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Úvod 
Následující pasáž o rozsahu 1 strany je zatím z elektronické verze vypuštěna z důvodu 

budoucí publikace těchto dat v odborném časopise. 
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1 Literární rešerše 

1.1 Endokrinní systém 

Všechny činnosti organismu jsou vzájemně propojeny a usměrňovány ve prospěch 

celkového správného fungování. Jedním z komplexních systémů, který se podílí 

na udržování homeostázy a pomáhá organismu reagovat na změny ve vnitřním a vněj­

ším prostředí, je soustava žláz s vnitřní sekrecí (Rokyta et al., 2015). 

Endokrinní žlázy uvolňují své produkty tzv. hormony (které dělíme na proteiny, 

deriváty aminokyselin a steroidy) do krevního oběhu. Hormony jsou poté přenášeny 

k cílovým buňkám skrze krev. Některé hormony mají pouze několik specifických cí­

lových buněk, zatímco jiné ovlivňují mnoho typů buněk po celém těle. Cílové buňky 

pro každý hormon j sou charakterizovány přítomností určitých receptoru, které j sou 

umístěny na povrchu nebo uvnitř buňky. Interakce mezi hormonem a jeho receptorem 

spouští kaskádu biochemických reakcí v cílové buňce, které nakonec modifikují 

funkci nebo aktivitu buňky (Vokurka et al., 2018; Hiller-Sturmhôfel a Bartke, 1998; 

Treuting etal.,2018). 

1.2 Endokrinní disruptory (EDC) 

Endokrinní disruptory jsou charakterizovány jako „látky nebo směsi látek z vnějšího 

prostředí, které ovlivňují funkci endokrinního systému a následně způsobují negativní 

zdravotní účinky v celém organismu, jeho potomcích nebo (sub)populacích" (IPCS, 

2002). 

Definice EDC zahrnuje také popis potenciálních EDC, specifikuje je jako „látky 

z vnějšího prostředí s vlastnostmi, které by mohly vést k narušení endokrinního sys­

tému" (IPCS, 2002). 

Agentura pro ochranu životního prostředí definuje EDC jako „exogénni látky, 

které zasahují do syntézy, sekrece, transportu, metabolismu, vázání nebo eliminace 

přirozených hormonů v krvi, které jsou přítomny v těle a jsou zodpovědné za ho-

meostázu, reprodukci a vývojové procesy" (Epa.gov, 2024; Kavlock et al., 1996). 

Dle Combarnouse aNguyena (2019) EDC vyvolávají vážné obavy ohledně jejich 

vlivu na zdraví, jelikož v důsledku expozice látkám narušující endokrinní systém byly 

popsány poruchy reprodukčního systému (snížená plodnost, samovolné potraty a ab­

normality reprodukčních orgánů), změny v neurobehaviorálním chování, poruchy 

imunitního systému a nádorová onemocnění (McKinlay et al., 2008; Encarnacao et al., 

2019; Bergman et al., 2012). 
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EDC jsou také považovány za spouštěč stresu endoplazmatického retikula. Exis­

tuje několik důkazů, které potvrzují, že některé EDC mohou mít apoptotické účinky 

na různé buňky v těle v souvislosti s vyvoláním stresu endoplazmatického retikula 

(Mcllwraith et al., 2022; Ozkemahli et al., 2022; L i et al., 2020; Pan et al., 2019). 

EDC zahrnují obrovské množství velmi heterogenních chemikálií. Mezi EDC řa­

díme průmyslová rozpouštědla/maziva různých typů (polychlorované bifenyly, poly-

bromované bifenyly), plastifikátory (ftaláty, BPA), některé pesticidy (methoxychlor, 

DDT), fungicidy (vinclozolin), excipienty ve farmaceutickém průmyslu (diethylstil-

bestrol) a těžké kovy (kadmium) (Miranda et al., 2023; Macedo et al., 2023; Monneret, 

2017; Combarnous, 2017; Kabir et al., 2015). S EDC se lze setkat v produktech kaž­

dodenní potřeby jako jsou potraviny a obaly potravin, nábytek, elektronická zařízení, 

oblečení, kosmetika, dětské hračky a dezinfekční prostředky (Groh et al., 2021; F i -

lippone et al., 2023; Wu et al., 2023). Struktura vybraných EDC je zobrazena na ob­

rázku 1.1. 

Bisphenol A 

Diethyls tilbes terol 

DDT 

Methoxychlor 

Obrázek 1.1: Schéma vybraných EDC (Deb a Mandal, 2017) 

Díky své chemické struktuře a aktivitám podobným estradiolu (E2) (obrázek 1.2), jsou 

rostlinné polyfenoly, definované jako fytoestrogeny, částečně klasifikovány jako 

EDC. Fytoestrogeny mají jak potenciálně příznivé účinky, například snížené riziko 
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osteoporózy a srdečních chorob, tak i škodlivé zdravotní důsledky (Dixon, 2004; M i -

chel, 2013; Turner et al., 2007). 

Obrázek 1.2: Schéma estradiolu (E2) (Yilmaz et al., 2020) 

Některé EDC jsou považovány za perzistentní organické znečišťující látky (POP), což 

vyvolává obavy ohledně jejich dlouhodobých účinků na světovou populaci. POP jsou 

vysoce lipofilní s rozsáhlými poločasy rozpadu, které mohou trvat až několik deseti­

letí, což vede k jejich akumulaci v průběhu času v životním prostředí a organismech 

(například v tukových tkáních zvířat). Výsledek celoživotní expozice různým látkám 

(POP a dalším) může vést ke „koktejlovému efektu", který může způsobit potenciální 

kombinaci kumulativních, aditivních nebo synergických účinků (Gore et al., 2015; 

Heindel et al., 2015; Lauretta et al., 2019; Mantovani, 2016; Zhang a Ho, 2011; Kor-

tenkamp, 2007). 

Organismus přichází do styku s EDC prostřednictvím stravy (perorální cesta), 

inhalací plynů a částic ve vzduchu (inhalační cesta), a skrze kůži (dermální cesta) 

(Gore et al., 2015; Lauretta et al., 2019; Kabir et al., 2015). 

