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ABSTRAKT

Tato bakalarska prace se zamétuje na problematiku neplodnosti u zen a vyuziti zvitecich
modelt k porozuméni jejim pfi¢inam. Zacatek prace predstavuje anatomii zenské pohlavni
soustavy, kde jsou detailné popsany vnitini a vn€jsi organy. Nasledné se prace vénuje konceptu
neplodnosti, rizikovym faktorim a hloubé&ji analyzuje mozné piiciny ovliviyjici schopnost
otéhotnéni u Zen.

Duraz je kladen na zkoumani zvifecich modelli jako nastroje k lepSimu pochopeni
neplodnosti. Prace zduraziuje, ze tyto modely poskytuji cenné informace o mechanismech
neplodnosti a pfispivaji k rozvoji novych léCebnych postupt. Vyzkum ukazuje, ze vyuziti
zvitecich modell otevira nové perspektivy a umoziuje hlubsi zkoumani této komplexni

problematiky.
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affecting women's ability to conceive.

Emphasis is placed on the examination of animal models as a tool for better understanding
infertility. The thesis highlights that these models provide valuable insights into the
mechanisms of infertility and contribute to the development of new treatment approaches.

Research indicates that the utilization of animal models opens up new perspectives and enables

a deeper exploration of this complex issue.
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1 UVOD

V dnesni dobé je neplodnost jednim z kli¢ovych zdravotnich probléma postihujicich
mnoho Zen po celém svété. Prestoze existuje mnoho faktort pfispivajicich k neplodnosti, stale
zbyva mnoho otazek tykajicich se jejich pfi¢in a moznych terapeutickych pfistupt. Studium
neplodnosti vyzaduje komplexni a multidisciplinarni pfistup, ktery zahrnuje klinickou
medicinu, reprodukéni biologii a vyzkum ve zvifecich modelech. Zvitfeci modely poskytuji
cenné nastroje pro porozuméni zakladnim mechanismim neplodnosti a pro testovani novych
terapeutickych strategii. Tato bakalarska prace se zaméfuje na zkoumani neplodnosti Zen
v souvislosti se zvifecimi modely a na analyzu vyzkumu, ktery tyto modely maji v kontextu
vyzkumu lidské reprodukce.

Neplodnost muze byt zpusobena Sirokou Skalou faktort, véetné genetickych predispozic,
endokrinnich poruch, anatomickych abnormalit a enviromentalnich faktord. Pro porozumeéni
komplexnosti tohoto problému a identifikaci vhodnych terapeutickych pfistupt je nezbytné
kombinovat klinické pozorovani s experimentalnim vyzkumem na modelech, které umoziuji
studovat procesy na bunécné a molekularni urovni.

Zenska neplodnost miize mit vyznamny dopad na fyzické, emocionalni a socialni zdravi
postizenych zen a muze byt spojena s vysokou mirou stresu a uzkosti. Pro 1écbu zenské
neplodnosti existuje Siroka Skala terapeutickych moznosti, vCetné€ 1€kt na podporu ovulace,
chirurgickych zakrokti ke korekci anatomickych abnormalit, asistované reprodukce (napf.
IVF), hormonalni substitucni terapie a alternativni 1écby jako je akupunktura nebo bylinna
medicina. Nicméné uspésnost 1éCby neplodnosti muze byt promeénliva a muze vyzadovat
individualni pfistup a kombinaci riznych terapeutickych modalit.

Vyzkum na zvitecich modelech, jako jsou hlodavci, ovce a primati, poskytuje platformu
pro detailni zkoumani mechanismt neplodnosti a testovani ucinnosti riznych 1écebnych
strategii. Tyto modely umozfiuji experimentatorskou manipulaci s geny, hormonalnimi
hladinami a prostiedim reproduk¢nich organt, coz poskytuje dulezité poznatky pro vyvoj
novych terapeutickych postupt a 1é¢ebnych modalit v oblasti reprodukéni mediciny.

Vyzkum na zvifecich modelech nejenze poméha odhalovat zakladni mechanismy
neplodnosti, ale také poskytuje platformu pro testovani novych léCebnych modalit
a terapeutickych postupt, coz muze vést k vyznamnému pokroku v 1é€bé neplodnosti u zen
avylepSeni reprodukéniho zdravi. Spojeni klinickych pozorovani s experimentalnim
vyzkumem na zvifecich modelech predstavuje klicovy pfistup k porozuméni a feSeni problému

spojenych s neplodnosti.



2 CILPRACE

Bakalarska prace na téma ,,Pficiny neplodnosti zen v souvislosti se zvifecimi modely* se
zaméfuje na analyzu faktor ovliviiujicich neplodnost u zen a vyuziti zvifecich modela
k lepS§imu porozuméni této problematiky.

