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Úvod
Primární řasinka je mechanosenzo-
rická, solitární, nepohyblivá, mikro-
tubulární struktura, která se v klidové 
části buněčného cyklu nachází na po-
vrchu většiny lidských buněk (obr. 1), 
včetně buněk stromatu nádorů. Bazál-
ním tělískem primární řasinky je mateř-
ský centriol [1]. Na povrchu většiny typů 
epitelových nádorů se primární řasinka 
nenachází. Přítomnost primární řa-
sinky na povrchu buňky je přechodná: 
vyskytuje se v  klidové fázi G1 (G0) 
a na počátku S fáze buněčného cyklu, 
před vstupem nebo v průběhu G2 fáze 
buněčného cyklu se resorbuje. Po 
ukončení mitózy centrosom (oba cen-
trioly s pericentriolárním materiálem) 
migruje k povrchu buňky, kde se ma-
teřský centriol diferencuje v bazální tě-
lísko, které slouží jako nukleační cent-
rum mikrotubulů primární řasinky [2]. 

Po většinu doby interfáze je centrosom 
lokalizován při povrchu buňky pod bu-
něčnou membránou, kde jeho mateř-
ský centriol, dočasně diferencovaný 
na bazální tělísko, slouží jako nukle-
ační centrum mikrotubulů axonematu 
senzorické primární řasinky. Před za-
hájením mitózy se mikrotubuly pri-
mární řasinky depolymerizují. Tím se 
uvolní bazální tělísko/mateřský cen-
triol a  centrosom se může přemístit 
k jádru buňky, aby mohla být zahájena 
mitóza  [3]. Typicky je délka primár-
ních řasinek i  podíl buněk s  primár-
ními řasinkami v populaci větší ve sta-
tických než v proliferujících buněčných 
populacích [4].

V primárních řasinkách různých typů 
buněk jsou přítomny různé typy ionto-
vých kanálů a receptorů, včetně recep-
torů destičkového růstového faktoru 
(platelet derived growth factor recep-

tor – PDGFR)  [5] a  růstového fak-
toru podobnému inzulinu (insulin-like 
growth factor receptor – IGFR)  [6]. 
V  primární řasince jsou aktivní sig-
nální dráhy Hedgehog a  Wnt. K  po-
ruše těchto signálních drah může dojít 
nejen poruchou genů nebo proteinů 
těchto signálních drah, ale i poruchou 
tvorby, struktury nebo funkcí primár-
ních řasinek [7]. U těch typů lidských 
buněk, které mají primární řasinku – 
tedy u naprosté většiny buněk, je sig-
nální dráha Hedgehog aktivní výlučně 
právě jen v primární řasince. Signali-
zace Hedgehog může probíhat i v buň-
kách bez primární řasinky, ale primární 
řasinka tuto signalizaci výrazně zesi-
luje. Primární řasinky koordinují sig-
nalizaci Hedgehog při diferenciaci 
kardiomyocytů a v průběhu časné kar-
diogeneze. V  experimentu na myších 
embryích měly poruchy primárních 
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mární řasinky je mateřský centriol. V současné době se studuje význam primárních řasinek v mechanobiologii kardiovaskulárního aparátu 
a jejich vztah k migraci buněk, kontrole buněčného cyklu a aterogenezi. Tématem tohoto přehledového sdělení jsou současné poznatky 
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Primary cilia of cells of cardiovascular apparatus 

Summary: The primary cilium is a mechanosensory, solitary, non-motile microtubule-based structure that in the quiescent phase of the 
cell cycle projects from the surface of the majority of human cells, including embryonal, stem and mesenchymal cells, fibroblasts, myob-
lasts, cardiomyocytes, vascular smooth muscle and endothelial cells. Primary cilia are in increased frequency also present on the surface 
of endothelial cells in atherosclerotic predilection sites, lipoid streaks and dots and atheromatous plaques. The primary cilium is formed 
from the mother centriole. Primary cilia are currently studied in mechanobiology of cardiovascular apparatus and their role in cell migra-
tion, cell cycle control and atherogenesis. The aim of this paper is to provide a review of the current knowledge on the primary cilia of cells 
of cardiovascular apparatus.
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řasinek za následek vývojové srdeční 
vady [8].

