla predstavovat ¢ast prechorddlni desticky. Hlavy Sipek -
hlavovy mezenchym (upraveno a prevzato od Seifert a kol., 1993).

V pozdéjSim stadiu jak u embrya kurete, tak i kiepelky je pozorovana jasna

hranice mezi prechorddlnim mezodermem a strunou hrbetni (Seifert a kol.,, 1993). Kdyz
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se na oblast hlavy pta¢iho embrya podivame z predo-zadniho sméru (obrazek 2.8.2), tak v
nejpredné;jsi ¢asti uvidime shluk mezenchymalnich hlavovych bunék, které jsou nasledovany
prechordalni destickou, tvorenou z endodermalnich bunék predniho stieva (Seifert a kol.,,
1993). Nejzadnéjsi struktura z ¢elniho (frontalniho) pohledu hlavy je pravé prechordalni
mezoderm, ktery je tvoreny z mezodermalnich bunék a vyskytuje se pred prednim koncem
struny hibetni, se kterou je do urcitého stadia propojen (Seifert a kol., 1993).

V pozdéjSim stadiu se prechordalni desticka postupné zmensSuje, aZ uplné vymizi
(Seifert a kol.,, 1993). OvSem autori uvadéji zajimavou myslenku, Ze prechordalni desticka by
mohla prispivat buiikami do hlavového mezenchymu, coz by znamenalo, Ze endodermalni
bunky se diferencuji na buiiky mezenchymalni (Seifert a kol., 1993). Mezenchymalni bunky
vznikaji ale z mezodermalnich bunék (Gilbert, 2014) nebo z mezektodermalnich bunék
neuralni listy (Le Douarin a Kalcheim, 1999), a to pfi epitelo-mezenchymalni tranzici, pri
které se epitelialni bunky preménuji na bunikky mezenchymalni (Gilbert, 2014). Je tedy
mozné, Ze i bunikky endodermalniho ptivodu by mohly béhem embryogeneze podstupovat tuto
epitelo-mezenchymalni tranzici, ovSem tato tranzice z endodermalnich bunék se v zadném
dal$im ¢lanku neobjevuje. Epitelo-mezenchymalni tranzice ale mtZe byt pozorovana u vSech
typu epitelialnich bunék, a to v pripadé premény na buniky nadorové, které pak jako burky

mezchymalni mohou zpisobovat u dospélého jedince metastaze (Gilbert, 2014).

(b)

o, B Srea der GRS i :
Obrazek 2.8.3: Stiedni sagitalni priiez hlavou embrya kufete (a) a kfepelky (b), s hlavou sméfujici doprava.
Pred strunou hibetni (N) mizeme pozorovat tenky pruh mezenchymatickych bunék prechordélniho mezodermu
(P) a také mdzeme pod strunou hrbetni vidét piredni stfevo (F) (upraveno a pievzato od Seifert a kol., 1993).

V pozdéjsim stadiu se bunécna populace prechordalniho mezodermu prodluzuje k
prednimu okraji predniho stfeva (obrazek 2.8.3) a vytvari se z ni pruh mezenchymalnich

bunék (Seifert a kol., 1993). V prechordalnim mezodermu u embrya kutete byl v minulosti
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popisovan jeden par hlavovych premandibularnich kavit (Adelmann, 1926), ze kterého
vznikaji vnéjsi okohybné svaly (Couly a kol., 1992). U kurete byl ale jeSté popisovan jiny typ
hlavové segmentace, pii které se v paraxidlnim mezodermu vytvari somitomery (Meier, 1979).
Somitomery jsou popisovany jako struktury, které jsou tvoreny volnymi mezenchymalnimi
bunkami, které vytvari nékolik bilaminarnich bloki (Jacobson, 1988). Somitomery byly
popsany i u dalsich obratlovci - mysi (Meier a Tam, 1982) a kajmanky (Packard a Meier,
1984). Existence somitomer ale neni stale vyfesena a vSeobecné neni priliS prijimana.
Existuje i jeden ¢lanek, ktery se na to dival z jiného pohledu a tento ¢lanek odhalil na zakladé
vypoctu hustoty bunék v somitomerach, Ze v somitomerach nedochazi k zhustovani bunék,
jak je tomu praveé u somitd (Freund a kol., 1996).