Nej zranitelnější skupinu tvoří děti a těhotné ženy. Citlivost dětí na účinky EDC 

je vyšší než u dospělých, a to z důvodu odlišné kinetiky metabolitů environmentál­

ni ch chemikálií, což způsobuje vyšší koncentrace EDC v krvi nebo v tkáních. Expo­

zice EDC v raném věku může vést mimo jiné k podpoře obezity, dysfunkci jater a ke 

zvýšení kardiometabolického rizika (Di Pietro et al., 2023; Miller et al., 2002; Cres-

teil, 2009). Následky expozice EDC v prenatálním a postnatálním vývoji se mohou 

projevit až po několika letech (Monneret, 2017; Solecki et al., 2017). 

1.2.1 Mechanismy endokrinní disrupce 

Mechanismy působení EDC, stejně jako míra, do jaké jsou jejich účinky zodpovědné 

za zdravotní poruchy, jsou předmětem vědeckých a veřejných sporů. Způsob, jakým 

EDC ovlivňují endokrinní systém, se může lišit v závislosti na tom, jaké chemické 

složení mají a jaké vlastnosti vykazují. Narušení endokrinního systému účinkem EDC 
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může nastat změnou normálních hladin hormonů, inhibicí nebo stimulací produkce 

hormonů, nebo změnou způsobu jakým hormony putují tělem (Schug et al., 2011; 

Combarnous a Nguyen, 2019). 

Původně se předpokládalo, že EDC vyvolávají své účinky pouze prostřednictvím 

jaderných hormonálních receptoru, včetně estrogenových receptoru (ER, tj. BP A, di-

oxiny), androgenových receptoru (AR, tj. pesticidy, flatáty, plastifikátory, polyhalo-

genové sloučeniny), progesteronových receptoru (PR), hormonálních receptoru štítné 

žlázy (TR, tj. BPA, dioxiny, furany) a retinoidních receptoru. Narušení vazby hormonů 

na jejich receptory může vést k agonistickému nebo antagonistickému účinku (Huang 

et al., 2020; Schug et al., 2011; Diamanti-Kandarakis et a l , 2009; Deb a Mandal, 2017; 

Combarnous, 2017; Seralini a Jüngers, 2021; Wuttke et al., 2010). Například organo-

chlorový pesticid (methoxychlor) vyvolává estrogenní účinky tím, že se váže na sub-

typy estrogenového receptrou a (ERa) a estrogenového receptoru ß (ERß) (Sifakis et 

al., 2017; Heldring et al., 2007). 

Nedávné poznatky prokázaly, že mechanismy, jimiž EDC působí, jsou mnohem 

rozsáhlejší, než se dříve uvádělo (Huang et al., 2020). Kromě změn signální dráhy 

jaderných receptoru mohou EDC působit prostřednictvím nesteroidních receptoru, 

transkripčních kofaktorů a enzymatických drah zapojených do biosyntézy a metabo­

lismu steroidů (Diamanti-Kandarakis et al., 2009; Diamanti-Kandarakis et al., 2010). 

EDC mohou také působit prostřednictvím genomických a negenomických mecha­

nismů. Genomické mechanismy vyžadují změny na úrovni DNA, což zahrnuje tran­

skripci a translaci. Tyto procesy trvají, několik hodin, než se projeví viditelné efekty, 

protože zahrnují syntézu nových proteinů a změny v regulaci genů. Genomické me­

chanismy vedou k dlouhodobým změnám v buňkách a tkáních. Na rozdíl od genomic­

kých mechanismů, negenomické odpovědi se mohou objevit velmi rychle, často bě­

hem několika minut od expozice. To je proto, že negenomické mechanismy nevyžadují 

změny na úrovni DNA. Místo toho mohou zahrnovat přímé interakce s receptorovými 

proteiny na povrchu buněk nebo uvnitř buněčného prostoru, což vede k okamžité ak­

tivaci nebo inhibici signalizačních drah. Tyto reakce bývají obvykle krátkodobé a mo­

hou ovlivnit funkce buněk bez trvalých změn v genové expresi (Lopez-Rodriguez et 

a l , 2020; Jeung a Choi, 2010; Ansari et a l , 2023; Mohammed et al., 2024; Xu et al., 

2017; Woodruff et al., 2010). 

Účinky EDC na vývoj, reprodukci, růst a metabolismus představují skutečný pro­

blém veřejného zdraví. Pokud jde o mechanismy účinku EDC, mnoho otázek zůstává 
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nezodpovězených. Složitost této oblasti je dána mimo jiné přítomností koktejlového 

efektu, latencí, načasováním expozice a možností transgeneračního přenosu. Je zapo­

třebí více dat, aby bylo možné provést přesnější odhady účinků v epidemiologických 

studiích používaných pro hodnocení rizik EDC (Ahn a Jueng, 2023; Kavlock et al., 

1996). 

1.3 Bisfenol S (BPS) 

Bisfenoly (BP) jsou skupina organických sloučenin používaných při výrobě polykar-

bonátových plastů a epoxidových pryskyřic. Nejčastěji používanou chemickou látkou 

z této skupiny je bisfenol A (BPA) (Beausoleil et al., 2022; Pant et al., 2023). Kvůli 

obavám z endokrinně disruptivních účinků B P A (Cimmino et al., 2020; den Braver-

Sewradj et al., 2020; Adoamnei et al., 2018; Molina et a l , 2018; Ma et al., 2019; Pelch 

et al., 2019) byla tato chemikálie v některých materiálech nahrazena jinými látkami. 

Jedním z náhradníků za B P A je právě bisfenol S (BPS) (Liao et al., 2012a; Eladak et 

al., 2015), který má oproti B P A vyšší termální a světelnou stabilitu (Herrero et al., 

2018). Protože existují pouze omezená data o endokrinně disruptivních vlastnostech 

BPS, tato chemikálie není podrobena tak přísné regulaci jako B P A (Zalmanová et al., 

2016; Eur-lex.europa.eu, 2018; Fitzgerald et al., 2020). 