Primární řasinky byly prokázány na 
povrchu buněk embryonálních  [9], 
kmenových  [10], mezenchymál-
ních  [11], f ibroblastů  [12], myob-
lastů  [9], kardiomyocytů  [9], buněk 
endotelu [13,14] a hladkých svalových 
buněk (leiomyocytů) aorty  [15–17].  
Primární řasinky se ve zvýšené frek-
venci nacházejí i  na povrchu buněk 
endotelu v predilekčních místech ate-
rosklerózy  [18], lipoidních proužků 
a skvrn [14] a ateromových plátů [13].

Poruchy tvorby, struktury nebo 
funkcí primárních řasinek se stu-
dují u  několika desítek onemoc-
nění, včetně některých vývojových 
vad  [19], aterosklerózy  [14–17], hy-
pertenze [20] a některých typů obe-
zity [21,22]. Porucha primárních řa-
sinek lokalizovaných na ventrálním 
povrchu primitivního Hensenova uzlu 
lidského embrya, který se vytváří ve 
3. týdnu vývoje embrya, zodpovídá za 
situs inversus [23,24].

Tématem tohoto přehledového sdě-
lení jsou současné poznatky o primár-

ních řasinkách buněk kardiovaskulár-
ního aparátu.

Historie studia primární řasinky
Primární řasinka byla objevena ve 
2.  polovině 19. století postupně ně-
kolika autory u  buněk různých orga-
nizmů. V roce 1898 švýcarský anatom 
Zimmermann jako první tuto strukturu 
popsal u savců včetně člověka, předpo-
věděl její senzorickou funkci a nazval ji 
centrální bičík (Zentralgeissel)  [25]. 
Zimmermannovy správné závěry však 
byly zapomenuty.

Tato struktura byla znovu objevena 
v roce 1962 v období elektronové mi-
kroskopie americkým autorem Soro-
kinem [26]. V elektronmikroskopické 
studii buněk epitelu dýchacích cest tra-
chey a hlavních bronchů embrya krys 
Sorokin pozoroval, že acentriolární 
tvorbě několika set pohyblivých řasinek 
na povrchu řasinkové buňky o několik 
dní předchází dočasná tvorba solitární 
nepohyblivé řasinky, kterou nazval pri-
mární. Na základě této Sorokinovy 
práce se rozšířil název primární řasinka 
pro tuto strukturu i u všech ostatních 

typů buněk  [27]. Dnes je známo, že 
přechodná tvorba primárních řasinek 
v určité fázi vývoje buňky je poměrně 
vzácná. Kromě řasinkových buněk epi-
telu dýchacích cest k dočasné tvorbě 
primárních řasinek dochází ještě např. 
u  acinárních buněk pankreatu  [28] 
a  preadipocytů  [29]. U  většiny typů 
buněk se primární řasinky vytvářejí 
v  klidové části buněčného cyklu ve 
všech fázích jejich vývoje. V období re-
nesance zájmu o  solitární ciliogenezi 
ve 2. polovině 20. století Zimmerman-
novy práce zpočátku nebyly citovány, 
později byly citovány, ale nebyly čteny.

V dnešní době se sice uznává, že ter-
minologicky je pravděpodobně výstiž-
nější a  obecnější původní název této 
struktury z 19. století centrální bičík, 
který popisuje polohu této struktury, 
která je u buněk epitelu lokalizována 
obvykle v centru apikálního povrchu, 
včetně řasinkových buněk epitelu dý-
chacích cest [28], nicméně vžitým ná-
zvem zůstává americký termín primární 
řasinka. V 70. letech 20. století studo-
vali primární řasinky i  čeští autoři – 
Kraus, Martínek a  Jirsová  [30,31]. 
Z  historického hlediska je zajímavé, 
že tato struktura nebyla po dobu více 
než 110 let uváděna v  učebnicích, 
neboť nebyla považována za důležitou. 
V současné době je studium primární 
řasinky jednou z nejbouřlivěji se vyvíje-
jících oblastí buněčné biologie.

