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Hormonadlni regulace samici pohlavni soustavy u savct

Souhrn

Endokrinni soustava udrZuje homeostdzu vnitfniho prostfedi organismu, kterou fidi
pomoci pusobkt, hormond. Hormony predstavuji latky rlizné chemické struktury. Mohou byt
bilkovinné struktury, mliZe se jednat o aminokyselinové hormony, nékteré hormony maji
steroidni charakter odvozeny od cholesterolu, ¢i se mlZe jednat o derivaty mastnych kyselin.
Jsou vylucovany Zlazami s vnitfni sekreci do krevniho obéhu, kterym se transportuji k
jednotlivym orgdn(im.

Hypotalamus, produkuje hormony oznacované jako statiny a liberiny, které ovliviuji
syntézu hormonl v podvésku mozkovém (hypofyze). Predni lalok (adenohypofyza)
specializovanymi bunkami uvoliuje rdstovy hormon (STH), adrenokortikotropni hormon
(ACTH), tyreotropin (TSH), prolaktin (PRL) a dva gonadotropni hormony, luteinizaéni hormon
(LH) a folikulostimulaéni hormon (FSH). Zadni lalok (neurohypofyza) produkuje oxytocin a
antidiureticky hormon (ADH) prostfednictvim neuron(.

Pro regulaci sami¢i pohlavni soustavy, estralniho cyklu, ovulaci, proces oplozeni,
udrzeni btezosti a porodu jsou kli¢ové FSH a LH.

Gonadotropni hormony plsobi na pohlavni Zlazy, vajecniky. Ve vajecnicich se
syntetizuji steroidni hormony jako je estrogen (E) a progesteron (P4). V prvni fazi
reprodukéniho cyklu reguluje FSH rist folikulG. Béhem fije zplUsobi vysoky narlst LH ovulaci
zralého vajicka, které je ve druhém meiotickém bloku. Ve druhé poloviné cyklu vznika v misté
ovulovaného folikulu Zluté télisko (CL), které produkuje hormon brezosti, progesteron. CL
pretrvava na vajecniku do konce cyklu, anebo pokud dojde k oplozeni, udrZuje progesteron
brezost.

Ukonéeni brezosti a ndstup porodu ze strany plodu reguluje kortizol (F) prostfednictvim ACTH,
ze strany matky dochazi k nardstu placentalnich estrogend a produkci prostaglandinu F2 alfa
(PGF2a) délohou. PGF2a puasobi na Zluté télisko a zplsobuje jeho regresi, a tim snizeni
koncentrace progesteronu. Oxytocin zpusobuje kontrakce myometria délohy, kterymi se
vypuzuje z délohy pfi porodu plod. Na spusténi laktace ma vliv prolaktin a oxytocin.

Po porodu dochazi k regeneraci tkani a obnoveni pohlavniho cyklu samice.

Pro fyziologické fungovani reprodukéni soustavy samice je nezbytné, aby cely
hormonalni komplex fungoval synchronné. Pokud nedochazi ke koordinovanému
fizeni pohlavni soustavy dochazi k patologiim, objevuji se nepravidelnosti v hormonalni
koncentraci pti estralnim cyklu ¢i mize dochdazet k potratlim.

Klicova slova: Savci; samici reprodukcni soustava; endokrinni plsobky; mechanizmus
pUsobeni; estralni cyklus



Hormonal regulation of the female reproductive system in

mammals

Summary

The endocrine system maintains the homeostasis of the organism's internal
environment, which it controls with the help of active substances and hormones. Hormones
are substances with different chemical structures. They can be protein structures, amino acid
hormones, some hormones have a steroid character and are derived from cholesterol, or they
can be derivatives of fatty acids. They are released into the bloodstream by glands with
internal secretion and transported to the individual organs.

The hypothalamus produces hormones known as statins and liberins, which influence
hormone synthesis in the pituitary gland. The anterior lobe (adenohypophysis) releases
growth hormone (STH), adrenocorticotropic hormone (ACTH), thyrotropin (TSH), prolactin
(PRL) and two gonadotropic hormones, luteinizing hormone (LH) and follicle-stimulating
hormone (FSH), via specialized cells. The posterior lobe (neurohypophysis) produces oxytocin
and antidiuretic hormone (ADH) via neurons.

FSH and LH are crucial to the regulation of the female reproductive system, the oestrus
cycle, ovulation, the fertilization process and the maintenance of pregnancy and childbirth.

Gonadotropic hormones act on the gonads and ovaries. Steroid hormones such as
oestrogen (E) and progesterone (P4) are synthesized in the ovaries. In the first phase of the
reproductive cycle, FSH regulates follicle growth. During oestrus, a peak of LH causes ovulation
of a mature egg, which is in the second meiotic block. In the second half of the cycle, a corpus
luteum (CL) forms at the site of the ovulated follicle, which produces the pregnancy hormone
progesterone. CL persists until the end of the cycle, or if fertilization occurs, progesterone
maintains the pregnancy.The termination of pregnancy and the onset of labor on the part of
the fetus regulate cortisol (F) via ACTH, on the part of the mother there is an increase in
placental estrogens and the production of prostaglandin F2 alpha (PGF2a) by the uterus.
PGF2a causes a regression of the corpus luteum and thus a reduction in the progesterone
concentration. Oxytocin causes contractions of the myometrium of the uterus, which expel
the fetus from the uterus during birth. Prolactin and oxytocin influence the onset of lactation.
After birth, the tissue regenerates and the female's sexual cycle begins again.

It is important for the physiological function of the female reproductive system that
the entire hormone complex functions properly. Without coordinated control of the sexual
system, pathologies, irregularities in the hormone concentration during the oestrus cycle or
miscarriages can occur.

Keywords: Mammals; female reproductive system; endocrine agents; mechanism of action;
estrous cycle
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1 Uvod

Hormondlni fizeni samici reprodukéni soustavy savcl je nezbytnym predpokladem
zajistujicim rozmnoZovani. Jedna se o sloZity souhrn déju, ktery zahrnuje vzdjemné plsobeni
mezi riznymi hormony, jejich cilovymi tkdnémi a organy a fyziologickymi procesy nezbytnymi
pro uspésnou reprodukci. Tato regulace ma velky vyznam pro reprodukéni biologii
aplikovanou ve veterinarni mediciné. Pro zvySeni efektivity biotechnologii v reprodukci je
nezbytné detailnéji poznat mechanismy, kterymi jsou regulovany reprodukéni procesy v téle.
Vyznamnou roli v reprodukénich procesech zaujimad jejich hormonalni regulace, kterd musi
probihat zcela synchronné.



2 Cil prace

Cilem bakalarské prace bylo podat uceleny prehled informaci tykajicich se hormonalni
regulace pohlavni soustavy samic savcu.



