Vazeny pan rektor, magnificencia,

vazeny pan predseda U¢enej spolo¢nosti Ceskej republiky,
vazeny pan predseda Akadémie vied Ceskej republiky,
vazené damy a pani, priatelia,

udelenie zlatej medaily Univerzitou Karlovou je pre mna nesmiernou

poctou. Karlova Univerzita, ktora nedavno oslavila svoje 666-ro¢né jubileum, je
jednou z najstarSich univerzit v Eurdpe a najstarsia univerzita v strednej Eurépe.
Ocenenie, ktoré mi tato starobyla institucia udel'uje, prijimam s hlbokou vd'akou.
Rad by som sa pod'akoval aj v jazyku, ktory na tejto univerzite bol pouZivany po
storocia: gratias maximas vobis ago!

Dne$na udalost ma pre miia aj symbolicky vyznam. Uplne na za¢iatku mojej
vedeckej drahy - cez letné prazdniny po skonceni Stvrtého rocnika na Lekarskej
fakulte v Bratislave — som tu v Prahe stravil 6 tyZdnov na staZzi v laboratoriu prof.
Jaroslava Sterzla na Mikrobiologickom tstave vtedaj$ej CSAV. Tato vel'mi pozitivna
skusenost zohrala déleZiti ulohu v mojom rozhodnuti venovat sa vedeckému
vyskumu v mikrobiol6gii a imunoldgii.

Bol som vel'mi milo dojaty, ked ma prof. Helena Tlaskalova-Hogenova pozvala, aby
som predniesol prejav na Valnom zhromazdeni U¢enej spole¢nosti Ceskej republiky,
povodne zaloZenej ako Kralovska ceska spolec¢nost nauk. Ako 230-ro¢na, Ucena
spolecnost je d'aleko najstarSou organizaciou, ktora ma kedy pozvala dat prednasku.
NavySe mi pani profesorka oznamila, Ze moja prednaska sa bude konat

v staroslavnej aule Karolina. Naraz som sa citil vel'mi mlady...

Ak ma aj pozvanie uprimne dojalo, tak moje dojatie rychlo vystriedalo prekvapenie,
ked’ mi pani profesorka oznamila, Ze si Zela, aby som svoj prihovor predniesol nie po
anglicky, ale , v slovenStine“. Moja prva reakcia bola: ako po skoro patdesiatich
rokoch Zivota v Amerike dokdzem predniest odbornu prednasku v mojej
zhrdzavenej slovencine a eSte k tomu bez diapozitivov? Ale potom som si spomenul,
7e viac ako 20 rokov po zamatovom rozvode Ceskoslovenska, v Prahe uZ aj tak len
malo l'udi rozumie po slovensky, takze je vlastne jedno ¢i mdj prispevok prednesiem
v spisovnej alebo v skomolenej slovencine.

Poslednych 50 rokov moZno charakterizovat ako zlaté obdobie biomedicinskeho
vyskumu. V tomto obdobi bolo objavenych mnoho principov, ktoré riadia
fyziologicke i patologické procesy v organizme. Medzi ddleZité objavy z tohto
obdobia patri vylustenie genetického kédu, urcenie sekvencie a organizacie
mnohych génov, objasnenie procesu bunkového rastu a delenia, charakterizacia
tisicov bunkovych receptorov a objavenie molekul, ktoré prenasaju signaly

z povrchu do vnutra buniek. Tato akumulacia novych poznatkov viedla k pocetnym
vydobytkom v prevencii a liecbe mnohych ochoreni vratane infek¢nych, dedi¢nych,
metabolickych, kardiovaskularnych a onkologickych ochoreni. Od cias, ked som
skoncil lekarsku fakultu v Bratislave pred 57 rokmi, sa medicinska prax zmenila na
nepoznanie.