Typy řasinek
Fliegauf rozděluje řasinky na 4 typy: 
„klasické“ pohyblivé, s 9 páry vnějších 
mikrotubulů a  2 páry vnitřních mik-
rotubulů axonematu řasinky (uspořá-
dání 9 + 2), nodální pohyblivé (9 + 0), 
nepohyblivé řasinky vláskových buněk 
(9  +  2) a  nepohyblivé původně defi-
nované primární monocilie (9  +  0), 
kam spadají i cilie fotoreceptorů [32]. 
V  současné době je známo, že každý 
typ řasinek obsahuje určité typy re-
ceptorů. Každý typ řasinek je proto do 
určité míry senzorický  [33]. Jako pri-
mární řasinky se v současné době ob-
vykle označují solitární řasinky (9 + 0), 
jejichž nukleačním centrem je transfor-

Obr. 1. Primární řasinka barvená červeně značenou protilátkou proti acetylo-
vanemu α tubulinu na povrchu buňky mezotelu viscerálního epitelu epikardu 
srdce (označena žlutou šipkou). Jádra buněk barvená modře (DAPI). Zvětšení 
1 000krát.
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centriol centrosomu, který je mikrotu-
buly organizujícím centrem, ze kterého 
vyrůstají mikrotubuly do celé buňky 
a mikrotubuly jsou spojeny s ostatními 
složkami cytoskeletu  [18]. Mechano-
transdukce cytoskeletu vede k  pro-
dlouženému účinku na expresi genů re-
agujících na napětí (shear-responsive 
genes), jako je transkripční faktor KLF2 
a KLF4 [12]. 

Primární řasinky buněk endotelu 
embryonálního srdce
V embryonálním srdci se oblast s vy-
sokým smykovým napětím nachází 
v  místě endokardových polštářků, ve 
kterých se nepřítomnost primárních 
řasinek buněk endotelu shoduje s ob-
lastmi endotelo-mezenchymálního pře-
chodu [12]. Buňky endotelu endokar-
dových polštářků procházejí procesem 
endotelo-mezenchymálního přechodu, 
v průběhu kterého se transdiferencují, 
získávají mezenchymální fenotyp a mi-
grují do srdečního rosolu, kde vytvářejí 
základ srdečních chlopní. Vysoké smy-
kové napětí spouští endotelo-mezen-
chymální přechod u  buněk endotelu 
bez primárních řasinek, nikoliv však 
u buněk s primárními řasinkami [12].

Primární řasinky buněk endotelu 
fibrózních a ateromových plátů 
aorty
V  elektronmikroskopické studii byl 
hodnocen výskyt primárních řasi-
nek buněk endotelu v oblasti oblouku 
aorty. Vzorky byly odebrány při pitvě, 
do 3 hod po náhlém úmrtí, od 3 lidí ve 
věku 50–60 let [13]. Primární řasinky 
byly pozorovány na buňkách zdravého 
endotelu, endotelu fibrózních a  ate-
romových plátů. Rozdíl byl ve frek-
venci výskytu a v orientaci primárních 
řasinek. Primární řasinky na povrchu 
buněk zdravého endotelu a  endotelu 
fibrózních plátů byly přítomny pouze 
u  20  % vyšetřených buněk. Dvě tře-
tiny těchto primárních řasinek vyrůs-
taly z  apikálního povrchu buněk en-
dotelu směrem do lumina a  pouze 
1/3 primárních řasinek vyrůstala z ba-
zálního povrchu buněk endotelu smě-

smykové napětí 0,0007 Pa [19]. Buňky 
endotelu bez primárních řasinek také 
odpovídají na změny smykového na-
pětí řadou mechanizmů, ale méně 
účinně než buňky endotelu s primár-
ními řasinkami [19,41].

Primární řasinky buněk endotelu 
se v  průběhu embryonálního vývoje, 
i v dospělém věku, nacházejí v oblas-
tech s nízkým smykovým napětím nebo 
turbulentním prouděním krve. Byla 
pozorována korelace mezi nízkým smy-
kovým napětím nebo turbulentním 
prouděním krve, nízkou hladinou tran-
skripčníno faktoru (Krüppel-like fac-
tor 2 – KLF2) v buňkách endotelu a pří-
tomností primárních řasinek u těchto 
buněk endotelu [35,42]. Naopak ne-
byly pozorovány primární řasinky v ob-
lastech s vysokým smykovým napětím 
a  vysokou hladinou KLF2 v  buňkách 
endotelu [19,43].