Z bunék prechordalniho mezodermu vznikaji u ptaka tii pary o¢nich svali a dalsi
tfi pary okohybnych svall pak vznikaji z paraxidlniho mezodermu (obrazek 2.8.4 a tabulka

Vv

1) (Couly a kol., 1992). Vnéjsi okohybné svaly jsou dilezité pro spravny pohyb a rotaci oka

Tabulka 1: Nazvy okohybnych svall, které jsou
znazornéné na obrazku 2.8.4 (upraveno a prevzato
od Couly a kol., 1992).
MUSCLES EXP 1 EXP 2
1 M. reclus medialis ..o ) —
2 M. rectus ventralis «oeesne. -m——J
3 M. obliqus ventralis «.ccooveeennn T
4, M. rectus dorsalis eeececfrsnannnn
S. M. obliqus dorsalis - NI S—
Obrazek 2.8.4: Barevné znazornéni 6. M, reclus lateralis oesesemmmfimmiin. |
okohybnych svall, vznikajicich z !

prechorddlniho mezodermu (&ervené)
a paraxidlniho mezodermu (Zluté)
(upraveno a prevzato od Couly a kol.,
1992).

(Noden a Francis-West, 2006). Jedni z prvnich autort, ktefi svym vyzkumem potvrdili mozny
vznik téchto svall z prechordalniho mezodermu a desticky, byli Wachtler a kol. (Wachtler
a kol., 1984). Pozorovali migrujici mezenchymalni bunky prechordalniho mezodermu u
kiepelky a kurete, a to za vyuziti tzv. chimér kure-kiepelka (Wachtler a kol.,, 1984). Ve své
analyze vpravili prechordalni bunky embrya kirepelky do embrya kurete a jelikoZ jejich
jaderny heterochromatin je rozdilny, mohli tak sledovat osud vloZenych bunék (Wachtler a
kol.,, 1984). Transplantované bunky migrovaly lateralnim smérem, kde aktivovaly myotubuly

(mnohojaderné svalové bunky, tvorené z nékolika myoblastii), které formuji normalni vné;jsi
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okohybné svaly (Wachtler a kol,, 1984). Aby mohli vyvratit mozny vznik z jinych bunék,
transplantovali do embrya kurete jeSté bunky paraxialniho mezodermu. U paraxialniho
mezodermu zjistili, Ze o¢ni svaly nevytvari (Wachtler a kol., 1984), ale v dalSich publikacich
se ukazuje, Ze paraxidlni mezoderm se na vzniku vnéjSich okohybnych svalii podili (Couly a
kol.,, 1992, Noden a kol., 1999).

[ u embrya kurete byla zkoumana funkce bunék prechordalni desticky pfi formovani
hlavy, pricemz se zjistila stejna porucha - kyklopie (kupt. Li a kol,, 1997; Pera a kol., 1997).
Autori (Liakol.,, 1997) ve svém ¢lanku popisuji vliv prechordalniho mezodermu na formovani
predniho mozku u embrya kurete. Jejich analyza sméfrovala k tomu, Ze z axidlni populace
bunék prechordalniho mezodermu dochdazi k primarni signalizaci (obrazek 2.8.4), ktera
ovliviiuje funkci genu Pax6, ktery je dulezity pii vyvoji oka a formovani mozku (Li a kol,,
1997). KdyZ autofi odstranili tuto axialni ¢ast prechordalniho mezodermu, nedochazelo

podle nich k potrebné signalizaci genu Pax6, ktery tak nebyl v axialni c¢asti inhibovan a

nedoslo k rozdéleni na dvé samostatné sitnice (Li a kol., 1997).

A.