Niet pochyb, Ze za nesmierny pokrok v medicinskej praxi vd'a¢ime objavom na pode
zakladného vyskumu. Uvediem priklad: Ked' sa zaciatkom 80. rokov minulého
storocia objavila epidémia AIDS, nevedeli sme o etioldgii tohto ochorenia nic.
Pomenovanie tejto pliagy - ,,acquired immunodefficiency syndrome” - sved¢i o tom,
Ze na zaciatku nebolo vobec jasné, Ze ide o prenosné infek¢né ochorenie. Ludia
mojej generacie si budi pamatat, Ze v tom Case jednou z veducich teérii bolo, Ze
AIDS je spo6sobeny drogou, ktoru pouZzivali mladi homosexualni muzi ako sexualny
stimulant. Za to, Ze sa etiologiu AIDS podarilo objasnit pomerne rychlo, a Ze

v priebehu niekol’kych rokov sa podarilo vyvinut ucinné lieky, pomocou ktorych je
mozné infekciu virusom HIV udrZat pod kontrolou, vd'a¢ime poznatkom o
retrovirusoch, teda o RNA nadorovych virusoch, ktoré uz boli zname v 80. rokoch..
Jednym zo skiimanych virusov bol virus Rousovho sarkému, ktory spésobuje nadory
u sliepok. V case, ked’ prebiehal tento vyskum, nebolo vdbec jasné, Ci tieto poznatky
budu nejako relevantné aj pre l'udské zdravie. Mimochodom, mnohé dolezité
poznatky o viruse Rousovho sarkému boli objavené v laboratériu Jana Svobodu na
prazskom Ustave molekularnej genetiky CSAV.

Ze zékladny vyskum je zdrojom poznatkov, ktoré zabezpecuji pokrok mediciny,
bolo uZ oddavna pre mnohych samozrejmé. Pan Vannevar Bush, ktory pocas Druhej
svetovej vojny viedol americky Office of Scientific Research and Development,
povedal:

“Discoveries pertinent to medical progress have often come from remote and
unexpected sources and it is certain that this will be true in the future. It is
wholly probable that progress in the treatment of...refractory diseases will be
made as a result of fundamental discoveries in subjects unrelated to those
diseases, and perhaps entirely unexpected by the investigator... Basic
research is the pacemaker of technological progress.”

Tento citat je z roku 1945, teda spred skoro sedemdesiatich rokov. Odvtedy sa ale
nazory vladnych cinitelov trochu zmenili.

V snahe urychlit aplikaciu vydobytkov zakladného biologického vyskumu do
lekarskej praxe, sa v poslednom desatroci rozmohol trend tzv. “translacného”
vyskumu, ktorého cielom ma byt prevod poznatkov “from bench to bedside” - teda
z laboratéria k 16zku pacienta. Formalne bol tento koncept uvedeny v roku 2003
vtedajsim riaditel'om amerického NIH, Eliasom Zerhounim v ¢lanku , The NIH
Roadmap“. Jednou z iniciativ bolo vytvorenie pocetnych klinickych a transla¢nych
vedeckych centier v USA, ktoré su dotované stovkami milionov dolarov. Pocet
novych casopisov, ktorych nazvy obsahuju slovo ,translational” je na prudkom
vzostupe, rovnako ako pocet novych profesionalnych asociacii, ktoré sa venuju
transla¢nej medicine. Zaroven, sa vzhI'adom na stagnaciu celkového rozpoctu NIH, v
poslednych rokoch objem prostriedkov ur¢enych na zakladny vyskum znizuje.

A tak otazka, nad ktorou by som sa chcel zamysliet je, ¢i je spravne zvySovat
vydavky na transla¢nt medicinu na ukor investicii do zakladného vyskumu.
Vo svojej vlastnej vedeckej kariére som vZdy venoval podstatnu ¢ast mojho usilia



zakladnému vyskumu, ale problémy na ktorych som pracoval, mali aj praktické
vyuZitie. Konkrétne, vyskum v mojom laboratériu prispel ku klinickej aplikacii
interferénov a neskor k zavedeniu novej liecby autoiminnych ochorent.