Bisfenol S (BPS) je obvyklý název pro 4,4'-sulfonyldifenol (CAS č. 80-09-1) 

s chemickým vzorcem C12H10O4S (obrázek 1.3) a molární hmotností 250,27 g-moľ 1  

(Wu et al., 2018). Za běžných podmínek je BPS bezbarvá pevná látka s hustotou 

1,3663 g-crn3. Bod varu BPS je při 240-241 °C a bod tání při 245-250 °C (Bjôrnsdot-

ter et al., 2017). Je volně rozpustný v alifatických uhlovodících, rozpustný v etanolu 

a málo rozpustný v aromatických uhlovodících. Uváděná rozpustnost BPS ve vodě je 

1100 mg-1"1 při 20 °C (Wu et al., 2018). BPS má hodnotu rozdělovacího koeficientu n-

oktanol/voda (log K o w ) 1,65, což naznačuje jeho tendenci rozpouštět se do vody (Chen 

etal., 2016). 
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Obrázek 1.3: Schéma bisfenolu S 
(Chem.echa.europa.eu, 2023) 

BPS byl poprvé syntetizován jako druh barviva v roce 1896 (Glausiusz, 2014). Expo­

zice BPS postupně rok od roku narůstá (Gys et al., 2021), BPS hraje klíčovou roli 

v průmyslovém sektoru, nachází uplatnění jako čistící prostředek s vylepšenými vlast­

nostmi odstraňování skvrn, jako důležitá složka fenolové pryskyřice a jako rozpouště­

dlo pro elektrolytické pokovování (Akash et al., 2023). Také se široce používá při vý­

robě termopapíru (Miller et al., 2023; Molina-Molina et al., 2019) a dalších výrobků 

označovaných jako „bez B P A " („BPA-free") (Arce et al., 2021). BPS byl nalezen 

v různých spotřebních výrobcích, včetně osobních hygienických produktů, jako jsou 

krémy, šampony, obličejové čistící přípravky a další kosmetika (Liao a Kannan, 2014). 

Vyskytuje také v konzervách (Viňas a Watson, 2012) a v některých papírových pro­

duktech, jako jsou jízdenky, peníze a noviny (Liao et al., 2012b). 

Dnes je BPS používán ve velkém množství a jeho přítomnost byla prokázána jak 

v životním prostředí, tak i v živých organismech (Husoy et al., 2019; Yadav et al., 

2023; Askariya et a l , 2023; Fang et al., 2019). 

Výskyt BPS byl zaznamenán ve vodách říčních toků (Yang et al., 2014), v povr­

chových vodách (Yamazki et al., 2015), v čistírenském kalu (Lee et al., 2015; Song et 

al., 2014; Yu et al., 2015) a v mořském sedimentu (Liao et al., 2012a; Yang et al., 

2014). 

Jedním ze zdrojů expozice lidí BPS může být prach domácností (Liao et al., 

2012c; Wang et al., 2015), kdy BPS vstupuje do organismu dermální absorpcí či inha­

lací částic ve vzduchu (Corrales et al., 2015). 

Nicméně se zdá, že expozice lidí BPS probíhá primárně perorálně, a to prostřed­

nictvím stravy (Qiu et al., 2019; Martínez et al., 2018). Hladiny BPS byly detekovány 
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v různých vzorcích potravin, včetně konzervovaných potravin, obilovin, masa a mas­

ných výrobků, ryb, vaj ec, mléka a mléčných výrobků, zeleniny, ovoce a nápojů (Česen 

et al., 2016; Liao a Kannan, 2013; Wong et al., 2017). Nejvyšší koncentrace BPS byla 

zjištěna v medu ze Slovinska (průměrná hodnota = 302 ng-mľ 1) (Česen et al., 2016), 

následoval supernatant hrášku a mrkve (průměrná hodnota =175 ng-mľ 1) a superna-

tant zeleninové směsi (průměrná hodnota 70,1 ng-mľ 1) (Viňas et al., 2010). Výskytem 

BPS v potravinách se zabývali také autoři Lucarini et al. (2023). Přítomnost BPS zjis­

tili v ovocném pyré pro děti, konzervovaných raviolách, konzervovaném tuňáku a v ci­

trónové limonádě, Coca-cole a pivu. Koncentrace BPS se ve výše zmiňovaných vzor­

cích pohybovaly od 5,58 ug-kg"1 do 11,11 ug-kg"1 (Lucarini et al., 2023). 

Je známo, že při perorálním příjmu je BPS absorbován sliznicí tenkého střeva, kde 

je část BPS konjugována pomocí uridinfosfát-glukuronosyltransferázy (UGT1A10) 

(Skledar et al., 2015; Mao et al., 2022; Makowska et al., 2022). Zbylá částBPS je krví 

transportována do jater. Vjaterních hepatocytech BPS konjuguje s glukuronovou ky­

selinou, což je proces katalyzovaný enzymem UGT1A9. Výsledkem tohoto procesuje 

vytvoření BPS-glukuronidu (Skledar et al., 2015, Mao et al., 2022; Makowska et al., 

2022), který se snadno rozpouští ve vodě, a tím pádem může být jednoduše vyloučen 

z organismu močí (Song et al., 2017; Oh et al., 2018; Mao et al., 2022). 

Avšak autoři Peillex et al. (2021) uvádí, že glukur oni dováné metabolity BPS 

ovlivňují energetický metabolismus a určité antimikrobiální reakce neutrofilů, a tudíž 

nejsou tak neškodné, jak se původně myslelo. 

BPS je spojován s řadou zdravotních problémů. Pravděpodobně způsobuje akutní 

toxicitu, endokrinní poruchy, neurotoxicitu, imunotoxicitu, reprodukční a vývojovou 

toxicitu (Chen et al., 2002; Grignard et al., 2012; Kitamura et al., 2005). Chen et al. 

(2002) jako první prokázali slabou estrogenní aktivitu BPS u hrotnatky velké (Daphnia 

magna). 

V posledních letech proběhlo mnoho studií o škodlivých účincích BPS. Da Silva 

et al. (2019) zjistili, že BPS může zvýšit hladiny triglyceridů a hormonů štítné žlázy 

v krvi potkanů, a tím zvýšit riziko obezity. U myší může subchronická expozice BPS 

vyvolat poškození jater a oxidatívni stres (Zhang et al., 2018). Expozice nízkým hla­

dinám BPS může ovlivnit zpětnovazební regulační obvody osy hypothalamus-hypo-

fýza-gonády a narušit vývoj potomků dania pruhovaného (Danio rerio) (Ji et al., 

2013). U myších samců bylo dokázáno, že postnatální expozice 50 ug-kg"1 nebo 10 

mgAkg"1 BPS má škodlivé dopady na reprodukční funkci, včetně nízké pohyblivosti a 
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koncentrace spermií a hladin steroidních hormonů (Shi et al., 2017). Kromě toho 

mnoho studií ukázalo, že BPS může poškozovat nervové buňky (Wang et al., 2021), 

měnit chování zvířat a vyvolávat neurotoxicitu (Catanese a Vandenberg, 2017). 