Hlavnim cilem prace je poskytnout komplexni pohled na pfi¢iny neplodnosti zen
prostiednictvim zvifecich modelt a zaroveri se zaméfit na anatomicky popis pohlavni soustavy
zeny a jejich onemocnéni, kterd mohou vést k infertilité¢. Dale budou analyzovany mechanismy
1écby nékterych pficin neplodnosti s vyuzitim zvifecich modelt.

Dil¢i cile prace zahrnuji zjisténi pivodu nékterych faktord zpusobujici neplodnost

a analyzu prevalence a incidence neplodnosti u zen v Ceské republice a celosvetove.



3 POHLAVNI SOUSTAVA ZENY

Zenské pohlavni organy se obvykle rozd&luji do dvou hlavnich skupin: vnitini pohlavni
organy, které nazyvame také organa genitalia feminina interna, a vnéjsi pohlavni organy, téz

znamé jako organa genitalia feminina externa (Cihak, 2013).

3.1 Vnéjsi organy
Vnéjsi zenské pohlavni organy (obrazek 1) mohou byt zndmé 1 jako zZenské ohanbi nebo

se mohou oznacovat terminem vulva, ten ale v gynekologii nezahrnuje stydky pahorek (Grim

a Druga et al., 2005).

3.1.1 Stydky pahorek

Mons pubis, jinak 1 mons veneris, je vyvySeni trojuhelnikového tvaru podlozené
tukovym polstarem a kryté pubickym ochlupenim. Najdeme jej pred stydkou sponou a k zevnim
organim je fazen i z davodu, Ze vyvoj a udrzovani tukového polstafe jsou zavislé na hormonech
(Cihak, 2013).

V détstvi, pred pubertou, je kiize bez chlupt a postupné béhem puberty se zacina vyvijet
ochlupeni silnymi chlupy (pubes), kdy jeho horni hranice je zcela zfetelna v horizontalni linii

(Grim a Druga et al., 2005).

3.1.2 Velké a malé stydké pysky

Velké stydké pysky, labia majora pudendi, jsou kryté k(zi a podlozené vazivem
s tukovym polstarem, ktery je v mladi pevnéjsi a silnéjsi. Kiizi na zevni stran€ pokryvaji chlupy
a jeji pigmentace je v&tsi neZ jinde na téle (Cihak, 2013).

Malé stydké pysky, labia minora pudendi, jsou malé kozni tasy rizové barvy kryté
velkymi stydkymi pysky. Vngjsi strana pysku z kozniho dlazdicového epitelu vykazuje lehké
rohovaténi (Cihak, 2013).

3.1.3 Predsin posSevni

Vestibulum vaginae neboli poSevni piedsifi je St€rbina mezi malymi pysky, do niz usti
nejen malé vestibularni zlazy, ale 1 mocova trubice a jsou zde 1 vyvody velkych Bartholiniho
zlaz (GYN.CZ, 2003). Sekrety mnoha vestibularnich zl4z, hlavné v okoli usti mocové trubice,

udrzuji vlhkost posevni pfedsiné (Grim a Druga et al., 2005).

3.1.4 Toporiva télesa
Mezi topotiva télesa u zen patii clitoris a bulbus vestibuli. Ke zdufeni dané oblasti
a k hromadéni krve v zilach dochazi pfi pohlavnim podrazdéni vSech zenskych pohlavnich

organt (Cihak, 2013).

10



Stavba postévacku zacina rameny (crura clitoridis), jez jsou ptipevnéna ke spodni Casti
stdkych kosti. Spojenim ramen vznika té€lo (corpus clitoridis) koncici zaoblenym utvarem,
glans clitoridis, z n&jz je vedeno Zilni spojeni s bulbus vestibuli (Cihak, 2013).

Bulbus vestibuli je topofivy organ slozeny z zilnich pletenct, které jsou obalené
vazivem s hladkou svalovinou. Bulby nemaji pfimo erektivni funkci, pouze se zduii pii

pohlavnim vzrugeni (Cihak, 2013).

3.1.5 Vestibularni zlazy

Do poSevniho vchodu usti dvoji vestibularni zlazy. Malé tubuldzni mucindzni zlazy
udrzujici vlhkost pochvy ulozené vSude ve vestibulum vaginae se nazyvaji glandulae
vestibulares minores. Druhym typem je glandula vestibularis major, kterd je parovou
tuboalveolarni zlazou ulozenou na zadni strané vestibulum vaginae (Cihak, 2013).

V momentu zdufeni je mozné glandulu vestibularis major nahmatat ze strany velkého
stydkého pysku (Cihak, 2013). Sekrety velkych piedsifiovych 7laz zvlh&ujici predsiii i vchod
Casto pusobi jako lubrikant pfi sexu (Grim a Druga et al., 2005).