Zacnem s inteferéonom. Interferény su prirodzené bielkoviny, ktoré sa vytvaraju

v organizme a ktorych najdolezitejSou funkciou je obrana proti virusovym a inym
infekciam. Vyskum interferénu som zacal e$te na Virologickom tistave CSAV

v Bratislave a potom som sa mu venoval niekol'’ko desatroci v Amerike. Pri skimani
zakladnych mechanizmov produkcie interfer6nu sme celkom neocakavane nasli
sposob, ako v bunkach zvysit produkciu beta-interferénu - jedného

z najdolezitejsich druhov interferénu. Nasa metéda umozZnila vyprodukovat
dostato¢né mnoZstva interfer6nu vhodné na pouzitie pre klinické pokusy na
pacientoch. Tato metdda sa tieZ uspesSne pouZila pri purifikacii 'udského beta-
interferdnu a pri izolacii komplementarnej DNA beta-interferénu, o zase umoznilo
produkciu rekombinantného interferénu. Dnes sa rekombinantny beta-interferén
pouziva hlavne na liecbu roztrusenej sklerozy.

Dal$im prikladom toho, ako zakladny vyskum prispel k praktickym vysledkom, je
vyvinutie novej liecby mnohych autoimtinnych ochoreni. V 80. rokoch minulého
storocCia sme s mojim kolegom, Junming Leom, vyrobili monoklonalnu protilatku
proti cytokinu TNF, teda proti tumor-nekrotizujucemu faktoru. V spolupraci

s biotechnologickou firmou Centocor sme upravili tito protilatku - povodne
vyrobenu v mojom laboratériu v mySiach - na chimericku, teda prevazne I'udsku
protilatku. V tejto Uprave sa dnes protilatka tispesSne pouziva pri liecbe Crohnovej
choroby, reumatoidnej artritidy, psoriazy a mnohych inych chronickych
autoimunitnych ochoreni. Od jej prvého schvalenia v roku 1998 pod menom
»,Remicade®, bola doteraz tato protilatka pouZzita na liecbu asi troch miliénov
pacientov. Bol to zakladny vyskum, ktory umoznil vyvoj tohto doéleziteho nového
lieku. NavySe, ispech Remicade-u inSpiroval vyvin mnohych d'alSich liekov, ktoré
maju podobny mechanizmus tucinku.

Vyvoj Remicade-u je exemplarnym prikladom translacnej vedy a to eSte v Case, ked’
slovo ‘translational’ nebolo v mode. Avsak, domnievam sa, Ze ramienka vah su

v sucasnosti az priliS naklonené v prospech translacného pristupu. Hrozi nebezbecie,
Ze bez d'alSej aktivnej a Stedrej podpory zakladného vyskumu sa pocet novych
poznatkov aplikovatel'nych v lekarskej praxi zna¢ne zredukuje.

Dejiny vedeckého vyskumu ukazuju, Ze cesta od zakladnych objavov ku klinickym
aplikaciam a liecebnym technoldgiam je zriedka priamociara. UZ v roku 1921 Marie
Curie takto charakterizovala jej historicky objav:

,Ked' bolo objavené radium, nikto netusil, Ze by mohlo byt' uZitocné
v medicine. ISlo o vysledok Cistej’ (teda neaplikovanej) vedy. Toto je
dokazom, Ze vedeckd prdca nesmie byt chdpand iba z hl'adiska jej
bezprostrednej uZitocnosti.“

Nie tak davno sme boli svedkami, ako vyskum embryogenézy ovocnych musiek



(Drosophila melanogaster) viedol k revoltcii v interpretacii mechanizmov
prirodzenej imunity. Christiane Niisslein-Vollhard a jej kolegovia v Tiibingene
objavili gén, ktory nazvali Toll. V drosofilach hra tento gén tlohu hlavne pri
formovanti tzv. dorzalno-ventralnej osi poCas embryogenézy. Neskor sa ukazalo, Ze
receptory podobné Toll (teda “toll-like receptors”) hraju centralnu dlohu v
prirodzenej imunite proti infekciam u vyssich organizmov, vratane homo sapiens.
Ked' si za svoje objavy Christiane Niisslein-Vollhard preberala Nobelovu cenu,
povedala, Ze nikdy neocakavala, Ze by jej vyskum v drosofilach mohol byt ddleZity
pre medicinu.

