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Vyvoj novych IéCiv, objevovani a syntetizovani novych latek, které by ndm mohly pomoci v boji proti nadorovym
onemocnénim, je cilem mnoha vyzkumnych tym0 po celém svété. Tento proces je zdlouhavy, naroény a maze trvat
i fadu let. Béhem toho procesu je dllezZité zjistit, zdali ma nové objevena latka protinadorovy ucinek, zda rakovinné
buriky zabiji, nebo jestli pouze zpomaluje jejich rist apod. V poc¢ateénich fazich vyvoje légiva se provadi testovani
kandidatnich latek in vitro, kde tyto procesy sledujeme na jednotlivych burikach a snazime se rozkryt mechanismus
G¢inku na molekularni arovni. Pokud se v této fazi prokaze, Ze latka ma slibné vlastnosti, mize se postoupit k dalSimu
kroku, kdy je tfeba zjistit, jak na latku reaguje organizmus jako celek. K tomuto u€elu nam slouzi in vivo testovani na
modelovych organismech.

Prioritou pro nas neni pouze zjistit, jak bude latka ovliviiovat zdravy organismus, nebo jak velké mnozstvi mize byt
Skodlivé, ale hlavné jak bude U€inna pravé proti rakovinnému bujeni. Jelikoz u modelovych organismu (mysi, potkani,...)
je vyskyt nadort nahodny a rGznorody, je tfeba docilit stavu, kde bychom mohli vérohodné latku otestovat, tedy vytvofit
si ,nadorové modely“, kde uvidime ucinek latky na nadorové buriky, které zvolime.

Poznamka:

Proc¢ je vlastné potreba pouZzit tento postup? V celém zivém organismu funguje a probiha mnoho procest a pochodd,
které ovlivriuji a umoZriuji prezivani organismu a jeho prizplisobovani se, at' uZ na prostfedi, nebo na vzniklé nenadalé
situace. Tyto procesy mohou mit vliv také na osud nami testované latky v organismu. Mohou ovlivriovat jeji vstfebavani,
metabolismus, mechanismy tc¢inku nebo vylucovani.

Zobrazovani

Nyni se dostavame k otazce, jak neinvazivné sledovat, u¢innost latky? Tedy zda nador prestal rast nebo se napfiklad
zmensil?

Drive (a nékdy i dnes) se velikost podkoZné rostoucich nadord méfila (méfi) kaliperem, coz je nastroj, pomoci kterého
Ize zjistit rozméry nadoru a poté dopocitat jeho objem. Novodoba medicina jiz ale disponuje modernéjSimi prostfedky,
které jsou zaloZeny predevSim na zobrazovacich technikach. Ty nam dovoluji nahlédnout do nitra organismu, aniz
bychom porusili jeho celistvost, nebo jakkoliv invazivné zasahli. Z klasickych zobrazovacich technik muaze jit napfiklad
o CT, MRI, RTG nebo UZ, uzplsobené pro praci s malymi laboratornimi zvifaty. Pokrocilej$i moZnosti je sledovat
cilené struktury uvnitf té€la organismu. Nékteré pfistroje vyuzivaji k zobrazovani specifickych tkani nebo bunék principu
luminiscence nebo fluorescence. Po navazani specifickych fluorescenénich nebo luminiscenénich znacek v cilové
struktufe organismu/specialni upravé nadorovych bunék a nasledném navazani téchto znacek, je mozné tyto bunky
a struktury zobrazit. To umoziuje napf. unikatni zobrazovaci pfistroj IVIS Spectrum In Vivo Imaging System od firmy
Perkin Elmer. Pristroj detekuje jak fluorescenci (emise zareni vyvolana jinym excitaénim zafenim a pretrvavajici pouze
nanosekundy po skonceni excitace), tak bioluminiscenci (schopnost organismu produkovat svétlo, napf. enzymaticky
luciferasou Stépit D-luciferin za tvorby Zlutozeleného svétla).

Hlavni vlastnosti a vyhody zobrazovace IVIS Spectrum

» Vysoka citlivost in vivo zobrazeni fluorescence a bioluminiscence
* Moznost analyzy vice objektl (5 mysi) s 23 cm zornym polem

*  Vysokeé rozliseni (az 20 mikron() s 3,9 cm zornym polem

» Dvacet osm vysoce G¢innych filtrd s rozsahem 430 - 850 nm
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» Idealni pro rozliSeni vice bioluminiscenénich a fluorescenénich reportér (znaceni)

» 3D difuzni tomograficka rekonstrukce pro fluorescenci i bioluminiscenci

» Schopnost importovat a automaticky kopirovat snimky CT nebo MRI s funkénim a anatomickym kontextem
» Vstupni a vystupni otvory inhalaéni anestezie

Jedna ze zajimavych a uzite€nych funkci pfistroje je vytvofeni 3D prostorové rekonstrukce pozorovaného objektu.
Tato funkce pracuje na principu vytvoreni sekvence snimk(, ze kterych nasledné pfistroj slozi tfirozmérny model, na
kterém Ize sledovat pfesné umisténi pozorovaného objektu (napfiklad tumoru) i s moznym méfenim intenzity signalu a
rozmérud. Do trojrozmérnych modelud Ize nasledné pfidat umisténi jednotlivych organd z dostupnych knihoven a doplnit
tak celistvost pozorovaného modelu.

Moznosti vyuZiti pfistroje je mnoho. Je mozné sledovat jednotlivé znacené burky v desti€ce/zkumavce nebo celé
Zivé modely a to zejména laboratornich mysi rlznych druh(. Navazanim luminiscenéni nebo fluorescenéni znacky na
specifickou protilatku, kterd muze byt zaméfena na nejriznéjs$i cile v zobrazovaném modelu, se nam poté naskyta
mnohem vé&tSi spektrum moznosti v pozorovani struktur a tkani, at uz zdravych nebo patologicky pozménénych, v
Zivém organismu. V tomto pfipadé by mélo byt mozné sledovat i urcité probihajici infekce. Pfistroj méa velky potencial
a moznosti jeho vyuZiti do budoucna zajisté porostou. V sougasné dobé je nase pracovité v CR jeding, které takovym
zafizenim disponuje.
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