1.4 Krev 

Krevní cévní systém vznikl jako prostředek k transportu živin k buněčným strukturám, 

když se jejich počet zvýšil a vzdálenost mezi nimi se prodloužila natolik, že prostá 

difúze živin již nebyla dostatečná. Cirkulující složka tohoto systému je označována 

jako krev (sanguis), která obíhá tkáně a orgány v uzavřených, endotelem vystlaných 

cévách (Reece, 2011). 

1.5 Funkce krve 

Dle Dvořákové a Mistrové (2023) krev plní v těle několik funkcí, které lze klasifikovat 

do tří hlavních kategorií z hlediska fyziologických procesů: 

1. Transportní funkce 

a. Přenos kyslíku (O2) z plic do tkání a oxidu uhličitého (CO2) z tkání do 

plic. 

b. Přenos živin z trávicího ústrojí do cílových tkání. 

c. Přenos odpadních látek metabolismu z tkání do jater a ledvin. 

d. Přenos hormonů z místa jejich vzniku k cílovým buňkám. 

e. Přenos tepla z tepelně aktivních částí organismu do méně teplých ob­

lastí. 

2. Regulační (homeostatické) funkce 

a. Udržování pH tělesných tekutin na konstantní úrovni. 

b. Udržování stálého iontového složení. 

c. Udržování stálého osmotického tlaku vnitřního prostředí. 

3. Obranná funkce 

a. Ochrana organismu před neznámými nebo škodlivými látkami. 

b. Zajištění integrity cévní stěny a ochrana organismu před nadměrným 

krvácením pomocí trombocytů a srážecích faktorů (hemostatické pro­

cesy). 

1.6 Vlastnosti krve 

Krev je hodnocena řadou parametrů, mezi které patří objem krve, viskozita, osmola-

lita, osmotický tlak, tonicita, onkotický (koloidné osmotický) tlak, hustota krve, barva 

a pH krve (Doubek et al., 2003; Sova et a l , 1990). 
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1.6.1 Objem krve 

Objem krve je stálý a u potkanů odpovídá 5-8 % tělesné hmotnosti (Jebavý et al., 

2011) , respektive 50-80 ml/kg ž. hm. (Treuting et al., 2018; Argent et al., 1994). 

U zdravého člověka tvoří celkový objem krve cca 7 % tělesné hmotnosti (Mourek, 

2012) . 

Celkový objem krve závisí na několika faktorech jako je pohlaví, věk, výživný 

stav a zdravotní stav (Lee a Blaufox, 1985; Sova et al., 1990). V klidovém stavu se 

v krevním řečišti nachází pouze 50 % krve, zatímco zbytek je uložen v rezervách 

(játra, slezina, kůže) (Pavlík, 2013). Pokud klesne objem krve na 50-60 % původní 

hodnoty, nastává selhání krevního oběhu (Pavlík, 2013). 

1.6.2 Viskozita 

Viskozita je veličina, která popisuje vnitřní tření kapaliny. Viskozita krve je často vy­

jadřována relativním číslem v porovnání s viskozitou destilované vody, která se pova­

žuje za základní referenční hodnotu. Při teplotě 37 °C je relativní viskozita lidské krve 

přibližně 3-3,6 (Dvořáková a Mistrová, 2023). 

Viskozita je determinována počtem buněčných elementů a koncentrací plazmatic­

kých proteinů (Doubek et al., 2003). Dále je ovlivněna také tělesnou teplotou, kdy 

pokles teploty má za následek vzestup viskozity (Dvořáková a Mistrová, 2023). 

1.6.3 Osmolalita 

Osmolalita představuje souhrnné množství látek, které mají osmotickou aktivitu v roz­

toku. Mezi osmoticky aktivní látky v krvi patří glukóza, soli a dusíkaté metabolity 

(Doubek et al., 2003). 

1.6.4 Osmoticky tlak 

Osmoticky tlak je rozdíl mezi vodou a plazmou při ideálně propustné membráně. Jeho 

hodnota je dána osmolalitou a obvykle činí přibližně 750 kPa (Doubek et al., 2003; 

Sova et a l , 1990). 

1.6.5 Tonicita 

Tonicita je mírou osmotického tlaku v porovnání s plazmou (Doubek et al., 2003). 

1.6.6 Onkotický (koloidné osmoticky) tlak 

Onkotický tlak značí tlak, který vytvářejí plazmatické bílkoviny směrem k mezibuněč-

nému prostoru, jelikož kapilární stěny jsou nepropustné pro tyto proteiny. Jeho hod­

nota činí přibližně 3,5 kPa (Doubek et al., 2003). 
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1.6.7 Hustota krve 

Hustota krve je určena podílem specifické hmotnosti proti vodě a je ovlivněna přede­

vším obsahem plazmatických bílkovin a hematokritem. Tento parametr se obvykle po­

hybuje v rozmezí 1,042-1,053 kg-m"3 (Doubek et al., 2003). 

1.6.8 Barva krve 

Barva krve variuje podle nasycení hemoglobinu kyslíkem, může být od jasně červené 

až po modravě fialovou (Reece, 2011). 

1.6.9 pH krve 

Hodnota pH krve se typicky pohybuje kolem 7,4. Žilní krev je mírně kyselá ve srov­

nání s arteriální krví. Pokud arteriální krev má pH kolem 7,4, je pravděpodobné, že 

žilní krev bude mít mírně nižší hodnotu pH, asi kolem 7,36. Tento pokles acidity 

venózní krve je způsoben vyšším obsahem oxidu uhličitého (Reece, 2011). 

1.7 Složení krve 

Krev je suspenze buněčných elementů, tj. krevních destiček (trombocyty), červených 

(erytrocyty) a bílých krvinek (leukocyty) v krevní plazmě (Mourek, 2012). 

1.8 Krevní plazma 

Krevní plazma j e nažloutlá kapalina, která tvoří více než 50 % celkového obj emu krve. 

Hlavním komponentem krevní plazmy je voda (91-92 %), ve které jsou rozpuštěné 

organické i anorganické látky (Dvořáková a Mistrová, 2023; Marvan et al., 1998). 