3 Samici pohlavni organy

Pohlavni organy jsou déleny na vnitini a zevni. Mezi vnitfni jsou fazeny vajecniky,
vejcovody, délohu a pochvu a mezi zevni vulvu. Vnitini organy jsou uloZeny v panevni oblasti.
Pohlavni Zlazy, vajecniky, zajistuji tvorbu vaji¢ek a produkci hormonu. Vejcovody jsou mistem,
kde dochazi k oplozeni vajicka a funkci délohy je oplozené vajicko pfijmout a vyZivovat.
V pochvé dochazi ke kopulaci a také je porodnimi cestami pro vypuzeni plodu a placenty pfi
porodu. Vulva je vnéjSim zakoncenim pohlavni soustavy a sestava se z organ( jak dermalni,
tak erektilni tkané (Rendi et al. 2012).

3.1 Embryondlni vyvoj samicich pohlavnich organt

Vyvoj gonad a reprodukénich organt zacina ¢asné po gastrulaci spolecné s vyvojem
vyluCovaciho systému diferenciaci intermedidrniho mezodermu. Ndasledné dochazi
k proliferaci tkané a vzniku epitelidlnich bunék z mezenchymadlnich. Nez dojde k rozliseni
pohlavi, ma sav¢i embryo dva typy pohlavnich vyvodu, Wolffovy vyvody a Miillerovy vyvody.
Pouze z Millerovych vyvodl se posléze vyviji vejcovod, déloha, pochva (Kobayashi &
Behringer 2003). Miillerdv vyvod se formuje na jeho kaudalnim konci v tésné blizkosti
Wolffovych vyvodu. V prvni fazi probéhne invaginace coelomového epitelu skrz mezonefros a
v druhé fazi k elongaci Millerova vyvodu kaudalné k sinus urogenitalis. Druha faze nastdva
tehdy, kdyZ dojde k oddéleni Millerova vyvodu od Wolffova vyvodu. Vyvoj Miillerova vyvodu
je nezavisly na pohlavi, ale vyvoj Wolffova vyvodu vyzaduje produkci testosteronu, a tak
dochdzi kjeho regresi (Orvis & Behringer 2007) Na diferenciaci se podileji tzv.
homeodoménové proteiny (Kobayashi & Behringer 2003).

Gonady se zacinaji formovat na obou stranach dorzalniho mezenteria na
ventromedidlni strané mezonefros, tento Utvar je nazyvan urogenitalni liSta. Pohlavni Zlazy
vznikaji formovanim blastému (somatické buriky) a zarodecnych bunék. Somatické buriky
pochazeji z mezonefros (migruji na genitdlni listu), z mezenchymu a proliferaci coelomového
epitelu. Zarodecné bunky migruji do genitdlni liSty pomoci chemotaktického faktoru
ze Zloutkového vacku. Primarni pohlavni provazec dava vznik rete ovarii v medularni oblasti
gonady. V kortikalni oblasti obsahuje sekundarni pohlavni provazec zarodec¢né burky, které
davaji vznik primordidlnim folikulim (Acién & Acién 2015).

3.2 Anatomie samici pohlavni soustavy
3.2.1 Vnitini organy
3.2.1.1 Vajecnik (Ovarium)

Vajecniky maji dvé hlavni funkce, a to produkci hormon( a oocytl. Je to parovy
pohlavni orgadn ovalného tvaru, ktery je po anatomické strance druhové specificky (Orsi et al.
2014).



Jsou zavéseny na vaje¢nikovych vazech, které bilateralné vychazi z délozniho vazu. Na
vajecnicich jsou popisovany horni a dolni pdl, medialni a lateralni strana. Na jejich povrchu je
kubicky zarodecny epitel, pod kterym se nachazi vazivovy obal tunica albuginea. Vazivovy obal
obklopuje klru vaje¢niku s rznymi stadii folikulG. Dale obsahuje fibroblasty, buriky hladké
s vaskuldrni, lymfatickou a nervovou pleteni zasobuijici a vyZivujici gonddy. Misto, kde vstupuje
krevni zdsobeni a prostupuji nervy, se nazyva hilus vajecniku. Hlavni tepna je vajec¢nikova
tepna, ktera prostupuje vaje¢nikovym zavésem a vstupuje do hilu vaje¢niku. Tato céva vytvari
anastomodzy s vétvemi déloZni artérie v zavésu vejcovodu. Krev odvadi vajecnikové Zily, prava
vajecnikova Zila sméfuje do dolni duté Zily a leva vajecnikova Zila do ledvinné Zily (Orsi et al.
2014).

3.2.1.2 Vejcovod (Tuba uterina)

Vejcovody propojuji vajecniky s délohou. Je to tenkosténny trubicovity organ z hladké
svaloviny. Topograficky je rozdélen na ndlevku, prodlouzenou ¢ast, kréek a ¢ast, ktera prochazi
sténou délohy v misté déloznich rohl (Ramirez-Gonzalez et al. 2016).

Jeho funkci je zachyceni a transport vajicka. Dochdzi zde ke kapacitaci spermie a
naslednému oplozeni. Vnitini vystelku tvofi jednoduchy cylindricky epitel, kde mizeme rozlisit
tyfi typy bunék. Rasinkové buriky umoZzfuji oboustranny pohyb ve vejcovodu, a to jak
smérem kvajecniku, tak smérem k déloze, coz napomahd pohybu vajicka i spermie.
Rozmisténi fasinkovych bunék je v epitelu nerovhomérné, nejvice jich je ve fimbriich a
nejméné v oblasti kréku (Cs6bonyeiovd et al. 2022). Fimbrie predstavuji makroskopické
vybézky v podobé tfasni na nalevce vejcovodu, které zachyti vajicko po uvolnéni z vaje¢niku
(Ahmad-Thabet 2000). Sekre¢ni buriky, které nemaiji fasinky, jsou zodpovédné za exokrinni
sekreci latek. Tretim typem jsou tzv. ,peg” bunky, zvané téz interkaldrni, jelikoZz jsou
vmezefené mezi fasinkovymi a sekre¢nimi bunkami. Posledni jsou bazalni buriky majici
imunitni funkci (Cs6bonyeiova et al. 2022).

Krev k vejcovodlim privadi ze dvou tretin vétve délozni tepny a z jedné tretiny vétve
tepny vajecnikU. Arterioly probihajici v zavésu vejcovodu mezi sebou vytvari anastomozy a
zasobujici sténu trubice. Zily naopak vytvafi oblouky a Zilni krev je odvadéna do déloini a
vajecnikové Zily. Lymfatické cévy vedou do panevnich uzlin (Hafez & Hafez 2000).

3.2.1.3 Déloha (Uterus)

Déloha se sklada ze dvou déloznich rohd, téla a kréku. Proporce kazdé ¢asti jsou odlisné
podle druhu (Hafez & Hafez 2000). U savcl je rozliSovana déloha dvourohad (uterus bicornis),
déloha jednoducha (uterus simplex), déloha dvojita (uterus duplex) a déloha rozdélena (uterus
biparticus) (Obr. 1). Dvouroha déloha (prezvykavci, prasnice, klisna) ma dva délozni rohy, které
mohou zaujimat az polovinu délky délohy, napojuji se na télo délohy zakoncené krckem.
Jednoducha déloha (primati) ma neparové télo, kréek a pochvu. Dvojita déloha (zajicovci) ma
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dva délozni rohy a dva krcky, které vyustuji do jedné pochvy. Déloha rozdélena (mysi) ma dva
délozni rohy, kréek a pochvu.