Chcem zdoraznit, Ze nepodcenujem dolezitost translacnej mediciny. Ale neimerna
podpora transla¢ného vyskumu zniZuje pravdepodobnost, Ze neocakavané, ale
potencialne revolucné objavy zrealizované v ramci zakladného vyskumu, prinesu
nepredvidany pokrok v lekarskej praxi alebo v inych odboroch. V ovzdusi, ktoré
odradza od zakladného vyskumu a zdo6raziiuje kratkodobé ciele, sa rozvoj vedy
nevyhnutne spomali. Skratka, bez primeranych investicii do zakladného vyskumu sa
coskoro ocitneme v situacii, kedy nebudeme mat dostatok novych poznatkov, ktoré
by boli ,preloZitelné“ do praxe. Osobne som pevne presvedceny, Ze zakladny
vyskum nie je luxus. Prave naopak: zdrava baza zakladného vyskumu je zarukou
technologického a hospodarskeho pokroku. Verim, Ze na rozdiel od Ameriky su si tu,
v Ceskej republike, I'udia na rozhodujucich poziciach plne vedomi doleZitosti
zakladného vyskumu!

V druhej casti mojho prispevku by som chcel stru¢ne spomenut vyskum
mikroorganizmov, ktoré preZzivaju v 'udskom tele bez toho, aby spdsobili priznaky
ochorenia. Tieto mikroorganizmy povaZujeme za sucast tzv. ,mikrobiomu®, ktory je
definovany ako ekologicka komunita vSetkych mikroorganizmov obyvajicich
telesny priestor. Nové koncepty mikrobiomu maju dolezité implikacie pre nase
poznatky dotykajuce sa zdravia a vzniku ochoreni.

MoZno budete prekvapeni, ked poviem, Ze priblizne 90 percent buniek

v naSich organizmoch nie su l'udské ale bakterialne. Inymi slovami, pocet
bakterialnych buniek v naSich telach takmer desatnasobne prevysuje pocet
I'udskych buniek. Baktérie obyvaju kazdy Stvorcovy milimeter nasej koze, naSich usi,
nosov, ust, ezofagu a najma criev. Bohata zbierka baktérii sa rovnako nachadza

v Zenskych organoch. Baktérie v tele dospelého ¢loveka dohromady vazia asi 1.5 kg,
teda pribliZne tol'’ko ako nas mozog alebo nasa pecen (po Cesky “jatra”).

Za normalnych okolnosti Zijeme s nasim mikrobiémom v harmonickom vztahu,
alebo aspon v primeri. Baktérie Zijuce v naSich organizmoch profituju z toho, Ze
existuju v chranenom a teplom prostredi, ktoré im poskytujeme. Najviac mikrobov
Zije v naSich Crevach. Vo forme spoluZitia ktory sa nazyva komensalizmus, crevné
baktérie ziskavaju vyzivu z potravy, ktort konzumujeme a ktora prechadza naSim
zazivacim traktom. Ale nie su to iba baktérie, ktoré profituju z nasho spolunazivania.
My tieZ ziskavame UZitok z baktérii, ktorym poskytujeme gratis ubytovanie, lebo
baktérie v naSom tele vykonavaju pre nas mnohé metabolické a ochranné funkcie.



Daleko najvacsi pocet baktérif Zije v hrubom ¢reve, kde metabolizujii nestravitel'né
zvySky potravy. Hoci to robia primarne pre svoju vlastnu vyzivu, niektoré z tychto
metabolickych produktov nas organizmus vyuziva pre svoju vyZivu. Hlavnym
produktom bakteridlneho metabolizmu su kratkoretazové mastné kyseliny, ktoré
crevo dokaZze vstrebat. Odhaduje sa, Ze 5 az 15 percent z celkového poctu kalorii

z nami prijatej potravy je extrahovanych baktériami v hrubom Creve. Baktérie tieZ
metabolizuju mnohé latky (napriklad lakt6zu), produkuju aminokyseliny, rozkladaju
vlakniny a syntetizuja vitamin K.