1.8.1 Anorganické složky plazmy 

V krevní plazmě jsou klíčovými prvky sodík, dále draslík, vápník, hořčík, fosfor a an-

tionty chloru a bikarbonátu. Dále se zde nacházejí důležité stopové prvky jako je že­

lezo, jód a další (Mourek, 2012). 

Nejvíce zastoupeným kationtem plazmy je sodík (Na+), který hraje klíčovou roli 

při udržování izotonie. Draslík (K + ) a jeho stálá plazmatická koncentrace je nezbytná 

pro činnost neuronů, kosterních svalů, myokardu i hladké svaloviny, jelikož význam­

ným způsobem ovlivňuje elektrochemické děje na membráně. Vápník (Ca 2 +) tvoří 

v plazmě nedifuzibilní (46 %) a difuzibilní (54 %) frakci. V organismu plní celou řadu 

funkcí: ovlivňuje dráždivost buněčných membrán; je nezbytný pro uvolňování přena-

šečů, hormonů a regulačních faktorů do krve; zahajuje a reguluje kontrakci všech typů 

svalových buněk; je součástí kaskád hemokoagulačních reakcí; tvoří hlavní složku mi­

neralizovaných tkání; funguje jako intracelulární posel mechanismů přenosu signálu. 
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Hořčík (Mg ) je nepostradatelný pro metabolismus vápníku, pomáhá udržovat správ­

nou funkci nervů a svalů, zdravý imunitní systém a také zdravé kosti a zuby. V plazmě 

je část hořčíku (40 %) navázána na proteiny a organické komplexy. Chlor (Cľ) je hlav­

ním aniontem plazmy a podílí se spolu s Na + na udržování stálého osmotického tlaku 

plazmy a acidobazické rovnováhy. Kromě toho je nezbytný pro tvorbu kyseliny chlo­

rovodíkové (HC1), která j e součástí žaludeční šťávy. Anorganický fosfor (P) obsažený 

v krevní plazmě se podílí na různých biochemických procesech v těle, jako je napří­

klad fosforylace, mineralizace kostí a regulace pH (Dvořáková a Mistrová, 2023; Mou­

rek, 2012). 

1.8.2 Organické složky plazmy 

Z organických látek obsažených v krevní plazmě jsou na prvním místě plazmatické 

bílkoviny, které dělíme na albuminy, globulíny a fibrinogen. Plazma přenáší také 

glukózu, která představuje podstatný a hlavní energetický substrát. Krevní plazma ob­

sahuje také celou řadu dusíkatých látek (močovinu, kyselinu močovou, kreatin, amo­

niak). V plazmě jsou rovněž transponovány lipidy (neesterifikované mastné kyseliny, 

cholesterol). Vplazmě se nachází také barviva, z nichž nej důležitější je bilirubin. 

Kromě uvedených látek plazma obsahuje celou řadu dalších, jako například hormony, 

vitaminy a enzymy (Dvořáková a Mistrová, 2023; Mourek, 2012). 

1.9 Krevní elementy 

1.9.1 Červené krvinky (erytrocyty) 

Červené krvinky, označované též jako erytrocyty, jsou bezjaderné buňky bikonkáv-

ního tvaru, které tvoří více než 99 % všech buněk v krvi (Dvořáková a Mistrová, 2023). 

Erytrocyty potkanů mají průměr 4-7 um a v morfologii se podobají těm u lidí (Treu-

ting et al., 2018). Dle Mourka (2012) má erytrocyt u lidí průměr 7,4 um. Zralá lidská 

červená krvinka má průměrnou délku života 120 dní, zatímco u potkanů délka života 

erytrocytu činí 60 dní (Kumar a Rizvi, 2014). 

Dle Delwatty et al. (2018) se množství červených krvinek může lišit mimo jiné 

dle druhu, pohlaví a věku. Počet erytrocytu (RBC) se u samic potkanů pohybuje v roz­

mezí 6,42-8,21 T-ľ1 (tabulka 1.1) a u samců mezi 6,73-8,57 T-ľ1 (Patel et al., 2024). 

Dvořáková a Mistrová (2023) uvádí, že muži mají 4,3-5,3 T-ľ1 erytrocytu, zatímco 

ženy mají 3,8-4,8 T-ľ1 erytrocytu. Tento rozdíl je podmíněn účinkem pohlavních hor­

monů a vzniká v pubertě (Mourek, 2012). 
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Specializovaná funkce červených krvinek spočívá v transportu kyslíku z plicních 

kapilár do tkáňových kapilár, kde dochází k výměně za oxid uhličitý (Klinken, 2002). 

Za přenos těchto plynuje zodpovědný hemoglobin (obrázek 1.4), červené krevní bar­

vivo, které převládá v cytoplazmě erytrocytu (Dvořáková a Mistrová, 2023). Dle 

Kittnara et al. (2020) je 98,5 % kyslíku v krvi chemicky kombinováno s hemoglobi­

nem. Molekula hemoglobinu se skládá ze čtyř podjednotek, z nichž každá je tvořena 

ze dvou složek: barevného hernu (obsahuje dvoj mocný atom železa) a proteinového 

řetězce (globinu) (Ahmed et al., 2020). 

hemová část 
molekuly 

Obrázek 1.4: Schéma hemoglobinu (Kittnar et al., 2020) 

Tvorba červených krvinek (erytropoéza) (obrázek 1.5) je v období embryonálního vý­

voje lokalizována nejprve do oblasti mezodermu žloutkového vaku (mezoblastová pe­

rioda), posléze tento úkol přejímají játra a slezina (hepatolienální perioda), přičemž 

krvetvorba ve žloutkovém vaku zaniká. V další fázi přebírá roli v produkci červených 

krvinek červená kostní dřeň (medulární perioda), kde tvorba erytrocytu pokračuje po 

narození jedince (Dvořáková a Mistrová, 2023; Penka et al., 2011). Avšak u potkanů, 

za určitých podmínek, může jejich tvorba probíhat také ve slezine a játrech (Zhang et 

a l , 2019; Naughton et a l , 1979). 