3.1.6 Hraz

Hraz, latinsky perineum, je Gsek o délce 3—4 cm nachazejici se mezi commissura
labiorum posterior (spojeni velkych stydkych pyskt vzadu) a analnim otvorem. U Zen zde mtze
byt viditelny kozni $ev (Cihak, 2013).

Svaly hraze podléhaji sexualnimu dimorfismu (Cihak, 2013). Nalezneme jej pod
diaphragma pelvis a mizeme je rozdélit do dvou skupin — svaly jako podklad pro diaphragma

urogenitale a svaly pripojené k vnéj§im pohlavnim organtiim (Hajek et al., 2014).

stydky pahorek
predkozka postévacku
Zalud postévacku

zevni Usti trubice mocové

maly stydky pysk

velky stydky pysk

Usti paraurethralnich (Skeneho) vyvodd

Usti pochvy
vyusténi Bartholiniho zlaz

Sev hraze
analni otvor

Obrazek 1: Zevni Zenské pohlavni organy, Zdroj: (upraveno dle Netter, 2020)
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3.2 Vnitini organy

V malé panvi mizeme najit parové gonady (vajeCniky) spolu s pohlavnimi vyvody
(vejcovody, déloha a pochva). Obecné 1ze tyto organy oznacit jako tzv. vnitini pohlavni organy
zeny (obrazek 2) (Grim a Druga et al., 2005).

Specialni vyznam pro upevnéni vnitinich zenskych organi ma siroky vaz délozni —
v ligamentum latum stoji uprostied de€loha, vejcovody jsou pfipojeny tenkymi zavésy
k hornimu okraji a vajecniky jsou pfipevnény k zadni strané pii stén€ panve vpravo i vlevo

(Cihak, 2013).

3.2.1 Vajecnik

Vajecnik, latinsky ovarium, je parova zenska pohlavni zlaza produkujici v mési¢nich
cyklech v ¢ase pohlavni zralosti zenské pohlavni buiiky — vajicka, ale 1 pohlavni hormony
(Grim a Druga et al., 2005).

U nulipary jej muzeme najit ve fossa ovarica na zadni sténé biisni. U Zen, které uz aspori
jednou porodily je umistén distaln&ji (Hajek, Cech, Marsal et al., 2014).

Velikost, tvar, ale i povrch ovaria nejsou stalé a podle véku a funkéniho stavu kolisaji.
Napriklad povrch je v mladi hladky, v obdobi pohlavni dospélosti hrbolaty, coz je zapticinéno
vyklenujicimi se folikuly s vaji¢ky. Ve staii je potom svrastély a celkové zmenseny (Cihak,

2013).

3.2.2 Vejcovod

Tuba uterina, jak se latinsky nazyva vejcovod, je parovy organ tvaru trubice, ktery se
koncem zevnim otevira do pobfiSnicové dutiny a druhym koncem je otevien v déloznim rohu
do dé&lozni dutiny (Cihak, 2013). Oba vejcovody jsou v kontaktu s tenkym stievem — levy
v tésnosti esovité klicky a pravy blizko apendixu (Grim a Druga et al., 2005).

Na povrchu vejcovodu je typicky peritonealni kryt — serosni povlak. Dalsi vrstvou
vejcovodu, nachazejici se pod serosnim krytem je svalovina, ktera je ten¢i v ampularni Casti
atuz8§i pifi déloze. Posledni nejspodnéjsi vrstvou je sliznice razové barvy tvofena

jednovrstevnym cylindrickym epitelem (Cihak, 2013).

3.2.3 Déloha

Déloha, latinsky uterus, je duty predozadné oplostély svalovy neparovy organ ve tvaru
hrusky s ukolem vyvoje zarodku az do porodu (Cihak, 2013).

Mezi hlavni ¢asti délohy patfi t€lo deélohy (corpus uteri) a délozni hrdlo (cervix uteri)
(Hajek et al., 2014). Tyto dvé hlavni ¢asti jsou spojeny asi 1 cm dlouhym zizenym usekem

(isthmus uteri) (Grim a Druga et al., 2005).
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Sténa délohy se sklada ze tii vrstev, kdy prvni vrstvou je endometrium (sliznice), druha
vrstva znama jako myometrium (svalovina) a tfeti vrstva je serosni vrstvou a nazyva se
perimetrium (Cihak, 2013). SedorGizova sliznice endometria obsahuje Getné délozni zlazky
zasahujici pfimo do svaloviny. Myometrium jakozto svalovina je slabsi v krcku a silnéjsi v téle.
Béhem gravidity prudce roste a svalovina hypertrofuje (Grim a Druga et al., 2005). Perimetrium
z predni strany piechazi na moCovy méchyft a ze strany zadni na poSevni klenbu, odkud vede

na konecnik (Hajek et al., 2014).