Ectodern

B. B B
L]

I

]
I:I Mrsoderm
Obrazek 2.8.4: Schématické znazornéni mozného vlivu prechordalniho
mezodermu v oblasti hlavy na predni ¢ast neurdini desti¢ky u obratlovcl, pfi
kterém dochézi k vytvofeni dvou samostatnych sitnic. Cerné je znazornéna
neuralni desticka, tedy ektodermalni bunky a bilou barvou je znazornény
prechordaini mezoderm, tedy mezodermalini buriky. Sipka naznacuje primarni
signalizaci prechordainiho mezodermu na anteriorni ¢ast neurdlni desticky
(upraveno a prevzato od Li a kol., 1997).




2.9. MyS domaci

Obecné u savcl vcetné mysi dochazi k embryondlnimu vyvoji uvniti téla matky.
Zloutkovy vacek je oproti vackiim ostatnich obratlovcii pomérné maly, ale velmi dobte
prizptsobeny k tomu, aby ziskaval potiebné zZiviny z vnéjsiho prostiedi, v tomto pripadé z
téla matky (Stern a Downs, 2012). Mys je jako modelovy organismus dulezity pti vyzkumu
lidskych genetickych mutaci a poruch vznikajicich béhem embryogeneze (Gilbert, 2014).

Gastrulace u embrya mysi probiha podobné jako u embrya kurete. Zarodecné
listy (ektoderm, endoderm a mezoderm) a zarode¢né obaly embrya, kromé Zloutkového
vacku, vznikaji z bunék epiblastu (Tam a Behringer, 1997). Z bunék epiblastu se vytvori
primitivni prouzek, ktery leZi v predo-zadni ose embrya (Tam a Behringer, 1997). Pres
anteriorni ¢ast primitivniho prouzku migruji burikky prechordalni desti¢ky, a to v raném a
strednim stadiu gastruly (Robb a Tam, 2004). Prechordalni desticka je nejpredné;jsi populaci
mezendodermalnich bunék embrya mysi a je zndzornéna jako vychlipenina predniho stireva
(obrazek 2.9.1) (Beloakol., 1998). Prechordalni desticka se tak nachazi vraném stadiu embrya
mysSi pod predni ¢asti neuralni desticky (Sulik a kol., 1994; Aoto a kol., 2009), podobné jak je
tomu napf. u embrya kurete. V pozdéjsim stadiu se buriky prechordalni desticky preménuji
na buniky mezodermalni, presnéji na ventralni kranialni mezoderm (obrazek 2.9.2) (Aoto a

kol., 2009).

|

1

~
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S
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Vi

Obrazek 2.9.1: Pri¢ny prifez hlavou embrya mysi, kdy pozice priifezu je zndzorn&na na snimku v pravo
dole. Hlava sméfuje doleva. Prechordalni desti¢ka (PP) je znazornéna jako vydut dorzalni strany pfedniho
stfeva (FG). Na snimku je také znazornéna exprese genu gsc v prechordalni desti¢ce a na spodni strané
v diencefalonu (Di). No- struna hfbetni (upraveno a prevzato od Belo a kol., 1998).
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Pro vyvoj bunék prechordalni desticky a pozdéji i pri formovani mozku a
kraniofacidlnich struktur hlavy je dtlezity signalni protein sonic hedgehog (Shh) a také gen
gsc, k jejichz expresi dochazi béhem rané embryogeneze v prednim mezendodermu, tedy v
prechordalni desticce (Belo a kol., 1998; Aoto a kol., 2009). JestliZe se ale vyskytla mutace ¢i
byl inhibovan protein Shh, mélo to za nasledek zhorSeny vyvoj bunék prechordalni desticky,
ktery vedl i k bunécné apoptédze a také k tzv. holoprosencefalii (Aoto a kol., 2009). Zaroven
ale dochazelo i k zhorSenému vyvoji struny hibetni a predniho sttfeva, tedy Shh ma vliv i na
tyto bunécné struktury (Aoto a kol., 2009). Holoprosencefalie je ve vétSiné piipadl letalni
porucha charakteristickd nerozdélenim mozkovych hemisfér a chybéjicimi strukturami ve
stredni ¢asti obliceje - rozstép ust, kyklopie, apod. (Muenke a Beachy, 2000). Na zakladé
téchto poznatkl se zda, Ze bunky prechordalni desticky funguji jako anteriorni kontrolni
centrum v rané embryogenezi mysi, které pomaha ridit vyvoj mozku a stredni oblicejové

casti, zejména prostrednictvim signalu proteinu Shh (Aoto a kol., 2009).