Hemocytoblast, multipotentní hematopoetická kmenová buňka, slouží jako vý­

chozí buňka pro všechny formované krevní elementy. Existují dva druhy těchto buněk: 

myeloidní a lymfoidní. Multipotentní buňky se potom mění v progenitorové kmenové 

buňky, které jsou specializované na tvorbu pouze jedné vývojové řady krevních ele­

mentů. První buňkou vývojového procesu erytrocytu, která je morfologicky identifi­

kovatelná, je proerytroblast (pronormoblast). Tato buňka je velká s objemným jádrem 

a obsahuje mnoho ribozomů. Při dalším dělení se proerytroblast transformuje v ery-

troblast (normoblast). Vtomto stádiu vývoj e buňky se postupně zmenšuj e její velikost, 
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zatímco množství hemoglobinu stoupá. Zároveň dochází k úbytku ribozomů a zmen­

šení jádra. Všechna vývojová stádia červené krevní řady, která mají v názvu ,,-blast", 

obsahují jádro. Jádro j e nakonec vypuzeno, cožje proces nazývaný enukleace, a vzniká 

dřeňový retikulocyt. Proces přeměny retikulocytů na erytrocyty trvá zhruba tři dny a 

obvykle je dokončen až poté, co opustí kostní dřeň a vstoupí do oběhového systému. 

Během této doby se postupně snižuje syntéza hemoglobinu, dochází k postupnému zá­

niku organel, probíhá přestavba plazmatické membrány a cytoskeletu a buňka získává 

svůj konečný bikonkávní tvar (Dvořáková a Mistrová, 2023; Mourek, 2012; Penka et 

al.,2011;Reece, 2011). 

K tomu, aby erytropoéza probíhala bez komplikací, je nezbytná přítomnost dosta­

tečného množství základních stavebních látek pro erytrocyty, což jsou aminokyseliny 

a železo. Současně musí být k dispozici celá škála vitamínů, z nichž nej důležitěj ší j sou 

vitamín B12 a kyselina listová. Erytropoéza je řízena hormonem zvaným erytropoetin, 

který je produkován v ledvinách. Pokud je nedostatek kyslíku v tkáních (tkáňová hy-

poxie), vyvolá to signál pro produkci erytropoetinu. Tímto způsobem se zvyšuje počet 

cirkulujících erytrocytu, což zajišťuje, že tkáně mají dostatek kyslíku (Mourek, 2012; 

Nguyen et al., 2018; Dvořáková a Mistrová, 2023). 

ágH m ® 4L 
^^Sj-/ v ' retikulocyt 

hemocytoblast erytroblast ervtrocvtv proerytroblasty eryxrocyiy 

Obrázek 1.5: Tvorba erytrocytu v kostní dřeni (Dvořáková a Mistrová, 2023) 

K zániku erytrocytu dochází v důsledku jejich zestárnutí. Jejich pohlcení probíhá ve 

slezině, játrech a kostní dřeni fagocytujícími buňkami. Některé faktory mohou způso­

bit rozpad erytrocytu (hemolýzu) bez ohledu na jejich stáří. Membrána erytrocytu 

může být narušena vlivem osmotického tlaku nebo různými fyzikálními, chemickými, 

toxickými či imunologickými faktory (Reece, 2011; Dvořáková a Mistrová, 2023). 
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Ukazatele vlastností erytrocytu 

Hematokrit(HCT) [li1] 

Hodnota hematokritu (HCT) vyjadřuje podíl objemu erytrocytu v celkovém objemu 

krve (Dvořáková a Mistrová, 2023). Lze j i stanovit na analyzátoru nebo odstředěním 

nesrážlivé krve v mikrohematokritových kapilárách. (Doubek et al., 2003). Při mikro-

hematokritové metodě se erytrocyty v kapiláře nahromadí nej níže. Leukocyty a trom-

bocyty, které zaujímají podíl méně než 1 %, leží v tenké vrstvičce nad nimi. Nejvýše 

je krevní plazma (obrázek 1.6) (Dvořáková a Mistrová, 2023; Reece 2011). HCT se 

udává v procentech nebo jako poměrné číslo a je závislá na velikosti a množství ery­

trocytu (Dvořáková a Mistrová 2023). Referenční rozmezí hodnot HCT u samic 

potkanů j e uvedeno v tabulce 1.1. 

59% plazma 

leukocyty 
i K 

+ trambocyty 

40 % erytrocyty 

Obrázek 1.6: Hematokrit (Dvořáková a 
Mistrová, 2023) 

Koncentrace hemoglobinu (HGB) [gľ1] 

Koncentrace hemoglobinu (HGB) udává množství hemoglobinu v 1 1 krve (Doubek et 

al., 2003). Množství hemoglobinu je základní pro stanovení diagnózy anémie a infor­

muje též o jejím stupni (Krč, 2007). Stanovuje se spektrofotometricky (Penka et al., 

2011). Referenční rozmezí hodnot HGB u samic potkanů je uvedeno v tabulce 1.1. 

Střední objem erytrocytu (MCV) [fl] 

Tento parametr udává průměrnou velikost erytrocytu. Vypočítá se z hodnoty hemato­

kritu a počtu erytrocytu podle vzorce: MCV = hematokrit (Dvořáková a 
počet erytrocytu v 1 í krve 

Mistrová, 2023). Referenční rozmezí hodnot M C V u samic potkanů je uvedeno v ta­

bulce 1.1. 
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Průměrná koncentrace hemoglobinu v erytrocytech (MCHC) [g-ľ1] 

M C H C se vypočítá pomocí koncentrace hemoglobinu a počtu erytrocytu podle vzorce: 
, . „ , . „ koncentrace hemoglobinu _ . . , _ „ _ w , 
MLHL = - (Dvořákova a Mistrova, 2023). Referenční rozmezí 

počet erytrocytu v 1 í krve 

hodnot M C H C u samic potkanů je uvedeno v tabulce 1.1. 

Střední množství hemoglobinu v erytrocytu (MCH) [pg] 

M C H udává průměrný obsah hemoglobinu v jednotlivých erytrocytech. Vypočítá se 

z koncentrace hemoglobinu a hodnoty hematokritu podle vzorce: MCH = 
koncentrace hemoglobinu ,„ , , , , „ ^ , , , , 

(Dvořákova a Mistrova, 2023). Referenční rozmezí hodnot 
hematoknt 

M C H u samic potkanů je uvedeno v tabulce 1.1. 