3.2.4 Pochva

Pochva, neboli vagina je neparovy trubicovity kopulacni organ. Spodni konec pochvy
se otevira do poSevni sin€ a horni konec zase kruhovité obklopuje kuzelovité ¢nici délozni Cipek
(H4ek et al., 2014).

Ne prilis silna sténa je ovSem velmi pruzna a dovoluje roztazeni posSevni dutiny béhem
porodu. Sklada se ze tii Casti — sliznice, svaloviny a adventicie (Grim a Druga et al., 2005).
Nartzovéla sliznice z mnohovrstevného dlazdicového epitelu ma nartzovélou barvu, béhem
menstruace je tmaveé rizova, skoro az ervend a v téhotenstvi se barvi do fialova (Hajek, Cech,
Marsal et al., 2014). Svalovina je tvotrena hladkou tkani, kdy svazky jsou na vnitini strané
usporadany cirkularné a na zevni strané podélné (Hajek et al., 2014). Povrchovou vrstvu,
adventicium, tvoii kolagenni vazivo prechéazejici do fid§iho vaziva okolo vaginy (Grim a Druga

et al., 2005).

vejcovod

déloha

endometrium
myometrium

délozni hrdlo

Zluté télisko

Obrazek 2: Vnitini Zenské pohlavni organy, Zdroj: (upraveno dle Netter, 2020)
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4 NEPLODNOST

4.1 Charakteristika neplodnosti

Neplodnost, neboli sterilitu, mizeme definovat jako neschopnost pocit dité pfirozenou
cestou. Jelikoz je neplodnost z medicinského hlediska diagnostikovéana jako nemoc, Ize ji 1écit,
at’ uz za pomoci metod asistované reprodukce, tak i zménou Zivotniho stylu (Svabikova, 2023).

V této dobé se setkavame s tim, ze cca 25 % pard zlistava nedobrovolné bezdétnych,
protoze je u nich prok4dzéana neplodnost. Pfiblizné€ z poloviny se na neplodnosti podili Zena, ze
40 % muz a ze zbylych 10 % se na problematice podili oba zarover (Gallova-Ulcova a LoSan,
2006).

U Zeny je maximalni plodnost vletech od 18 do 24, pomalu klesa okolo 27. roku
a rychlost klesani se zvySuje po 35. roce (Sudha a Reddy, 2013). Naopak u muze nemuizeme
takto nejplodnéjsi obdobi ohranicit, jelikoz muz je schopny oplodnéni i ve vysokém véku

(Gallova-Ul¢ova a LoSan, 2006).

4.1.1 Primarni neplodnost

Do skupiny lidi trpici priméarni neplodnosti fadime pary, které nikdy nedosahly
téhotenstvi do jednoho roku pifi pravidelném, dobfe nacasovaném nechranéném styku. Také
sem zahrnujeme Zeny, které nejsou schopné udrzet téhotenstvi do terminu (Doherty a Clark,
2006).

Pary, které maji problémy s pocetim i1 po jednom roce nechranéného pohlavniho styku,

by meély vyhledat odbornou pomoc (Doherty a Clark, 2006).

4.1.2 Sekundarni neplodnost

Skute¢nost, ze uz se v minulosti podafilo pocit dit€, jest€ nezajiStuje poceti
1 v budoucnu. Pary trpici sekundarni neplodnosti, ktera je definovana jako neschopnost pocit
dité po jiz predchozim pocetim, tuto skutecnost zjisti az pravé tehdy, kdyz se pokousi o druhé
dit¢ (Doherty a Clark, 20006).

Do predchozich otéhotnéni fadime 1 ta, ktera byla ukonCena nejen porodem, ale
i interrupci nebo potratem. Muzeme fict, ze sekundarni neplodnost je skoro stejné€ bézna jako
primarni neplodnost, coz dokazuji i davody navstév v reprodukénich centrech (Doherty a Clark,

2006).
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4.1.3 Idiopaticka neplodnost

Tento druh neplodnost muze lékat diagnostikovat po vylouceni vSech jinych pficin
neplodnosti. Spada sem asi 5-10 % part, kterym je nasledné doporuceno umélé oplodnéni
(Doherty a Clark, 2006).

Muzeme jen predpokladat, co stoji za pfi¢inou neplodnosti, ale muze jit o to, ze se
napiiklad vajicko nedostane do vejcovodu, ze se spermie nedostanou k vaji¢ku anebo napiiklad
Ze transport zygoty se nepodaii a implantace selze (Mustafa et al., 2019).