Baktérie nasho mikrobiému zohravaju vel'mi ddlezitu tlohu v imunite a pri ochrane
organizmu proti patogénnym mikrébom. Ako to vieme? Najma zo Studii na
experimentalnych zvieratach chovanych v sterilnom prostredi, ktoré bud’ vyrastaju
bez akychkol'vek baktérii (takzvané ,bezmikrobne zvierata“) alebo obsahuju len
niektoré zname druhy baktérii (tie sa nazyvaju ,gnotobiotické zvierata“). Chcel by
som pripomentit, Ze v Mikrobiologickom tistave Akadémie vied Ceskej republiky uz
od 60. rokov minulého storocia existuje Oddelenie imunolégie a gnotobiologie, ktoré
sa venuje vyskumu mikrobiému a jeho vplyvu na fyziologické a patofyziologické
procesy. Na zaloZeni tohto oddelenia mal zasluhu Prof. Jaroslav Sterzl a v jeho
tradicii pokracuje Prof. Tlaskalova-Hogenova s jej spolupracovnikmi. Pokusy na
gnotobiotickych a bezmikrobnych zvieratach viedli a nad’alej vedu k ddleZitym
poznatkom.

Gnotobiotické a bezmikrdobne zvierata maju zvySenu citlivost voci patogénnym
mikroorganizmom. Jednym z dévodov tejto zvySenej citlivosti je, Ze baktérie

v naSom mikrobidéme prispievaju k vyvinu nasho imunitného systému, najma k
vyvinu tzv. prirodzenej imunity, anglicky ,innate immunity*“. Zaroven je prirodzena
imunita nevyhnutna na vytvorenie adaptivnej, teda Specifickej ziskanej imunity

a z tohto dovodu maju gnotobiotické zvierata tiezZ nedostatoc¢ne efektivnu adaptivnu
imunitu. Dal$im dévodom silne zniZenej rezistencie gnotobiotickych zvierat proti
infekcidm patogénnymi baktériami je, Ze v normalnom zvieracom ¢i 'udskom
organizme sa pritomny mikrobiom brani proti invazii cudzich mikroorganizmov,
napriklad sekréciou antibiotikam podobnych latok, ktoré su toxické pre iné baktérie.
Tento mechanizmus chyba v bezmikrébnych alebo gnotobiotickych zvieratach.
Jednoducho povedané, mikrobiém sa v naSich telach citi dobre, a brani sa proti tomu,
aby ich domov okupovali cudzie baktérie. V spolocenstve baktérii je to teda podobné
ako v I'udskej spoloc¢nosti...

NasSe nedavne zmeny v zZivotosprave a nadmerné predpisovanie antibiotik, spolu s
rozSirenym pouZzivanim antibiotik pri chove dobytka, prasiat a hydiny, su
zodpovedné za podstatné zmeny v kompozicii nasSich mikrobiémov.

Zmeny v 'udskom mikrobiéme mdézu viest k nepredvidatelnym dosledkom. Jeden
priklad zdokumentoval vo svojich pracach moj kolega z New York University, Martin
Blaser. Najskor mi vSak dovol'te malé historické odbocenie. V roku 2005 ziskali
Robin Warren a Barry Marshall z Australie Nobelovu cenu za objav, Ze baktéria
Helicobacter pylori sposobuje jednak zapal sliznice Zaludku (teda gastritidu) a tiez
vredy Zaluidka a duodena. Bol to revolu¢ny objav, pretoze dovtedy sa myslelo, Ze