V dospělosti se primární řasinky na-
cházejí v  predilekčních místech ate-
rosklerózy, ve kterých je smykové 
napětí malé nebo proudění krve turbu-
lentní [18]. Ve studii na myších se pri-
mární řasinky endotelu v predilekčních 
místech aterosklerózy vyskytovaly ve 
frekvenci 1 buňka endotelu s primární 
řasinkou na 3 buňky endotelu bez pri-
mární řasinky. Tyto primární řasinky 
dosahovaly délky 1–2 μm a směřovaly 
endoluminálně [18].

Mechanosenzorická funkce primár-
ních řasinek je bifazická  [12]. Proud 
krve vyvolá ohyb primární řasinky, který 
prostřednictvím polycystinových kal-
ciových kanálů, lokalizovaných v  pri-
mární řasince, vede k  přechodnému 
vstupu Ca2+ do buňky v  řádu sekund 
a tím iniciuje komplexní intracelulární 
biochemickou kaskádu, která zahrnuje 
kalcium, calmodulin, proteinkinázu B 
a proteinkinázu C, která vede k syntéze 
oxidu dusnatého  [44]. Oxid dusnatý 
způsobuje účinkem na buňky hladkého 
svalstva cév vazodilataci. Kromě toho 
ohyb primární řasinky zprostředkovává 
mechanotransdukci do celé buňky. To 
je umožněno tím, že nukleačním cent-
rem mikrotubulů axonematu primární 
řasinky je transformovaný mateřský 

movaný mateřský centriol centrosomu, 
čemuž dle Fliegaufovy klasifikace od-
povídají nodální pohyblivé (9 + 0) a ne-
pohyblivé monocilie (9 + 0), včetně cilií 
fotoreceptorů.

Mechanosenzorická funkce 
primárních řasinek buněk 
endotelu
Smykové napětí (shear stress) je třecí 
síla proudící krve, vztažená na jed-
notku plochy cévního povrchu, mě-
řená v  pascalech  [19]. První studií, 
která prokázala, že primární řasinky 
endotelu reagují na změnu smykového 
napětí proudící tekutiny, byla studie na 
kultuře lidských endotelových buněk 
pupečníkové žíly (human umbilical 
vein endothelial cells – HUVEC). V této 
studii bylo pozorováno, že při zvýšení 
smykového napětí se primární řasinky 
endotelu resorbují [34]. Typická délka 
lidských primárních řasinek buněk en-
dotelu činí 2,5 μm [19]. Průměr pri-
márních řasinek všech typů buněk je 
stejný, 0,2 μm. Jsou popsány mezidru-
hové rozdíly v délce primárních řasinek 
buněk endotelu, jež je nepřímo úměrná 
velikosti smykového napětí. U  kuře-
cího embrya, s délkou primárních řa-
sinek buněk endotelu 5 μm [35], bylo 
naměřeno maximální smykové napětí 
5 Pa  [36], zatímco u  embrya a  do-
spělé myši s délkou primárních řasinek 
buněk endotelu 2 μm [18,37] bylo na-
měřeno maximální smykové napětí 14 
Pa [38]. Na regulaci délky primárních 
řasinek se podílí intracelulární hla-
dina Ca2+: snížení intracelulární hla-
diny Ca2+ aktivuje proteinkinázu A, 
což vede k prodloužení primárních řa-
sinek epitelových a mezenchymálních 
buněk [19,39]. V primárních řasinkách 
buněk endotelu arterií se vyskytují do-
paminové receptory typu 5. V experi-
mentu na buněčné kultuře endotelu 
myších arterií bylo pozorováno, že po-
dání dopaminu vede k prodloužení pri-
márních řasinek. Naopak vyřazení do-
paminových receptorů na primárních 
řasinkách má za následek ztrátu jejich 
mechanosenzorické funkce  [40]. Pri-
mární řasinky mohou reagovat již na 
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márních řasinkách, jsou inhibitory sig-
nální dráhy Hedgehog. 