Tabulka 1.1: Referenční rozmezí hodnot vybraných krevních parametrů samic potkanů kmene 
Wistar Han (Patel et al., 2024) 

Parametr Referenční rozmezí hodnot 

RBC [T-ľ1] 6,42-8,21 

WBC [G-ľ1] 2,23-6,50 

HGB [g-ľ1] 125,00-151,40 

HCT [1-ľ1] 0,38-0,48 

M C V [fl] 51,94-63,70 

M C H C [g-ľ1] 296,00-343,80 

M C H [pg] 17,27-20,20 

L Y [%] 65,50-89,03 
M O N O [%] 0,32-8,24 

GR [%] 2,73-34,18 

1.9.2 Bílé krvinky (leukocyty) 

Bílé krvinky, nazývané též leukocyty, se v krvi vyskytují v menším množství než ery­

trocyty. Počet leukocytu v lidské krvi je 4-11 G-ľ1 (Glenn a Armstrong, 2019). U sa­

mic potkanů se počet leukocytu pohybuje v rozmezí 2,23-6,50 G-ľ 1 (tabulka 1.1) (Pa­

tel et al., 2024). Tvorba bílých krvinek (leukopoéza) probíhá u dospělého jedince 

v kostní dřeni (Dvořáková a Mistrová, 2023), kde probíhá jejich diferenciace z kme­

nové buňky pod kontrolou růstových faktorů (Rokyta et al., 2015). 

Existuje několik různých typů leukocytu, které se liší velikostí, strukturou a 

funkcí. Obsahují jádra a další organely, ale neobsahují hemoglobin. Společně tvoří 

hlavní obranný mechanismus těla proti nemocem, chrání před poškozením způsobe­

ným patogeny a odstraňují poškozené buňky, toxiny a odpadní produkty. Mohou být 
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rozděleny podle různých charakteristik, ale běžně je rozlišujeme na granulocyty a ag-

ranulocyty (Glenn a Armstrong, 2019). 

Podskupina granulocytů se vyvíjí z myeloidních progenitorových buněk. Mye-

loidní progenitorové buňky dávají základ také monocytům a dendritickým buňkám. 

Agranulocyty vznikají z lymfoidní progenitorové buňky. Myeloidní a lymfoidní pro­

genitorové buňky představují multipotentní hematopoetické zárodečné buňky, ze kte­

rých vznikají všechny krevní elementy (Dvořáková a Mistrová, 2023). 

Granulocyty 

Granulocyty jsou polymorfbnukleární (vyznačují se přítomností lalokového jádra) 

buňky, které mají přibližně kulovitý tvar. Obsahují cytoplazmatická granula, která j sou 

snadno barvitelná a pozorovatelná pod mikroskopem. Jsou nespecifické, protože mo­

hou být aktivovány různými podněty. Granulocyty zahrnují neutrofily, eozinofily a 

bazofily (Glenn a Armstrong, 2019). 

Neutr ofilní granulocyty 

Neutrofilní granulocyty, zkráceně neutrofily, jsou fagocytující buňky, které předsta­

vují první linii obrany těla proti bakteriální infekci. Vyznačují se pohyblivostí a při 

bakteriální infekci migrují skrz kapilární endotel, jsou přitahovány k místu zánětlivé 

reakce chemotaktickými látkami z poškozených tkání. Rozpoznávají bakterie, které 

byly označeny protilátkami nebo komplementovými proteiny (Glenn a Armstrong, 

2019). U samic potkanů tvoří neutrofily 7,90-26,99 % leukocytu, u samců 7,75-20,71 

% leukocytu, zatímco u lidí tvoří 50-70 % (Treuting et al., 2018; Patel et al., 2024). 

Průměrná velikost zralého neutrofilu u lidí je 9-15 um, u potkanů se velikost neutro-

filů pohybuje v rozmezí 10-12 um (Zamora-Bello et al., 2022). V cirkulaci mají ne­

utrofily poločas rozpadu přibližně 7 hodin, po této době migrují do tkání, kde po ně­

kolika dnech zanikají (Carter, 2018). 

V cytoplazmě zralého neutrofilního granulocytů se nachází jádro, které má něko­

lik segmentů (laloků). Zralost buňky se posuzuje podle počtu těchto segmentů, při­

čemž s věkem se tento počet zvyšuje. Počet segmentů slouží tedy jako indikátor stáří 

neutrofilu. Jádra nezralých neutrofilu nejsou segmentována, mají protáhlý, tyčkovitý 

tvar, a proto se nazývají tyče (Dvořáková a Mistrová, 2023). 

Azurofilní granula a specifická granula jsou dva odlišné typy granul, která se na­

cházejí v cytoplazmě neutrofilu. Azurofilní granula, též primární granula, obsahují 

např. myeloperoxidázu, elastázu a defensiny. Tato granula hrají roli v antimikrobiální 
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obraně. Naopak specifická granula, nazývaná také sekundární granula, obsahují pro­

teiny a enzymy, které jsou uvolňovány během infekcí a alergických reakcí. Během 

procesu fagocytózy, kdy neutrofily pohlcují a tráví cizí materiál, dochází k uvolňování 

těchto látek, což napomáhá zničit patogeny a zahájit zánětlivou odpověď. Tento proces 

uvolňování nazýváme degranulace (Bedouhěne et al., 2020). 

Eozinofilní granulocyty 

Eozinofilní granulocyty, eozinofily, u lidí představují 0-7 % leukocytu, u potkanů 

tvoří eozinofily 0,1-4,8 % leukocytu. Jejich velikost je u lidí a u potkanů srovnatelná 

a je rovna velikosti neutrofilů (Treuting et al., 2018; Reece 2011). Vyvíjí se v kostní 

dřeni po dobu 2-6 dnů, v krevním oběhu jsou přítomny 6-12 hodin, v tkáních 4-10 

dní (Toman et al., 2000). 

Jádro disponuje dvěma segmenty (laloky). Cytoplazma je obvykle světlá, různě 

odstíněná (Doubek et al., 2003) a obsahuje značný počet cihlově červených granul 

(Dvořáková a Mistrová, 2023). Bylo prokázáno, že u potkanů je velikost těchto granul 

menší než u lidí (Treuting, et al., 2018). Stejně jako u neutrofilů se u eozinofilů granula 

děli na specifická a azurofilní (Weller, 1991). 

Eozinofily se uplatňují zejména při odpovědi organismu na parazitární infekci a 

při alergických reakcích. V případě parazitárního onemocnění se eozinofil napojí na 

IgE, vázaný na povrch parazita. Poté uvolní cytotoxické proteiny a hydrolytické en­

zymy, které poškozují a likvidují mikroba. Jejich úloha v alergické reakci spočívá 

v pohlcení komplexu alergen-protilátka (Dvořáková a Mistrová, 2023). 