Nadé¢je na otéhotnéni se pohybuje v rozmezi 40-60 % v prabehu Ctyt let, ale ispéSnost

zalezi 1 na slozitosti 1écby, kterou si pacient vybere (Doherty a Clark, 2006).

4.2 Rizikové faktory neplodnosti u Zen

Spoustu zZen pfi zjisténi, ze jsou neplodné, zacnou obvinovat pravé samy sebe. Je ale
znamo, ze piicinou je vzdy né&jaky zdravotni problém. OvSem i tak mize byt neplodnost jak
muzi, tak zen, byt ovlivnéna fadou rizikovych faktort zivotniho stylu (Doherty a Clark, 2006).
Problémiim s plodnosti mizou pacientky zabranit pravidelnymi prohlidkami u 1ékafe, normalni

télesnou hmotnosti a také zdravym zivotnim stylem (Sudha a Reddy, 2013).

4.2.1 Pohlavné prenosné nemoci

Pohlavné pfenosné nemoci se podileji na neplodnosti zen zvlasté pokud jsou nelécené
& pozdé odhalené (Svabikova, 2023). Velmi &asto se tyto neléené infekce rozjizdi v panevni
zanétlivé onemocnéni (PID), kvali kterému dochazi k neprichodnosti vejcovoda (Doherty a
Clark, 2006). Ve Spojenych statech a Velké Britanii je panevni zanétlivé onemocnéni
prokazanou 8 %, resp. 1,7 % zen ve vékovém rozmezi od 16 do 46 let (Abaro, Muzii a Riccardo,
2013).

Casto je PID zplisobena bakterii prenaenou pohlavnim stykem — Chlamydia
trachomatis (Abaro, Muzii a Riccardo, 2013). Chlamydiova infekce se také mlize oznaCovat
souslovim , ticha infekce“ a to pravé z toho duvodu, Ze velka vétSina pacientek nema zadné
symptomy. Riziko nakazeni stoupa s rostoucim pocétem sexualnich partnerti (Doherty a Clark,

2006).

4.2.2 Koureni, drogy, alkohol

Koufeni, at’ uz tabakovych vyrobka ¢i marihuany, nejenze negativn€ ovliviiuje plodnost,
ale také snizuje i pravdépodobnost 1écby neplodnosti (eFIA, 2018). Kufacky maji mnohem vétsi
riziko mimodélozniho t€hotenstvi a jak uz bylo zminéno, tak i riziko snizené plodnosti, coz je

zapri¢inéno ovlivnénim hladin hormont a neuhnizdénim oplodnéného vajicka nebo rychlejsim
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nastupem prechodu (Doherty a Clark, 2006). U dalsich drog, jako jsou napfiklad kokain ci
opiaty, nebyl prokazan pfimy vliv na neplodnost, ale je znamo, ze tyto latky maji tlumici funkci
a snizuji libido (Svabikova, 2023).

Rovnéz jako koufeni, tak i alkohol negativné ovliviiuje zenskou plodnost. Podle védca
alkohol nabourava proces ovulace a transport vajicka (Doherty a Clark, 2006). Pti pozivani
alkoholu je tfeba myslet i na fakt, Ze nejen ze muze zpusobit neplodnost, ale je tu i riziko

vyskytu vrozenych vad (eFIA, 2018).

4.2.3 Stres a psychické faktory

V souvislosti s neplodnosti se nejcastéji mluvi o vnéjSich faktorech neplodnosti, ale
tfeba si uvédomit, ze i psychika mé na neplodnost velky vliv.

Patologicky rozeznavame akutni stres vedouci k pferuSeni ovulace nebo dokonce
k preruseni menstruace. Dal§im typem je chronicky stres, ktery je dlouhodoby a ¢asto negativné
plsobi na hladiny hormont, ¢imz se opét miize narusit proces ovulace (Doherty a Clark, 2006).

Pred deseti lety se opét po tiiceti letech vratil do gynekologické spole¢nosti pojem
,,psychogenni neplodnost®. Véfilo se, ze psychika na neplodnost nemé zadny vazny dopad. Toto
tvrzeni ovSem bylo pomalu vyvraceno, jelikoz u mnoha neplodnych pari se i pfes ruzna
vySetfeni zadna patologicka pricina nenajde (Maslova, 2022). Je tfeba si uvédomit, ze samotna
neplodnost je pro pacientky velkou psychickou zatézi a mira pacientek s neplodnosti mize byt
srovnavana se stresem onkologicky nemocnych ¢i zen lé¢icich se se srdeCnim onemocnénim
(Mustafa et al., 2019).

Neplodnost je roz§ifena v generaci, kterd zije v dnesni uspéchané dobé a zene se
neustale dopfedu a snazi se mit zivot pod kontrolou. Reprodukéni pud ustupuje pred
sebezachovou v pfipad€ Ze zena je permanentné v modu ostrazitosti a jeji psychika neni zcela

vyrovnana (Maslova, 2022).