Od povrchu dovnitf orgdnu je déloha rozdélena na perimetrium jako pokracovani
abdominalni pobftisnice, myometrium je svalova vrstva a endometrium, které tvofri vystelku
(Nabors & Linford 2014). Svalova vrstva je vytvorena z velkého mnozZstvi hladkosvalovych
bunék tvorici svazky. Svazky jsou pres sebe skladany ve vicero smérech tvofici souvislou vrstvu,
obaluje je pojivova tkan, ktera spojuje sousedni svazky. Svalové fascikule vytvafti tfi vrstvy, a
to stratum subvasculare, stratum vasculare a stratum supravasculare. Do prostfedni vrstvy
zasahuji krevni cévy (Myers & Elad 2017). Délozni sliznice (endometrium) se sklada z epitelu a
slizniéniho vaziva s tubuldznimi Zlazami. Epitel endometria je jednovrstevny cylindricky,
naseda na bazalni membranu. Sklada se z bunék s fasinkami a sekre¢nich bunék (Cihak 1988).
U dospélych prezvykavcl se objevuji nezlaznaté karunkuly (Spencer et al. 2019).

Rabbit Mouse Cow Human

Obr. 1 Rozdily v morfologii déloh u samic. (zleva doprava)
Uterus duplex (ramlice), uterus biparticus (mys), uterus bicornis
(krdva), uterus simplex (¢lovék) (Machado et al. 2022).

3.2.1.4 Pochva (Vagina)

Pochva je fibromuskularni trubicovity organ, ktery se kaudalnim smérem napojuje na
délohu. Je vystlana nerohovéjicim vicevrstevnym dlazdicovym epitelem. Epitel naseda na
bazalni membrdnu, pod kterou je vaskularizovand svalova tkan. Vnéjsi svalova vrstva je
podélna a vnitfni spirdlovita. Dale je obklopena vrstvou kolagenovych vldken, elastickych
vldken a tukovou tkani obsahujici nervové, lymfatické a krevni cévy (Siddique 2003).

3.2.2 Zevni pohlavni organy

3.2.2.1 Vulva a postévacek (clitoris)

Vulva spole¢né s postévackem tvofi zevni organy. U zvifat se vulva nachazi ventrdlné
od analniho otvoru. Je tvofena stydkymi pysky labia majora a labia minora, které jsou spojené
dorzdlni a ventralni spojkou, kterd se u hospodarskych zvirat lisi tvarem. Postévacek je ve
ventralni ¢asti vulvy. Je rudimentarnim homologem k penisu samcu, avsak s absenci mocové
trubice. Tvofri ho dvé kavernézni a jedno spongidzni téleso (Constantinescu 2017).
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3.2.3 Pridatné pohlavni organy

3.2.3.1 MIécna zlaza (glandula mammaria)

vsechny savce stejné. Primarné diky ni zajistuje samice mlécnou vyZivu pro své mladé. Mlécna
Zlaza je modifikovana kozni zlaza, kterd ma tubuloalveolarni charakter. Spole¢né s tukovymi
burikami, fibroblasty, imunitnimi burikami a krevnimi cévami tvofi jednotny orgdn. Epitel je
tvofen dvéma vrstvami bunék, luminalnimi a myoepitelovymi burikami. Luminalni burky jsou
zodpovédné za pripadnou sekreci mléka a myoepitelové buriky zprostifedkovavaji kontrakci
(Davis & Fenton 2013).

U krav predstavuje mlé¢nou Zlazu vemeno, které se nachdzi v tfiselné krajiné. Vemeno
je rozdéleno podélné na pravou a levou ¢ast a ta je rozdélena na predni a zadni ¢tvrt. Vemeno
je pokryto kiizi s chlupy, az na struky. Na strucich nejsou potni ani mazové Zlazy. Dale mlécnou
zlazu tvofi cisterny, které slouzi ke skladovani mléka. Cisterny jsou napojeny na kandlky.
Kanalky jsou propojeny s alveolami, kde dochdzi k produkci mléka (Pandey et al. 2018). Klisna
ma jeden par mlécné Zlazy stejné jako koza a ovce, avsak s rozdilem dvou strukovych vyvoda
z jednoho struku. Koza spole¢né s ovci maji v kazdém struku jeden strukovy vyvod (Hughes
2021). Prasnice maji 12—-18 mlécnych Zlaz usporadanych ve dvou fadach paralelné vedle sebe
vyustujicich ve struky. Kazdy struk ma po dvou strukovych kanalech, které se pres malé kanalky
napojuji na alveoly (Farmer et al. 2019).

4 Hypotalamo-hypofyzo-gonadova osa

K sekreci folikulostimulaéniho (FSH) a luteiniza¢niho hormonu (LH) dochazi v podvésku
mozkovém, v jeho predni ¢asti, adenohypofyze. Vymésovani hormond je fizeno gonadotropin
uvoliujicim hormonem (GnRH) prostrednictvim negativni zpétné vazby hormonu
produkovanych vajecniky a dalSich faktorl produkovanych pfimo hypofyzou. Sled udalosti
vede ke kontrolované expresi gend, syntéze proteind a pfimé produkci gonadotropinu (Kaiser
2011).

4.1 Hypotalamus a hypofyza

Hypotalamus je soucasti mezimozku. Jedna z jeho zdakladnich roli je kontrolovat
homeostdzu organismu i pti reprodukci. V rostrokaudalnim sméru je hypotalamus rozdélovan
na pét ¢asti. Na preoptickou oblast, pfedni hypotalamus, stfedni hypotalamus, premamilarni
oblast nazyvanou téz zadni hypotalamus a mamildrni oblast. Mamilarni oblast topograficky
patii do hypotalamu, ovSsem funkéné spada do limbického systému. Preopticka oblast vybiha
z baze predniho mozku a lamina terminalis do rostrdlni Casti optického chiasma a dale
pokracuje do predniho hypotalamu. Dorsdlné ji obklopuje commisura anterior a stria
terminalis. Medidlni ¢ast preoptické oblasti obsahuje jadra nuclei preoptici a nuclei
periventriculari s neurony produkujicimi gonadotropin uvoliujici hormon (Halasz 2004).

12



DuleZitym propojenim mezi hypotalamem a hypofyzou je hypofyzarni vaskularni
systém, ktery fidi jeji funkce. Transportuje latky uvolnéné z nervovych zakonéeni v medidlni
eminenci do hypofyzy. Horni hypofyzarni tepny prekapilarniho charakteru tvoti pars tubelaris.
Tento plexus dava vznik smyckdm, které pronikaji do medidlni eminence a pars infundibularis.
Krev protéka do portalnich cévek leZicich na ventralni strané stopky hypofyzy (Halasz 2004).