Obrazek 2.9.2: Sagitadlni prlfez hlavou embrya my$i na skenovacim
elektronovém mikroskopu, hlava sméfuje doleva. MiZzeme si v&imnout fialové
znazornéného endodermalniho predniho stfeva (df) s burikami prechordalni
desti¢ky (prcp) na jeho povrchu a zelené je znadzornény neuralini epitel (ne). Na
snimku napravo je ukazano pozdéjsi stadium embrya s ventradlnim kranidlnim
mezodermem (vcm) (upraveno a prevzato od Aoto a kol., 2009).
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3. Zavér

Prechordalni destic¢ka je obecné popisovana jako nejprednéjsi populace axialnich
mezendodermalnich bunék v rané embryogenezi hlavy obratlovcii. Prechordalni desti¢ka
je nasledné u vétSiny obratlovcl rozdélovana na predni Cast, kterdA béhem embryogeneze
zanika, a na zadnéjsi ¢ast, kterd leZi pred hrotem struny hibetni (Seifert a kol., 1993; Kuratani
a kol,, 1999; Adachi a Kuratani, 2012). Z této zadnéjsi ¢asti prechordalni desticky se vytvareji
bunikky mezodermalniho charakteru, které jsou i kdyZ s rozdilnymi nazvy, popisovany u vSech
zminénych obratlovci. U Celistnatych obratlovcii se v tomto mezodermu muze vytvaret par
hlavovych kavit (Kuratani a kol., 2000; Adachi a Kuratani, 2012), z nichZ se pak formuji vnéjsi
okohybné svaly, které se ale vytvareji i u mihule, jenz kavity postrada (Suzuki a kol., 2016).

KdyZ se na prechordalni desticku a jeji derivaty podivame z pohledu obratlovct,
kteri byli popsani na predchdazejicich strankach, vyplyva nasledujici: u sliznatky pozice
prechordalni desticky nenf jasna, a jeji umisténi bylo nejspiSe odhadnuto podle topografické
pozice prechordalni desti¢ky u jinych obratlovct (Oisi a kol., 2013; Sugahara a kol., 2016).
U mihule a Zraloka byla morfogeneze prechodalni desti¢ky a i z ni odvozeného mezodermu
popisovand podobné, s tim rozdilem, Ze u Zraloka se jeSté v mezodermu vytvari par
hlavovych kavit (Kuratani a kol., 1999; Adachi a Kuratani, 2012). Tento par hlavovych kavit
byl také nalezen u embrya jesetera (Kuratani a kol., 2000), aligatora a krokodyla (Wedin,
1949; Kundrat a kol., 2009) a u kufete (Adelmann, 1926). U modelovych obratlovci - dania,
drapatky a mysi - je z mého pohledu popis morfogeneze bunék prechordalni desticky
nedostacujici a resi se vice molekularni analyzy, pificemz se v téchto ¢lankach zaobiraji
genetickymi mutacemi, neZ identitou téchto bunék (kupft. Li a kol., 1997; Schier a kol., 1997;
Kazanskaya a kol., 2000; Aoto a kol., 2009). U kutete, na rozdil od predchozich modelovych
obratlovct, je morfogeneze popsana podrobnéji, priCemz autofi prechordalni desticku
popisuji jako endodermalni populaci bunék, ktera by mohla prispivat buiikami do hlavového
mezenchymu (Seifert a kol, 1993). Naskyta se tu tedy moZnost epitelo-mezenchymalni
tranzice endodermalnich bunék béhem embryogeneze, coZ by mohl byt zasadni poznatek,
nebot tato tranzice endodermalnich bunék se v jiné literatuie neobjevuje. Bylo by zajimavé
se v ramci dalSitho vyzkumu zamérit na endodermalni identitu bunék prechordalni desticky

a jejich diferenciaci na buniky mezenchymalni.
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