4.2.4 Cviceni a diety
U piili§ hubenych Zen (at’ uz je divod hubenosti jakykoliv — diety, extrémni cviCeni,
mentalni anorexie, genetika) dochazi k neplodnosti z divodu, ze prestavaji menstruovat a ztraci
schopnost ovulace (Maslova, 2022). Pravé ovulace a menstruace vyzaduji pro spravny chod
hormon estrogen, jehoz tvorba se snizuje s nedostatkem télesného tuku (Doherty a Clark, 2006).
Na druhou stranu je potfeba fict, ze 1 zeny s obezitou se stietavaji s poruchami
menstruacniho cyklu a tim padem trpi neplodnosti (Maslova, 2022). Obezita ma vliv nejen na

ptirozené poceti, ale i na umelé oplodnéni, a tak tedy pokud Zena planuje otéhotnét, 1ékari
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doporucuji cca pul roku pred planovanym pocetim navstévu nutricniho terapeuta (Svabikova,

2023).

4.2.5 Hormonalni antikoncepce a 1éky

Hormonalni antikoncepce (HA) se stala fenoménem diky tomu, ze zeny maji diky ni
svou fertilitu ,,pod kontrolou“. Vice nez polovina zen v plodném veku zacCala uzivat HA a je
tedy normalni, ze vétsSina zen byla doCasné infertilni. ,,Zazracna pilulka“ neplsobi na télo jen
z chemického hlediska, ale mize ovlivnit i psychiku uzivatelek a tim zptsobit neplodnost i po
vysazeni antikoncepce (Maslova, 2020).

I pres to, ze antikoncepce obecné mize zpusobit neplodnost i po vysazeni, Casto se
setkavame s tim, ze po cilené neplodnosti je navrat k plodnosti rychly. Jak peroralni HA tak
1 nitrodélozni télisko a podkozni implantat jsou vhodné pro zeny, které touzi otéhotnét v pristim
roce, tedy chtéji rychly navrat plodnosti. Medroxyprogesteron acetat naopak navrat k plodnosti
zpomaluje a proto neni doporuCovan pacientkam jez doufaji v poceti béhem kratké doby

(Woodhams a Gilliam, 2019).

4.3 Priciny neplodnosti u Zen
43.1 Vék

Zeny pii narozeni maji zasobu nékolika miliond vaji¢ek umisténych ve vajeénicich,
ovSem s vékem toto mnozstvi rychle klesa a uz dokonce v obdobi puberty spadne pocet na
pouhych 300 000. Pravé proto je veék nejdulezitéjsim faktorem pii snaze pocit. Starnuti
ovliviiuje nejen pouze pocet vajicek, ale hlavné i jejich kvalitu a u starSich zen vede zhorSena
kvalita vajicek kvy$sim poctim samovolnych potrath (Doherty a Clark, 2006).
Pravdépodobnost ote¢hotnéni pii nechranéném styku u zeny ve véku 25 let ¢ini 25 %, avSak

postupné klesa mezi 32. a 34. rokem zivota (Sharma, Khinchi a Sharma, 2010).

4.3.2 Endometrioza

Bolestivé onemocnéni zen v reprodukcénim, projevujici se bolestivou menstruaci Ci
bolesti pii pohlavnim styku. I takto se da popsat stav zvany endometridza (obrazek 3) (Aderito,
2019). Z 1ékarského hlediska se bavime o patologickém stavu, kdy sliznice délozni dutiny,
vcetné zlaz a stromatu, se vyskytuje mimo dutinu (Roztocil et al., 2011). Endometrialni ¢astice
sliznice se mohou vyskytovat napt. na vejcovodech, vajecnicich, ovSem 1 kdekoliv na ostatnich
organech (Doherty a Clark, 20006). Studie fikaji, ze vétsi pravdépodobnost genetickych

abnormalit maji vajicka zen s endometriozou (Sharma, Khinchi a Sharma, 2010).
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Pokud mluvime o genitalni endometriéze, mluvime o stavu, kdy je endometrioza
lokalizovana na pohlavnich organech. Tento typ Ize jesté rozdélit na vnitini (kdyz se nachazi
ve sténé délohy), nebo na vnéjsi (loziska umisténa na dalSich organech jako jsou vejcovody,
vajecniky, zavésny délozni aparat a vulva) (Roztocil et al., 2011).

Muze ale nastat situace, kdy se Castice nachazeji mimo genitalni soustavu (na stieve,
mocovém méchyii, na plicich, mozku i §titné zlaze), v tomto pfipad€ se jedna o extragenitalni
endometriozu (Roztocil et al., 2011).