Zaladoc¢né vredy su sposobené stresom a vyslednou nadmernou produkciou
zaludocnej kyseliny. Marshall a Warren v klinickych Studiach vSak ukazali, Ze
eradikacia H. pylori antibiotikami vylie¢i Zalido¢né vredy. Je dobre zname, Ze vredy
Zaludka a duodena mézu viest k rakovine Zaludka, z ¢oho vyplyva, Ze H. pylori je tieZ
zodpovedny za vacsSinu pripadov karcindému zaludka. V désledku tohto objavu klinici
na celom svete vypovedali vojnu H. pylori a zacali predpisovat antibioticku liecbu
pacientom, u ktorych sa dokazala pritomnost’ H. pylori, a to aj vtedy ak pacienti
nemali Ziadne priznaky Zalidoc¢ného ochorenia. Mo6j kolega, Martin Blaser, a mnoho
d'al$ich vyskumnikov stravili mnoho rokov stidiom dosledkov eradikacie H. pylori.
Niektoré vysledky tychto vyskumov su prekvapujuce.

Vo vyspelych krajinach sveta H. pylori rychlo mizne z 'udskej populacie. Odhaduje sa,
Ze zaciatkom 20. storocia vacsina I'udi narodenych v USA boli nosi¢mi H. pylori, ale
len 6 percent deti narodenych po roku 1995 maju tieto baktérie vo svojich
zaludkoch. Eurdpske vyskumy dospeli k podobnym vysledkom. ZniZenie vyskytu H.
pylori v rozvojovych krajinach je menej dramatické, co poukazuje na skutoc¢nost, Ze
zniZena prevalencia tychto baktérii koreluje so socio-ekonomickym statusom a so
stupniom sanitacie. Vel'ku zasluhu na zniZenej kolonizacii tymito baktériami ma tieZ
rozSirené nasadzovanie antibiotik na lieCenie vel'kej Skaly neduhov, najma u deti.

Je mozné, Ze eradikacia H. pylori, spdsobena socio-ekonomickymi faktormi

a zvySenym pouZzivanim antibiotik, vedie aj k negativnym nasledkom? Isté dokazy
tomu nasvedcuju. Medzi ochorenia, ktorych vyskyt sa zvysil (opakujem zvysil)

u pacientov, ktorych Zaludky nie st kolonizované H. pylori, patria chronické palenie
zahy (gastroesophageal reflux disease, GERD), Barrettov ezofagus a adenokarcin6m
ezofagu. TakZe na jednej strane infekcia Zaludka s H. pylori vedie k zvySenému
vyskytu rakoviny Zaludka, ale na druhej strane sa zd3, Ze tato infekcia nejakym
sposobom chrani ezofagus (Cesky “jicen“). Musim vSak dodat, Ze tieto zavery nie st
eSte vSeobecne akceptované a len Cas ukaZze Ci zniZena kolonizacia Zaludka s H.
pylori ma skutoc¢ne za nasledok vyssi vyskyt GERD, Barrettovho ezofagu

a adenokarcin6mu ezofagu.

Existuje mnoho $tadii, z ktorych vyplyva, Ze narusenie normalneho mikrobiému
moZe byt pricinou aj inych zdravotnych problémov suasného sveta. Medzi
ochorenia, ktorych zvyseny vyskyt v modernom svete pravdepodobne suvisi so
zmenami v mikrobiéme, radime alergie (napriklad astmu), obezitu, zapalové ¢revné
ochorenia (teda Crohnovu chorobu a ulcerativnu kolitidu), gluténovu intoleranciu
(,celiac disease"), diabetes mellitus-typu 1, reumatické ochorenia, neurologické
ochorenia ako roztrusenu sklerézu a mozno aj autizmus. Je dolezité, aby sa vyskumy,
ktoré sa touto problematikou zaoberaju, doviedli do konca. Potrebujeme viac stadii
na l'udskych populaciach, ale taktieZ zvieracie modely, vratane modelov
gnotobiotickych zvierat.

