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bunka -> tkané -> organy -> organismus / jedinec

- Endoderm (internal layer)

Respir-
J




% déleni bunék - proliferace

% rust bunék - hxper'Tr'ofie

< preduréeni, rozruzhovani a zrdni bunék - determinace,
diferenciace a maturace

< presun bunék - migrace

< spojovdni bunék do vétsich celki - asociace (tkané, orgdny)

% odumirdni bunék - apoptdsa, bunééna smrt

< produkce extraceluldrni matrix



Proliferace ~ bunécny cyklus
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Proliferace ~ bunécny cyklus
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Proliferace ~ bunécny cyklus
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early embryonic cell cycle

Timing of the cell cycle during cleavage '
in Xenopus.

From The Art of MEoCT £ 1995 Garland Publizhing, Inc.



Pluripotent Stem Cells
Diferenciace
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Diferenciace
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stem cell stem cell cell cells
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- bunky cestuji (aktivni pohyb = zapojeni cytoskeletu)
- tkan roste smérem k bunce nebo jiné tkani
- havigace - prostor

- chemokiny

- cesta v extracelularni matrix

spojovdani bunék v tkané, tkané v organy

- tvorba extraceluarni matrix, membran/blan,
opérnych struktur

- tzv. samoorganizace (self-organization)



bunééna smrt, programovana bunécna smrt

- prirozeny mechanismus odstranovani nepotrebnych bunék
- bunky se rozpadaji na mensi membrdnou ohranicené utvary,
které jsou odstranény zejména fagocytozou, pripadné autofagii
- za fyziologickych podminek je prisné regulovana
- je nezbytna pro vyvoj tkani, organt organismu
- anoikis - apoptosa indukovana uvolnénim bunék z podkladu

- nekrosa - neregulovana smrt burniky,miZe v ni prejit i apoptésa



vlastni proces enzymy - kaspdsy (rodina proteds)

aktivacni kaspdsy - aktivuji exekuéni kaspdsy

exekucni kaspdsy - $tépi bunééné proteiny,zejména cytoskelet
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Apoptosa

Some Functions of PCD in Animal Development

Sculpting Deleting Eliminating
Unwanted Dangerous
Structures Cells

Adapted fram Jacobson ot al.




Morfogeneze

Involution:

Inturning of cell sheet
over the basal surface
of an outer layer

Example:
Amphibian
mesoderm

Ingression:
Migration of
individual cells
into the embryo

Example:
Sea urchin mesoderm,
Drosophila neuroblasts

- vznik tvaru

Delamination:
Splitting or migration
of one sheet into

two sheets

Example:
Mammalian and bird
hypoblast formation

Epiboly:

The expansion of
one cell sheet
over other cells

Example: Ectoderm
formation in amphibians,
sea urchins, and tunicates




Proliferace, diferenciace, migrace, asociace i

apoptdsa jsou rizeny pestrou $kalou faktord

< fyzikalnich: tlak, svétlo, teplo,..

< chemickych: proteiny/peptidy, steroidni latky,
derivaty lipidu (mastné kyseliny), nukleotidy,plyny

chemické faktory

extracelularnt x intracelularni



Nékteré extracelularni faktory / latky, zejména nékteré

tzv. ,rlstové faktory" se oznaéuji jako morfogeny

Morfogeny

- maji zasadni vliv na specifikaci bunéek / tkani

- razné buriky ¢&i tkané vykazuji na stejny morfogen
odliSnou odpovéd’' (pusobi pleiotropné)

- rdznd davka morfogenu, vyvolava kvalitativné odlisnou

odpovéd’ u stejnych bunék / tkané



Pusobeni faktoru
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Each cell has the potential to develop
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pfenos signalu

STAFETA

amplifikace

rozriznéni
na rozliéné cile

o plasmaticka membrana

intracelularni
konformacni
. zména aktivuje
receptorovy protein

receptorovy
protein
aktivovany komplex receptoru

se steroidem pronika do jadra

JADRO

aktivovany
cilovy gen

DNA

aktivovany komplex steroidu ‘ TRANSKRIPCE

s receptorem se véaie EEEseEeE [N A
na regulacni oblast cilového

genu a aktivuje transkripci




Priklady nékolika vyvojové vyznamnéjSich signdlnich drah

jednotlivé drdhy jsou éasto tvoreny rodinami ligandi a jejich receptort

- tento ndrust je dobre patrny se sloZitosti / vyspélosti organismu

vétsinou vice ligandl se vaZe na jeden nebo skupinu prisluSnych receptort

extracelularni variabilita se promita do intracelularni

signdlni drdhy casto velice zasadné interaguji v intracelularnim prostoru

poruchy signalnich drah vedou k porucham vyvoje
- embryonalni, postnatadlni predcasna letalita
- vyvojové defekty

- vznik nadorovych onemocnéni



Fibroblastové rustové faktory - FGF (Fibroblast growth factor)
- schéma je velmi podobné i pro dal$i ristové faktory
- EGF, HGF, PDGF, IGF, TGFalfaq,...

- FGF patri mezi vyznamné morfogeny (prvni objevené, proteinove)

FLRT3

=TS

Bottcher a Niehrs, 2005



Cytoplasm
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TGF-31
TGF-B3

BMP2/4
BMPG —
BMPY

BMPRII
BEMPRIIE

O —*ﬁ [i

MISRHII

R-Smad
activation

|::> Smad2
TBRI Smad3

Smadi

ALK1 - Smad5

Smads
Endothelium restricted

ACtRIB
Ay | EEEp

BMPRIA
BEMFPRIB




FGF, IGF Ras MEK1 Massague, 2003

EGF, HGF l

Erk1,2
Other kinases
TGFp, Nodal,
EMP Activin
receptor receptors
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Brennan 2003



Phosphorylation sites

Adhesive recognition

Cadherin- cadherin
binding
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Boghog 2; Wikipedia




Signdini draha jadernych receptoru

Jjaderné (nuclear)
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