V dnesni dobé se nejcasteji pouziva klasifikace podle Americké spolecnosti pro fertilitu.
Podle nalezu po laparoskopii je endometriéza delena do 4 kategorii — stadium I (minimalni
poskozeni), stadium II (lehké), stadium III (stfedni), stadium IV (t€zké). Hodnoti se rozliseni
a barva lozisek spolecné s rozsahem adhezi (Roztocil et al., 2011).

I ptes to, ze neni zadny Ucinny postup proti vyskytu tohoto onemocnéni, bylo popsano,
Ze u zen cvicicich aerobik od brzkého veku se frekvence vyskytu snizila. Jinou moznosti muze
byt uzivani hormonalni antikoncepce (HA), ale zadny jasny prikaz o prevenci onemocnéni
timto zpisobem neni. Dale se predpoklada, ze rozvoji endometriozy brani hypoestrogenni

a hyperestrogenni stav v t€hotenstvi (Rozto¢il et al. 2011).

Obrazek 3: Endometrioza, Zdroj: (https://motherclub.cz/endometrioza-po-porodu-kdy-vznika-a-jak-s-ni-
bojovat/?galerie&obrazek=4160)

4.3.3 Choroby délozniho ¢ipku

Abnormality tvaru délozniho ¢ipku nebo zména hlenu kanalu délozniho Cipku muze
pohyb spermii z pochvy do délohy ztizit. U nékterych Zen se totiz v hlenu mohou vyskytovat
protilatky vznikajici pti obrané proti cizim latkam, v tomto pfipadé proti spermiim. Dale mizou
na cervikalni hlen pusobit léky na ovlivnéni ovulace, které¢ hlen zahusti a tim ho ucini

nepruchodnym spermiim (Doherty a Clark, 2006).
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4.3.4 Expozice DES

Faktorem zvySujicim riziko neplodnosti je 1 situace, kdy byla zena béhem svého
embryonalniho vyvoje v déloze matky vystavena latce diethylstilbestrol (DES). DES byl Zenam
podavan v 60. letech 20. stoleti k prevenci spontanniho potratu. Osoby, které byly vystaveny
této latce, mohou vykazovat abnormality v oblasti svych reprodukénich organt, pficemz
nejcastéji se jedna o malou délohu, délohu ve tvaru T nebo abnormality v oblasti kanalu ¢ipku
a jeho usti (Doherty a Clark, 2006).
4.3.5 Délozni prif¢ina

Vrozené anomalie délohy a pfitomnost myomu a polypu v jejim blizkém okoli mohou
ovlivnit proces uhnizdéni zygoty a vést k potencidlni neplodnosti (Anwar a Anwar, 2016).
Polypy jsou malé utvary, které se vyvijeji uvnitt délozni dutiny a mohou narusovat proces
uhnizdéni oplozeného vajicka, coz mize vést k problémtim s fertilitou. Naopak myomy jsou
svalové nadory kdekoliv na délozni stén€. Po zohlednéni jejich velikosti a umisténi se daji

operativné odstranit a tim zvysit Sanci na poceti (GynPrenatal.cz).

4.3.6 Porucha hormonalnich funkci

Ovulace a uvolnéni vajicka jsou regulovany dynamickymi zménami hladin péti
klicovych hormont, které postupné stoupaji a klesaji béhem menstruac¢niho cyklu. Neschopnost
udrZet rovnovahu v hladinach kteréhokoliv z téchto hormont mize vyvolat poruchu ovulace
nebo dokonce zamezit jejimu probehnuti (Doherty a Clark, 2000).

Zeny trpici hormonalni nerovnovahou mohou mit nedostateGny podet folikuld
pottebnych pro spravny vyvoj vajicka (Sudha a Reddy, 2013). Hormonalni poruchy mohou byt
vyjadreny riznymi symptomy, véetné nepravidelnych menstruacnich cyklli, nadmérného nebo
naopak velmi slabého krvéaceni, bolesti v panevni oblasti a bfiSe, absenci menstruace nebo
naopak pfili§ dlouhé menstruace a vyznamnym ubytkem nebo pfirtistkem hmotnosti (Deyhoul,
Mohamaddoost a Hosseini, 2017).

FSH neboli folikuly stimulujici hormon je produkovan adenohypofyzou a stoji za
rastem folikulG na vajecniku. Folikuly zacinaji produkovat estrogeny, které mimo jiné
zpusobuji spusténi ovulacniho procesu. Rust koncentrace estrogen vede zpétnou vazbou
k postupnému snizovani hladiny FSH (Fellnerova a Bezdicek, 2021).