Nakoniec niekol'’ko postrehov o vyskume virému, teda o populaciach virusov

a virusovych produktov, ktoré obyvaji nase organizmy. O virome sa toho vie ovela
menej nez o bakterialnom mikrobidéme. Jednym z dévodov je to, Ze habitat
bakterialneho mikrobiému je prevazne extracelularny, kym virém spravidla preZziva



vo vnutri buniek a je preto ovel'a taZsie pristupny experimentalnej analyze. Vyskum
bakterialneho mikrobiému vo velkej miere spociva na sekvencovani bakterialnych
ribozomalnych génov; tieto metddy su bezne dostupné a pomerne lacné. Izolacia
virusovej DNA a RNA z vnutra buniek a ich sekvencovanie je podstatne zloZzitejSie a
narocnejsie. Len v poslednych rokoch sa vd'aka pokroku v bioinformatike podarilo
vyvinat metédy na identifikaciu viromu vo vel'kych sekvencnych databazach.

Ale aj napriek technickym prekazkam, poznatkov o virdme pribuda. Medzi virém
mozno ratat klasické virusy, ktoré chronicky alebo latentne infikuju hostitel’a.
Odhaduje sa, Ze priemerny zdravy ¢lovek vo svojom tele prechovava vyse desat
chronickych alebo latentnych virusov. Skuto¢ny pocet moZe byt ale vyssi, kedZe je
pravdepodobné, Ze mnoho komponentov virdmu eSte nebolo identifikovanych.
Medzi konvencné virusy, o ktorych sa vie, Ze su Casto pritomné v 'udskom
organizme vo forme latentnych alebo chronickych infekcii, patria adenovirusy,
herpesvirusy, a papilloma virusy. Niektoré z tychto virusovych infekcii zostavaju
asymptomatické u hostitel'ov s normalnym, zdravym imunitnym systémom. Ale v
organizme s naruSenou imunitou tieto virusy mozu spdsobit’ priznaky ochorenia.

Virém tiez zahrniuje virusy, ktoré spésobuju chronicku infekciu, ale doteraz nie je
zname, Ze by mohli vyvolat priznaky ochorenia. Medzi takéto “komensalne” virusy
patria nedavno objavené Anellovirusy, ¢o st DNA virusy, ktorych pritomnost bola
dokazana vo vysokom percente I'udskej populacie a tieZ u mnohych druhov zvierat.

Medzi vir6m treba tieZ zaradit virusové produkty pritomné v bunkach, vratane
fragmentov virusovych nukleinovych kyselin a r6znych proteinov virusového
povodu. Najznamejsim prikladom su tzv. endogénne retrovirusy pritomné v
chromoso6moch, ktoré spravidla tvoria okolo 5 percent I'udského gen6mu. Tieto
fragmenty su vysledkom inzercie retroviralnej DNA. VacSina tychto sekvencii v
priebehu tisicroci presla mnohymi mutaciami a preto uz nie sui schopné produkovat
virusové Castice. Niektoré sekvencie endogénnych retrovirusov boli implikované v
istych druhoch rakoviny a autoimunitnych ochoreni, ale priame dékazy o tom zatial
nemame. AvSak jeden I'udsky gén, ktory ma pévod v retroviralnej inzercii, tzv.
“syncitin”, je plne funkény a hra ulohu v morfogenéze placenty. Mutacie v syncitine
boli identifikované u pacientov s roztrisenou skler6zou a schizofréniou.

Zaverom chcem dodat, Ze si uvedomujem, Ze v mojej diskusii mikrobiému a viromu
som sa iba letmo dotkol vel'mi zloZitej problematiky. Zostava mi len dufat, Ze sa mi
podarilo pribliZit vam - hoc len utrZkovite - tuto fascinujucu a ddleZzitu oblast
vyskumu, ktorej sa v sicasnosti venuje znacna pozornost a ktora s vel'kou
pravdepodobnostou zostane v centre zaujmu vyskumnikov po mnoho rokov.

JeSté jednou vam uprimné dékuji za tuto vyznamnou poctu a za vasi milou
pozornost.