Práce byla podpořena výzkumným úkolem 

UK-LF HK: PRVOUK P37/06.
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V tomto experimentu 88,3 % (152 ze 
172 vyšetřených) primárních řasinek 
leiomyocytů na okraji rýhy bylo orien
továno směrem do této rýhy. Tato re-
distribuce orientace primárních řa-
sinek leiomyocytů může mít význam 
v  jejich cílené buněčné migraci a ho-
jení ran  [15]. Podobný jev byl v  mi-
nulosti popsán i u primárních řasinek 
fibroblastů [45]. V primárních řasin-
kách leiomyocytů byla prokázána pří-
tomnost polycystinu-1, polycystinu-2 
a  integrinu α3β1. Pokud byl experi-
ment s kulturou leiomyocytů proveden 
s  přidáním protilátky proti integrinu 
α3β1, byla reorientace primárních řa-
sinek směrem do rýhy statisticky vý-
znamně snížena na 29 % (34 ze 116 vy-
šetřených) primárních řasinek. Toto 
snížení reorientace primárních řasi-
nek při blokování integrinu α3β1 může 
znamenat, že alespoň zčásti je tato re-
orientace zprostředkována interakcí 
integrinu α3β1 na primární řasince 
a  extracelulárního prostředí. Pokud 
byl tento experiment proveden s při-
dáním chloralhydrátu, který vede ke 
ztrátě primárních řasinek bez součas-
ného poškození buněk, leiomyocyty 
bez primárních řasinek migrovaly smě-
rem do rýhy statisticky významně po-
maleji než buňky s primárními řasin-
kami. To ukazuje na roli primárních 
řasinek pro migraci leiomyocytů smě-
rem k poranění [15].

Závěr
V posledních letech v mezinárodní lite-
ratuře exponenciálně přibývá publikací 
o patofyziologickém významu poruch 
tvorby, struktury a  funkcí primárních 
řasinek při vzniku řady vývojových vad 
a onemocnění, od vzácných multiorgá-
nových syndromů až po nejčastější ci-
vilizační onemocnění, jako je ateroskle-
róza, hypertenze a obezita. Studuje se 
role primárních řasinek v mechanobio-
logii kardiovaskulárního aparátu a je-
jich vztah k migraci buněk a kontrole 
buněčného cyklu. První skupinou léků, 
která v rámci klinických studií, proza-
tím v onkologických indikacích, cílí na 
signální dráhu, která je aktivní v  pri-

rem subendotelově. Na povrchu buněk 
endotelu ateromových plátů však byly 
primární řasinky přítomny u  více než 
90 % vyšetřených buněk a všechny vy-
růstaly z bazálního povrchu buněk en-
dotelu směrem subendotelově. Dle au-
torů studie je zvýšená frekvence výskytu 
primárních řasinek a zejména jejich vý-
skyt na bazálním povrchu charakteris-
tickým rysem buněk endotelu atero-
mového plátu [13].

Tato studie je ve shodě se studií, ve 
které byly elektronovým mikroskopem 
pozorovány primární řasinky na povr-
chu buněk endotelu lipoidních proužků 
a  skvrn lidské aorty, které směřovaly 
z apikálního povrchu buněk endotelu 
směrem do lumina aorty [14].

Primární řasinky hladkých 
svalových buněk (leiomyocytů) 
cévní stěny 
Primární řasinky leiomyocytů aorty 
byly poprvé popsány v  80. letech 
20.  století  [16,17]. V elektronmikro-
skopické studii a  imunofluorescenč-
ním vyšetření konfokálním optickým 
mikroskopem s 3D rekonstrukcí buněk 
leiomyocytů tunica media aorty myší 
bylo pozorováno, že primární řasinky 
leiomyocytů, oproti očekávání, neod-
stupují kolmo k průsvitu aorty či ze-
vnímu povrchu stěny aorty, ale na 
příčném řezu aortou preferují orien-
taci 58,3° směrem dovnitř stěny. Toto 
naklonění primárních řasinek může 
souviset s pohyby leiomyocytů při for-
mování a růstu cév. Délka těchto pri-
márních řasinek činí 3–5 µm a 92 % 
(78 z 86 vyšetřených) primárních řa-
sinek je ohnutých  [15]. Primární řa-
sinky byly popsány i v  leiomyocytech 
aorty lipoidních proužků a skvrn krá-
líků [16] a člověka [17].

V kultuře leiomyocytů jsou primární 
řasinky orientovány náhodně. Pokud 
však v  experimentu byla pipetou vy-
tvořena rýha (scratch-wound) napříč 
touto buněčnou kulturou a buňky po 
3,5–5,5 hod byly fixovány a  imuno
fluorescenčně vyšetřeny, většina pri-
márních řasinek na okraji rýhy byla 
orientována směrem k  této mezeře. 
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