Hypofyza je uloZena v Casti zvané turecké sedlo nachazejici se na kosti klinové a
superiorné je prekryta diaphragma sellae. S mozkem je spojena stopkou, tubularni strukturou
vychazejici z tuber cinereum a medialni eminenci hypotalamu. Morfologicky je rozdélena na
predni hypofyzu (adenohypofyzu) a zadni hypofyzu (neurohypofyzu). Kazda z nich ma jiny
plvod. Adenohypofyza je z ordlniho ektodermu a neurohypofyza je neuroektodermadlniho
puvodu. Zhustovani bunék ordiniho ektodermu utvari hypofyzarni plakodu. Ta dava vznik
Rathkeho vychlipce. Vzestupna invaginace se rozsifuje k nervovému ektodermu, ve stejnou
dobu vznika z ventralniho diencephala zadni lalok hypofyzy (Kelberman et al. 2009).

Predni lalok hypofyzy obsahuje pét bunécnych typa, které produkuji uréity hormon
diky signallim tropnich hormond. Transkripéni faktory davajici vznik gonadotropnim burikdm
z kmenovych bunék Rathkeho vychlipky jsou SF-1, GATA-2, ER, Lhx-4. Gonadotropni bunky
zaujimaji pfiblizné deset procent adenohypofyzy. Diferenciace a rast hypofyzarnich bunék
zavisi na mnoha lokalné plsobicich molekulach, které maji autokrinni i parakrinni signalizaci,
jako jsou na priklad oxid dusnaty (NO), adenosintrifosfat (ATP), acetylcholin (Yeung et al.
2006).

4.1.1 Biosyntéza folikulostimula¢niho a luteiniza¢niho hormonu

LH a FSH jsou heterodimérni glykoproteinové hormony slozené ze dvou podjednotek
o a B (Bernard & Brilé 2020). Alfa podjednotky jsou v obou hormonech stejné, ale beta
podjednotky jsou odlisné a zodpovédné za jejich odliSnosti (Kahnamouyi et al. 2018).

Dulezitou roli pfi expresi LH a FSH podjednotek, a tudiz i zvétSeni mnozstvi LH a FSH,
hraje proteinkinasa — ERK (Extracellular signal-regulated kinase), ktera je soucasti signalni
drahy MPAK (mitogen-activated protein kinase). Kdyz dojde k navazani GnRH na receptrory
GnRH na gonadotropnich bunkach v hypofyze, G4 protein stimulujeme fosfolipazu C, coz vede
k tvorbé 1,4,5-trifosfatu a diacylgylcerolu. 1,4,5-trifosfat usnadnuje uvolfiovani vapenatych
iontd i z endoplazmatického retikula. Diacylglycerol aktivuje proteinkinasu C a ERK. Aktivace
MPAK, ktera zahrnuje ERK, c-Jun N-terminal kinase. P38MPAK, ERK2 vede k expresi
podjednotek aGSU, BLH a BFSH (Kahnamouyi et al. 2018).

5 Steroidogeneze

Steroidogeneze predstavuje syntézu steroidnich hormonl z cholesterolu
prostfednictvim enzymatickych reakci (Obr. 2). Tento proces se odehrava v thekalnich
bunikach, ve kterych musi byt cholesterol prostfednictvim nosiCe prenesen na vnitini
membranu mitochondrie. V mitochondrii pomoci cytochromu P450 (CYP11A1) vznikne
z cholesterolu pregnenolon (P5) (Morohashi et al. 2012). Dalsi reakce probiha
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v endoplazmatickém retikulu, kde je P5 pfeménén na androstenedion, progesteron (P4) a
dehydroepiandrosteron (DHEA). Androstenedion, ktery je konvertovan diky cytochromu
P450c17, je pfenesen do granuldznich bunék (Asiabi et al. 2019).

Zatimco syntéza androgenu z cholesterolu v thekalnich bunkach je zavisld na LH,
granuldzni bunky maji receptory pro FSH, kde diky aromataze CYP 19 vznikaji estrogeny
(Havelock et al. 2004).

Béhem lutealni faze jsou vaskularizované i ¢asti folikulu, které nebyly vyZivovany krvi.
Do granuldznich luteinnich bunék se dostava cholesterol, zvySuj se exprese steroidnich
enzym(. Dochdzi tak k produkci P4 z cholesterolu (Havelock et al. 2004).

® o
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-
‘}«l‘) StAR
Cholesterol ‘ [\ ; Cholesterol P450u<1
StAR | P450scc — Pa50scc | STAR
Pregnenolone
Pregnenolone = DHEA Pregnenolone
3B-HSD L
i Il lwm . J 3p-#s0 3B-HSD
rogesterone
PaSOarom Progesterone
| Andr di > Estrone Progesterone
3B-HSD ‘L
Q»' \ Estradiol Steroid hormone
- &
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Obr. 2 Proces steroidogeneze. Thekdlni bunka (vlevo),
granuldzni bunka (vpravo). Produktem reakci jsou steroidni
hormony, progesteron a estrogeny (Sreerangaraja Urs et al.
2020).

6 Estralni cyklus

Estralni cyklus predstavuje cyklické anatomické, fyziologické zmény v reprodukéni
soustavé samic (Bertolin & Murphy 2014) (Obr. 3). Jeho neuroendokrinni regulace spojuje
ovarialni folikulogenezi, steroidogenezi a ovulaci. Uvolnéni gonadotropin uvoliujiciho
hormonu (GnRH) z neuront reguluje syntézu a uvolnéni gonadotropind (LH a FSH). Sekrece
GnRH je naopak fizena vnitfnimi a vnéjsimi faktory. Vnitini faktory predstavuji gonadové
hormony, ristové faktory, signalni molekuly a mezi vnéjsi faktory patfi stres, fotoperioda nebo
naruseni prostiedi znecisténim (Amstalden & Williams 2014).

Cyklus je délen na Ctyfri faze, proestrus, estrus, metestrus a diestrus. Nastava v obdobi
puberty, kterd je navozena diky postupnému uvolfiovani LH. Prvnimu proestru predchazi faze
zvand anestrus (Ajayi & Akhigbe 2020). Anestrus nastdva i po porodu, nez dojde k obnoveni
fijového cyklu (Ambrose 2021).
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6.1 Proestrus

Béhem proestru roste antralni folikul do preovulacéni faze pod vlivem FSH. Nasleduje
sekrece LH a je produkovan estradiol 17 (E2). Prostfednictvim pozitivni zpétné vazby, kdy se
zvySuje hladina E2, se tak uvoliuje z hypotalamu LH. Déloha je Sirokda a edematdzni.
V endometriu se zvySuje proliferace stromalnich bunék a sniZi se proliferace glandularniho
epitelu. Konstantni hladina E2 chrani Zlaznaté buriky od apoptdzy. Pochva je oteviena, epitel
ma tfi vrstvy a vaginalni sekret je serdzni. Pysky jsou narGzovélé, oteklé s ryhami (Bertolin &
Murphy 2014).