Bazofilní granulocyty 

Bazofilní granulocyty, bazofily, jsou nejméně zastoupeným typem bílých krvinek. U 

lidí představují 1 % z celkového počtu leukocytu, u potkanů tvoří méně než 2 % (Treu­

ting et al., 2018). Pravděpodobně nemají schopnost fagocytózy (Reece, 2011). 

Jejich jádro je esovité a tmavofíalová granula obsahují bradykinin, heparin, hista­

min a serotonin. Degranulace bazofilů, způsobuje uvolnění velkého množství těchto 

látek, které hrají roli při hemokoagulaci, regulaci cévního tonu, podněcování zánětu a 

při alergických reakcích. Zvyšují permeabilitu cév, což umožňuje průnik tekutiny do 

mezibuněčného prostoru a vytváření otoků. Bazofily jsou, spolu se žírnými buňkami, 

zodpovědné za vznik anafylaktického šoku. U jedince s alergickou reakcí je jejich po­

čet v krvi zvýšen (Dvořáková a Mistrová, 2023). 
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Agranulocyty 

Agranulocyty, na rozdíl od granulocytů, nemají ve své cytoplazmě sekundární (speci­

fická) granula. Avšak v cytoplazmě zralých buněk mohou být přítomna primární (azu-

rofilní) granula. Agranulocyty jsou označovány jako mononukleáry kvůli svému kom­

paktnímu jádru. Mezi agranulocyty řadíme lymfocyty a monocyty (Doubek et al., 

2003. 

Lymfocyty 

Lymfocyty představují hlavní podíl leukocytu v periferní krvi. U potkanů činí 65,50-

89,03 % z celkového počtu leukocytu, u lidí pak 20-40 %. U starších jedinců jejich 

podíl klesá. Většina lymfocytů v periferní krvi má průměr 7-10 um (Treuting et al., 

2018; Patel et al., 2024). 

Velkou část buňky vyplňuje jádro, které je obklopeno světlým okrajem tvořeným 

cytoplazmou. Lymfocyty cirkulují mezi krví a lymfou, což znamená, že se nacházejí 

jak v krvi, tak v lymfě a lymfatické tkáni. Tento neustálý pohyb umožňuje lymfocytům 

setkávat se s antigény a provádět tak imunitní dozor. Lymfocyty si zachovávají schop­

nost dělení i v dospělosti, což je důležité pro jejich funkci (Dvořáková a Mistrová, 

2023). 

Lymfocyty se dělí podle významu a funkcí v imunitních reakcích na lymfocyty 

typu B a T. T-lymfocyty j sou odvozeny od thymu (brzlíku), B-lymfocyty nesou ozna­

čení podle Fabriciovy burzy, což je lymfoidní útvar u ptáků (Mourek, 2012). 

B-lymfocyty mají schopnost syntetizovat protilátky známé jako imunoglobuliny. 

Tímto způsobem představují klasický mechanismus propojení buněčné a humorální 

složky imunitního systému. Tyto syntetizované protilátky jsou schopny shlukovat ci­

zorodý materiál, zlepšovat jeho fagocytózu a aktivovat komplement (Kittnar et al., 

2020). 

T-lymfocyty jsou tvořeny v kostní dřeni, ale poté putují do thymu, kde prochází 

další fází svého vývoje. Tyto buňky nevytvářejí protilátky, ale mají schopnost přímo 

napadat buňky infikované viry, případně eliminovat buňky nádorové (Kittnar et al., 

2020). 

Monocyty 

Monocyty jsou fagocytující buňky, které jsou společně s neutrofily důležitými buň­

kami zapojenými do primární obrany proti patogenním organismům. U potkanů činí 

monocyty 0,32-8,24 % z celkového počtu leukocytu, u lidí 1-6 % (Treuting et al., 

2018; Patel et al., 2024). 
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Jejich jádro má ledvinovitý tvar a cytoplazma se barví modrošedě. Po několik ho­

din zůstávají v cirkulaci, poté přecházejí skrz stěny kapilár do tkání nebo tělních dutin, 

kde se přeměňují na makrofágy. Během tohoto procesu se jejich velikost výrazně zvy­

šuje a roste počet cytoplazmatických organel. Některé z těchto makrofágů zůstávají ve 

tkáních po dobu několika měsíců až let, dokud nejsou stimulovány. Tyto fixní makro­

fágy se nacházejí např. v plicních alveolách nebo játrech. Druhá skupina makrofágů 

zahrnuje mobilní buňky, které se mohou pohybovat tkáněmi k místům infekce (Dvo­

řáková a Mistrová, 2023). 

1.9.3 Krevní destičky (trombocyty) 

Krevní destičky (trombocyty) jsou odvozeny z megakaryocytů kostní dřeně. U 

potkanů se často vyskytují seskupené, ale mohou být i samostatné (Treuting et al., 

2018). Jejich počet je u potkanů stanoven v rozmezí 439-1217 G-ľ1 (de Kort et al., 

2020). Velikost destiček se na krevním nátěru pohybuje od 1 um do 4 um (Treuting et 

a l , 2018). 

Mají nepravidelné okraje s ostrými filamenty a chapadlovitými výběžky. Nemají 

jádro. Cytoplazma se barví světle modře a vyskytují se v ní malá granula, která obsa­

hují řadu srážecích faktorů, bílkoviny, vápník, serotonin, ADP a ATP (Treuting et al., 

2018; Reece etal., 2011). 

Krevní destičky jsou klíčové pro tvorbu krevních sraženin, na poškození endotelu 

reagují aktivací, shlukováním a poskytnutím katalytické plochy pro srážecí faktory 

(Treuting et al., 2018; Reece, 2011). 
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2 Materiál a metody 
Následující pasáž o rozsahu 3 stran je zatím z elektronické verze vypuštěna z důvodu 

budoucí publikace těchto dat v odborném časopise. 
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3 Výsledky a diskuze 
Následující pasáž o rozsahu 8 stran je zatím z elektronické verze vypuštěna z důvodu 

budoucí publikace těchto dat v odborném časopise. 
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Závěr 
Následující pasáž o rozsahu 1 strany je zatím z elektronické verze vypuštěna z důvodu 

budoucí publikace těchto dat v odborném časopise. 
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