6.2 Estrus

V tiji je samice ptipravena k pareni, jelikoz dochdzi k ovulaci zralého oocytu diky
rychlému narlstu LH. Déloha je stale rozsifend. Sekrece Zlaznatého epitelu zajistuje zvysené
mnozstvi extraceluldrni tekutiny v endometriu. Prosdknuti se zacind snizovat a stromalni
buriky podléhaji apoptdze vlivem nizké hladiny estradiolu (E2) a progesteronu (P4) v pozdnim
estru. Pochva je méné oteviena a vulva otekld. Odlucuji se buriky z rohovatéjici vrstvy (Bertolin
& Murphy 2014).

6.2.1 Ovulace

Ovulaci predchazi déj, pfi kterém jsou vybrany dominantni folikuly ve folikuldrnich
rastovych vinach. Mohou byt dvé az tfi folikularni ristové viny. Jejich pocet plsobi na délku
cyklu. ZvySena hladina FSH zpusobuje rust folikulu, kdy ne vSechny folikuly jsou schopny
pozdéji reagovat na LH, coZ naznaCuje Zivotaschopnost folikulu bez FSH. Selekce zacind
poklesem hladiny FSH a dominantnim folikulem se stane ten, ktery je schopny proliferace a
produkce E2 navzdory klesajici hladiny FSH. Tento proces vysvétluje vysokd exprese FSH
receptorl a afinita k jejich vazbé (Adams & Singh 2014).

Prasknuti Graafova folikulu a uvolnéni zralého vajicka musi byt synchronizovany a
vedeny proces, na kterém se podili mnoha faktorld (Yoshimura & Wallach 1987). Corpus
luteum (Zluté télisko) podlehlo luteolyze a neprodukuje P4, zvysi se hladina LH. LH zpUsobi
vyssi produkci E2 a plsobi na prestavbu ovaridlni tkané. Dojde k zménam cévni sité, rozpadu
bazalni membrany, a nakonec k prasknuti folikulu. Receptory pro LH se nachdzeji na thekalnich
a murdlnich granuléznich bunkach ve velké mite v blizkosti antra (Adams & Singh 2014).

Aby nastala ovulace, LH potrebuje dva hlavni posly cyklicky adenosinmonofosfat
(cAMP) a intraceluldrni vapnik. PGsobeni cAMP a intracelularnich vapenatych iontd je
usnadnéno mezerovymi spoji (gap junction) mezi granuléznimi burikami a oocytem. Kdyz se
LH navaZe na receptory, aktivuje se G protein, ktery spusti aktivitu adenylylcyklazy, ktera
katalyzuje syntézu cAMP (Adams & Singh 2014). Cyklicky AMP tak stimuluje enzym
proteinkindzu A, kterd fosforyluje transkripéni faktor CREB. Tato signaliza¢ni draha vyvolava
tvorbu faktor(i podobnym epidermalnimu ristovému hormonu (EGF). Faktory jsou uvolnény
skrz plazmatickou membranu granuléznich bunék. Navazi se na receptory EGF a navodi ERK
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1/2 signaliza¢ni drahu. Vysledkem je exprimace jaderného progesteronového receptoru
(PGR), ktery je nezbytny pro prasknuti folikulu a proces ovulace (Takahashi & Ogiwara 2022).
Dal$im parakrinnim mediatorem je prostaglandin E2 (PGE;) podilejici se na prestavbé
aktinovych vldken cytoskeletu, coz mliZe vést k uvolnéni vajicka (Takahashi et al. 2018).

Dokonceni meiotického déleni vajicka probiha aZ po oplozeni. Existuji inhibitory, které
udrzuji vajicko po ovulaci v metafazi Il. Jsou jimi cyklicky adenosinmonofosfat (cAMP) a
cyklicky guanosinmonofosfat (cGMP). cGMP, ktery je tvorfen v granuldznich burikach, vstupuje
skrz mezerové spoje do oocytu a zajistuje nizkou hladinu fosfodiesterazy 3A (PDE3A), ktera
zvySuje hladinu cAMP. LH sniZuje produkci cGMP, rozpojuji se mezerové spoje prostfednictvim
proteinkindzy (MAPK). ZvySeni PDE3A hydrolyzuje cAMP a obnovi se meiotické déleni (Adams
& Singh 2014).

6.3 Metestrus

Po ovulaci vznikd Zluté télisko (CL) z prazdného Graafova folikulu. Ve folikulu dochazi
k prestavbé thekalnich a granuldznich bunék a formuji se luteinni buriky. Luteinni buriky maji
mitotickou aktivitu a tvofi rand stadia CL. Pti luteinizaci vnikaji do CL krevni cévy, které
pomahaji rozlisit rana CL od folikuld, ddle thekalni buriky a retikuloendotelidlni komponenty
(Sato et al. 2016). Hladina hormon( FSH a LH se drzi konstantné na nizké urovni, a tak ptisobeni
negativni zpétné vazby zvysuje hladinu P4, ktery produkuje CL (Dhali et al. 2005). Role CL a
progesteronu je predevsim pro udrZeni brezosti, a tak je produkce P4 podstatnd az do porodu
(Taraborrelli 2015). U prezvykavc(, klisen a prasnic jsou CL perzistentni po dobu dvou mésicu,
aby se zvysila Sance na nové zabreznuti pfi selhani gestace (Inbaraj et al. 2021).

V déloze béhem metestru dochazi k degenerativnim procesim a délozni zlazy vykazuji
minimalni aktivitu (Bertolin & Murphy 2014). Pochva je sucha a bledda (Ajayi & Akhigbe 2020).

6.4 Diestrus

Hladina P4 v posledni fazi estralniho cyklu inhibuje produkci LH, a tak se pfedchazi
ovulaci. V pozdnim diestru se snizuje P4, produkce LH vzroste a CL zanika (Bertolin & Murphy
2014).

Déloha je tenkd a protdhla. Ve Zldzovém epitelu dochazi k pocetné mitdze.
Mitotickému déleni ubyva, kdyZ dochazi k aktivité Zlaz. Pochva neni zdurela a obsahuje vazkou,
viskdzni tekutinu. PoSevni epitel obsahuje pouze vrstvu stratum germinativum (Bertolin &
Murphy 2014).

6.4.1 Luteolyza

Zanik CL je duleZity pro spravné fungovani cyklu a zrani nového folikulu. Hlavnim
reguldtorem luteolyzy je prostaglandin F.q (PGF.4), ktery primarné produkuje epitel
endometria délohy. Prostaglandin je metabolitem kyseliny arachidonové. Na jeho biosyntéze
se podileji enzym peroxidaza a dva membranové enzymy cyklooxygendza s endoperoxid
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isomerdza. Pro luteolyzu je dulezité pulzni uvolfiovani PGF,q, jelikoZ pfi stalé hladiné by
receptory pro PGF,q nebyly tak citlivé. Produkce je fizena ovarialnimi steroidy. P4 a estrogeny
pfimo ovliviuji sekreci PGF,q a reguluji endometrialni receptory pro oxytocin, ktery se malou
mérou podili na sekreci PGF,,. E2 pouze stimuluje ucinky progesteronu a oxytocinu na
uvolfiovani PGF,,, sam produkci neovliviiuje (Okuda et al. 2002).

PGF,q se prostfednictvim ovarialni tepny dostava do vajecniku (Wiltbank et al. 2018).
CL ma receptory pro PGF,q, snizuje hladiny enzym( podilejicich se na steroidogenezi. Dale
zapficinuje snizeni receptortd pro LH, avsak sniZeni exprese receptorli pro LH se objevilo
nejméné 12 hodin po snizeni P4 v plazmé. Funkéni regrese CL predstavuje snizeni P4 a
strukturni regrese zahrnuje degradaci tkané (Pate 1994). Béhem strukturdlni regrese dochazi
k apoptdze luteinnich endotelidlnich bunék, na které se podileji bunky imunitniho systému,
makrofagy. Na misté pak vznika zjizvena tkan (Inbaraj et al. 2021).

8 Follicular Phase Luteal Phase Faollicular Phase

Progesteron

Relative hormone concentration

Proestrus Estrus Metestrus Diestrus Proestrus

Time
Obr. 3 Hladiny hormon( béhem estralniho cyklu. Na grafu je
vynesena relativni koncentrace hormonu v ¢ase. (zleva doprava)
je popsana folikuldrni faze zahrnujici proestrus a estrus, ve
kterém dojde k ovulaci, a lutedlni faze zahrnujici metestrus a
diestrus (Scheun 2022).

7 Cyklické zmény na vajecnicich

Béhem ovaridlniho cyklu dochazi k morfologickym i fyziologickym zménam na
vajecnicich, vSe je propojené se zménami ve vejcovodu a déloze. Na zménach se podili
hormony, které jsou tizeny prostfednictvim hypotalamo-hypofyzarni osy. Zahrnuje déje od
tvorby, rdstu ovarialniho folikulu, ovulace a nasledného zaniku (Richards 2018).

7.1 Folikulogeneze

Vse zacina v obdobi embryonalniho vyvoje, kdy primordialni zarode¢né burky (PGCs)
migruji z primarniho mesodermu, usidli se na genitdlni listé a dojde k jejich rychlému zmnoZzeni
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a tvorbé klastr(i. Nasledné dochazi k meidze a tvorbé oocytl. BEhem déleni dojde k zastaveni
v prvnim meiotickém déleni v profazi | (diplotene). Po narozeni jedince dochazi k rozpadu
klastrd a vzniku primordialnich folikul( tak, Ze jednovrstevné dlazdicové pregranuldzni buriky
obklopi kazdy oocyt. V tomto procesu dojde i k zaniku velkého mnozZstvi primordidlnich bunék.
Folikuly, které nepodlehnou atrézii, jsou postupné vybrany k dalSimu vyvoji (Rimon-Dahari et
al. 2016). Ve vajecnicich jsou ptitomny ovaridlni zarodecné pohlavni bunky schopné
proliferace. UdrzZuji tak rezervu primordidlnich folikulG po narozeni jedince (Kerr et al. 2013).

PFi dalsi fazi folikulogeneze, kdy dochazi k vyvoji primarniho folikulu, se jednovrstevné
dlazdicové buriky primordialniho folikulu méni v kubické burnky. Nasleduje rust thekalnich
bunék z intersticidlnich stromdlnich bunék a granuldéznich bunék. Granuldzni bunky maji
receptory pro folikulostimulaéni hormon (FSH) a luteinizac¢ni hormon (LH) a receptory pro
faktory, jako jsou epidermals growth factor (EGF), insulin-like growth factor (IGF) a anti-
Millerian hormone (AMH). Funkci granuldznich bunék je syntetizovat dva hlavni ovarialni
steroidy estradiol a progesteron. Thekalni buriky obklopuji folikul, bazadlni membrana theca
interna oddéluje granuldzni buriky. Dale thekalni buriky produkuji androgeny z cholesterolu,
pod fizenim luteinizacniho hormonu (Skinner 2005).

Béhem vzniku preantralnich folikull (sekunddrnich) z primarnich dochazi k narlstu
granuldznich bunék, které se rozdéli do dvou a vice vrstev. Obklopuje je bazalni membrana,
kde na jejim povrchu dojde k formovani thekalnich bunék do dvou vrstev theca interna a theca
externa. Vrstva thekalnich bunék je vaskularizovand, oproti vrstvé granuléznich bunék, kde
cévy chybi. Ruast folikulu neni ovlivnén gonadotropiny, a tak je Uzce spojen s interakci mezi
oocytem, ktery hraje klicovou roli pfi jeho proliferaci a diferenciaci. Na této ¢innosti se podileji
proteiny, které patfi do skupiny proteind transforming growth factor B (TGF-B) (Rimon-Dahari
et al. 2016).

Jak pokracuje rust folikulu, formuje se antrum folikulu a granulézni burky se déli na
dva typy bunék. Na muralni bunky, které jsou zodpovédné za steroidogenezi a kumularni
buriky pfiléhajici k oocytu. Antralni folikul (tercialni) je zavisly na gonadotropnich hormonech
(FSH a LH) (Rimon-Dahari et al. 2016) (Obr. 4). Produkce folikulostimulaéniho hormonu je
dllezitym faktorem. Pokud by nedochazelo k jeho produkci, doslo by k zaniku folikulu (Cheon
2012). ZvySenim hladiny folikulostimulaécniho hormonu dochdzi k expresi receptori pro
luteiniza¢ni hormon, ristu granuléznich bunék a produkci estradiolu (E2) (Rimon-Dahari et al.
2016). Luteinizacni hormon pusobi na thekalni buriky, aby produkovaly androgeny (Cheon
2012). Oocyt komunikuje s granuldéznimi bunikami prostfednictvim transzonalni projekce
(TZP), pomoci filopodUl z aktinu a tubulinu. Granuldzni bunky se tak podileji na vyZivé oocytu.
Oocyty nemaji nékteré geny, aby byly schopny metabolizovat glukézu na pyruvat. A tak jim
pyruvat k tvorbé adenosintrifosfatu (ATP) poskytuji granulézni buriky pomoci mezerovych
spoju (gap junction) (Clarke 2022).
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Obr. 4 Vyvoj folikulu. Na obrdzku jsou stadia vSech
folikull a je znazornéna jejich zavislost na
gonadotropinech (Hao et al. 2019).

7.2 Oogeneze

Oogeneze predstavuje mnozeni bunék, rist a vyvoj oocytu prostiednictvim
meiotického (redukéniho) déleni, béhem kterého z diploidniho poctu chromozom( (2n)
vznikne haploidni (n), polovi¢ni pocet chromozom (Obr. 5). V embryondlnim obdobi, kdy
dochazi k migraci primordidlnich zarodecnych bunék, jejich déleni a usazeni se na genitalni
listé, mitotické déleni prejde do meiotického, a tak zacina proces déju, pti kterém z oogonie
vznikd oocyt (Viveiros & De La Fuente 2019). Zrani oocytu se synchronizuje se vznikem folikulu.
Faze, v jaké se nachazi folikul, odpovida i vyvoji oocytu, ale nemusi to byt pravidlem. U mysi
se vyvoj oocytu zastavi pri vzniku antra a u hospodarskych zvitat pokracuje rlst ve zralém
folikulu (Gosden et al. 1997).

U pohlavné dospélych samic se ve vajecnicich objevuji zralé Graafovy folikuly, kde
dochazi k obnoveni meiotického déleni tésné pred ovulaci. Oocyt obaluje corona radiata
tvorena z folikularnich bunék a jeji vybézky pronikaji skrz zona pelucida a vytvareji mezerové
spoje. Zona pelucida predstavuje silnou vrstvu z glykoproteini a funkci ma predevsim pfri
oplozeni (Wassarman & Litscher 2021).

Meiotické déleni spousti kyselina retinovad, ktera aktivuje expresi genu v zarodeénych
bunkach (Porraz-Gémez & Moreno-Mendoza 2017).
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Meidza byla pozastavena v profazi | (diplotene), pro kterou je charakteristicky
germindlni vacek a rozvolnény chromatin. Chromatin kondenzuje a rozpada se jaderna
membrana. Na rozpadu jaderné membrany se podili fosforylace lamin( prostfednictvim
cyklin-dependentni kindzy. Ndsleduje metafaze |, anafaze | a telofaze |, kterd ukoncuje prvni
meiotické déleni. Dvé vzniklé buriky maji haploidni pocet chromozom( a nerovnomérné
rozdélenou cytoplazmu. Jedna burika je vétsi a druhd mensi predstavuje pdlové télisko.
Pokracuje druhé meiotické déleni, kde dojde k druhému zastaveni déleni v metafazi Il.
K dokonceni meidzy dochdzi az po oplozeni vajicka spermii (Landim-Alvarenga & Maziero
2014). Po dokonceni meidzy vznikd druhé pélové télisko a po splynuti spermie je obnovena
diploidni sada chromozom( (Wassarman & Litscher 2021).

Cy
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primarni oocyt
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D, / /
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vajicko
Created in BioRender.com bio

Obr. 5 Vznik vaji¢ka. Schematické znazornéni
dvou po sobé jdoucich meiotickych déleni.

7.3 Rizeni ovarialniho cyklu

Gonadotropni hormony, kterym je folikulostimula¢ni (FSH) a luteinizacni hormon (LH),
hraji dalezitou roli ve chvili, kdy jsou vytvoreny sekundarni nebo terciadlni folikuly, které
obsahuji thekdlni a granuldzni buriky s prislusSnymi receptory, a jsou tak hormonalné aktivni
(Richards 2018).

Ve vajecnicich kazdy zastava jinou funkci. Pro zrani folikulG FSH pUsobi na granuldzni
bunky, aby zvysily expresi enzymu aromatazy. LH podporuje vznik androgena z cholesterolu,
pregnenalonu stimulaci 17 alfa hydroxyldzy v thekalnich bunkach. Androgeny se difuzi
dostdvaji do granuldznich bunék, kde se aktivitou aromatazy méni na estrogeny (Howles
2000). Estradiol ma vliv na rlst granuléznich bunék (Richards 2018).
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8 Uterinni cyklus

Estralni cyklus provazi zmény na déloze, zejména na endometriu délohy. Endometrium
délohy se pfipravuje na nidaci oplozeného vajicka (Robinson et al. 2000). Epitel obsahuje rizné
typy bunék, lumindini epitelové bunky, Zlazové bunky a stromdlni buriky podobné
fibroblastim (Forde & Lonergan 2012).

Sekrece Zlaz poskytuje vyZivu pro vyvijejici se embryo béhem brezosti. Proteiny, které
se v tekutiné vyskytuji, se podileji na remodelaci extraceluldarni matrix (Billhaq et al. 2020).

Epitel je pod vlivem estrogenl a progesteronu (P4) a dochdzi tak k proliferaci,
diferenciaci a odluc¢ovani bunék. Ve folikularni fazi estrogeny pisobi na proliferaci bunék a
dochazi k regeneraci epitelu. Po ovulaci je endometrium pod vlivem P4, a tak v lutedIni fazi
prochdzi transformaci a diferenciaci. KdyZz nedojde k zabfeznuti nebo gravidité, tkan se
odlucuje. U ¢lovéka nebo primatd nastupuje menstruace. Hospodarska zvifata a Selmy
menstruaci nemaji, avsak k apoptdze a prestavbé tkané také dochazi (Billhaq et al. 2020).

9 Oplozeni a brezost

Oplozeni vajicka spermii predchazi nékolik déji. Nejprve musi dojit k ovulaci vajicka,
jehoz zrani je pozastaveno v metafazi Il. Spermie, kterd se dostane do pohlavniho ustroji
samice, neni zcela zrald a dochazi tak kjeji kapacitaci ve vejcovodu. Spermie prochazi
zménami, jak na jejim povrchu, tak uvnitf bunky. Nasleduje akrozomalni reakce, kterd
predstavuje exocytdzu akrozomalniho vacku na hlavicce spermie a je nutnym predpokladem
pro splynuti spermie a membrany vaji¢ka. Diky Ca?* iontdm dojde ke ztvrdnuti zona pelucida
a zabrdnéni prlniku dalSim spermiim (Florman & Ducibella 2006).

Po splynuti vznikd zygota, kterd migruje vejcovodem a do délohy vstupuje ve stadiu
moruly (Kodaman & Taylor 2004). Pfed implantaci trofoblast vyvijejici se blastocysty
produkuje interferony zabranujici luteolyze (Jainudeen & Hafez 2016).

K zahnizdéni dochazi ve stadiu blastocysty v pribéhu tzv. implanta¢niho okna. Nidace
je hormonadlné kontrolovany proces vyzadujici synchronizaci mezi vyvijejicim se embryem a
diferencujicim se endometriem. Implantace je fizena hormony, bunéénymi a molekuldrnimi
markery. Hormon prostaglandin se podili na vaskularizaci endometria. Progesteronem (P4)
regulovany peptidovy hormon kalcitonin, jehoz hlavnim producentem je $titnd Zlaza, se
vylucuje ve zlazovych epitelovych bunkach endometria. Zvyseni koncentrace intraceluldrniho
vapniku vyvolané kalcitoninem sniZzuje endometridini expresi povrchového glykoproteinu
kadherinu, ktery se vyskytuje v mezibunécnych spojich. Rozpusténi mezerovych spoju a vétsi
propustnost tak usnadnuje implantaci blastocysty. Estrogen predstavuje antagonistu P4
(Kodaman & Taylor 2004). Hladina estrogen( se drzi na nizké Urovni, vyssi hladiny estrogenu
neumoznuji implantaci blastocysty a déloha tak nereaguje (Simon et al. 2003).

Pro udrzeni rostouciho embrya a vyvoj plodu je klicovy hormon progesteron
produkovany zlutym téliskem (CL). CL pretrvava celou délku brezosti. V pozdéjsi fazi brezosti
je zdrojem P4 kromé CL (krava, koza, prasnice) i placenta (klisna, ovce). Hladiny estrogent
produkovanych placentou se druhové lisi v rGznych tydnech brezosti. U klisen je pfitomen
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korisky sérovy gonadotropin (PMSG) produkovany endometridlnimi kalisky, ktery plsobi na
folikuly a dava vznik sekundarnim CL, ktera prebiraji tvorbu progesteronu spolu s placentou
v pozdéjsich fazich brezosti (Jainudeen & Hafez 2016).

V obdobi bfezosti dochdazi na pohlavnich organech ke zménam. Vulva je oteklad a
prokrvend, sliznice pochvy je bleda a suchd. DéloZni Cipek je uzavieny a délozni kandl utésniuje
hlenova zatka. Déloha se zvétSuje, jak plod roste (Jainudeen & Hafez 2016). Pod vlivem
steroidnich hormon roste i mlé¢na Zlaza, ktera se pfipravuje na laktaci. Dochazi k proliferaci
bunék, ristu tubuloalveolarni tkané a vytlacovani tukového polstare (Knight & Peaker 1982).

10 Porod

Brezost je ukoncena porodem, jeji délka je u jednotlivych druhl odlisna. Porod
predstavuje vypuzeni plodu z téla matky. Plod a jeho organy musi byt plné vyvinuté. Porod je
hormondlné kontrolovany proces iniciovany plodem (Young et al. 2011).

Nékolik dni pfed porodem je aktivovana hypotalamo-hypofyzo-adrenalni (HPA) osa
plodu, dochazi k vyplavovani andrenokortikotropniho hormonu (ACTH) z adenohypofyzy,
ktery puasobi na produkci glukokortikoidu kortizolu z kliry nadledvin plodu (Nathanielsz 1998).
Glukokortikoidy snizuji hladinu progesteronu (P4), ktery blokuje kontrakce myometria. U ovci
a klisen je producentem P4 placenta, kortizol plsobi na placentarni enzym a katalyzuje
pfeménu progesteronu na estrogeny. ZvySend hladina estrogenu stimuluje sekreci
prostaglandinu a zvysuje tvorbu receptort pro oxytocin. U krav, koz a prasnic je zdrojem P4
Zluté télisko (CL), kortizol pUsobi na syntézu estrogend a uvoliovani prostaglandinu
z endometria, coz zpUsobuje regresi CL a snizeni hladiny P4 (Young et al. 2011).

Porodni cesty samic jsou na pocatku porodu pod vlivem estrogen(, prostaglandinu a
relaxinu a dochazi k jejich uvolnéni (Young et al. 2011). Kontrakce délohy vedou k vypuzeni
plodu. Jsou zplsobeny hormonem oxytocinem (Arrowsmith & Wray 2014). Oxytocin je
peptidovy hormon produkovany v paraventrikularnich jadrech neuron( v hypotalamu.
Magnocelularnimi neurony jsou preneseny do zadniho laloku hypofyzy, neurohypofyzy, odkud
je hormon uvolfiovan do krve (Burbach et al. 2006). Receptory pro oxytocin (OTR) patfi do
skupiny G-protein spraZzenych receptorl. Na déloze je Gaq/11, ktery je spojen s fosfolipazou-
B. Fosfolipaza fidi hydrolyzu fosfoinositol-bis-fosfatu (PIP2) na inozitol-tris-fosfat (IP3) a
diacylglycerol. Tento proces vede k uvolnéni Ca?* iontll ze sarkoplazmatického retikula a
stahUm hladké svaloviny (Arrowsmith & Wray 2014).

10.1 Hormonalni zmény po porodu a laktace

Béhem puerperia se samici pohlavni organy navraci do stavu pred bfezosti. Nejvétsimi
zménami po porodu prochazi déloha, kterad involuje. Involuce je zplsobena kontrakcemi
myometria podporena prostaglandiny, které udrzuji napéti délohy. Estralni cyklus je béhem
laktace pozastaven a nastupuje laktaéni anestrus. Sani zabranuje produkci gonadotropin
uvolnujiciho hormonu (GnRH), nedojde k pulznimu uvolfiovani luteiniza¢niho hormonu (LH) a
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syntéze steroidnich hormont pod vlivem folikulostimulacniho hormonu (FSH). K obnoveni
estru a k ovulace dojde aZ po zastaveni laktace (Jainudeen & Hafez 2016).

K tvorbé matefského mléka dochdzi uz béhem pozdéjsi faze brezosti. Sekrece mléka
zaCne az po porodu, kdy se snizi hladina steroidnich hormonu. Sani zpUsobuje nervové
podrazdéni a diky reflexnimu oblouku v adenohypofyze dojde k sekreci prolaktinu, ktery se
transportuje krvi do mlééné Zlazy. K ejekci mléka dojde prostifednictvim oxytocinu zpUsobuijici
myoepitelidIni kontrakci. Oba hormony jsou na sobé nezavislé a produkce jednoho neovliviuje
produkci druhého (McNeilly 1977).
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11 Zaver

Samici pohlavni soustava je neuroendokrinné fizena. Hormony, které pohlavni
soustavu reguluji jsou produkovany v mozku. Na jeho spodiné je uloZzen hypothalamus
a hypofyza. Hypothalamo-hypofyzarni komplex pomoci drah pusobi na jednotlivé
organy soustavy.

Jednotlivé zmény popisuje estrdlni cyklus, ktery ma ctyti faze. Ve vajecnicich
hormony hypofyzy plisobi na vznik a zanik folikulu, ovulaci vaji¢ka, vznik Zlutého téliska.
Dochazi k produkci steroidnich hormon( (estrogen(i a progesteronu), které jsou
regulovdny hormony z hypofyzy. Pod vlivem hormon( se béhem cyklu méni velikost
organu a epitel, ktery pohlavni organy vystyla.

Hormon progesteron ma vliv na udrzeni bfezosti. Porod je kontrolovan dvéma
zpUsoby. Plod vtéle samice produkuje v nadledvinach kortizol a déloha samice
prostagandin F2 alfa, ktery plsobi na zanik Zlutého téliska, coz vede ke snizeni
progesteronu. Na produkci mléka pUsobi prolaktin a oxytocin.

Po porodu dochazi k regeneraci organt, obnoveni estralniho cyklu a moznost
samice znovu zabfeznout.

Pro fyziologické fungovani reprodukéni soustavy samice je nezbytné, aby cely
proces fungoval synchronné. Pokud nedochazi ke koordinovanému fizeni pohlavni
soustavy, dochazi k patologii, objevuji se nepravidelnosti v hormonalni koncentraci pfi
estralnim cyklu ¢i mlZe dochdzet k potratlim.
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