LH jinak taky luteinizacni hormon je stejné jako FSH produkovan adenohypofyzou.
Hormon LH zpiisobuje zrani oocytt ve folikulu, ovulaci a formaci zlutého téliska. Po ovulaci

se v misté prasklého Graafova folikulu, ze kterého se uvolnil oocyt, vytvoii zluté télisko, které
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produkuje hormon progesteron. Tento hormon pfipravuje sliznici délohy (endometrium) na
pfijeti embrya (Fellnerova a Bezdicek, 2021).

Vétsinu zivocicht reprodukené fidi vnéjsi stimulacni podnéty, které vyvolavaji uvolnéni
gonadotropin-releasing hormonu (GnRH), ktery vznika v hypotalamu a zodpovida za sekreci
FSH a LH hormont do krevniho ob&hu (Fellnerova a Bezdicek, 2021).

Jeden z nejhlavnéjSich zenskych pohlavnich hormont je estrogen. Ten hraje kli¢ovou
roli pfi udrzovani funkce celého reprodukcniho systému u zen. Tento hormon se produkuje
vajecniky a ve Zlutém télisku. Jeho hladina zacina stoupat v prub&hu puberty a s postupujicim
veékem dochazi ke snizovani produkce estrogent (Haluskova a Votava, 2019).

Progesteron je hormon, ktery se za¢ina produkovat az po ovulaci ve vytvofeném zlutém
télisku. Jeho ulohou je pfipravit endometrium na ptipadné piijeti embrya a negativni zpétnou
vazbou ovliviiovat snizeni produkce GnRH a dalSich hormonti. Progesteron brani dal§imu

nastupu menstruacniho cyklu (Fellnerova a Bezdicek, 2021).

4.3.7 Syndrom polycystickych vaje¢nika (PCOS)

Onemocnéni polycystickych ovarii (PCOS) (obrazek 4) muze zpusobit potize
s plodnosti kvili zvySenému mnozstvi testosteronu a LH a snizeni schopnosti svalovych,
tukovych a jaternich bunék vychytavat glukézu. To vede k nadprodukci inzulinu ze slinivky
bfisni. Nizké hladiny FSH také ovliviiuji tvorbu vajicek z ovarialnich folikuld a mohou zptsobit
vznik ovarialnich cyst naplnénych tekutinou. Tyto cysty nakonec mohou pokryt celé vajecniky
a ovliviiovat moznost poceti (Anwar a Anwar, 2016).

Mezi ptiznaky PCOS patii narast hmotnosti, akné, nepravidelna nebo uplné chybéjici
menstruace, neplodnost a problémy s ovulaci. Diagnostika PCOS miZe byt provedena pomoci
fady krevnich testd. Bohuzel méné€ nez 25% zen trpicich timto onemocnénim si muize byt
védomo svych potizi. Casto je onemocnéni diagnostikovano az v moments, kdy Zena zane mit
problémy s otéhotnénim a vyhleda odbornou pomoc (Sharma, Khinchi a Sharma, 2010).

Syndrom polycystickych vajecnikt nelze zcela vylécit, ale moderni medicina dokaze
ucinné resit jednotlivé symptomy onemocnéni (Canadian Medical, 2020). Cilem je redukovat
ptiznaky, které pacientku nejvice obtézuji, a prevence pridruzenych onemocnéni, jako je
napftiklad diabetes mellitus. Pifed rozhodnutim o vhodné 1écbé vSak 1ékai musi zohlednit, zda
pacientka projevuje zajem o téhotenstvi nebo nikoli (Narodni zdravotnicky informacni portal,

2024).
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Obrazek 4: Polycysticky vajecnik, Zdroj: (https://www.rehabilitace.info/zdravotni/syndrom-polycystickych-vajecniku-ovarii-
neboli-pcos-priznaky-priciny-a-lecba/)

4.3.8 Ztlusténi vejcovodu a panevni srusty

Ztlusténi stény vejcovodil Casto souvisi s predchozim zanétem v panevni oblasti. Tento
stav muze byt i vysledkem nezjisténé infekce, ktera mize vzniknout napiiklad po umélém
preruSeni t€hotenstvi nebo jako nasledek chlamydiové infekce bez priznakt (Eurofertil.cz).
Zeny s poskozenymi vejcovody maji zvysené riziko mimodé&lozniho t&hotenstvi, kdy se vajiko
zadrzi ve vejcovodu a maze dojit k jeho poskozeni. Bez adekvatni 1écby, Casto operativni, muze
mimodé€lozni t€hotenstvi zplsobit vazné komplikace, jako je nitrobfisni krvaceni, Sok nebo
dokonce umrti (Doherty a Clark, 2000).

Panevni srusty predstavuji tkanové pruhy, které se vytvareji mezi panevnimi a bfisnimi
strukturami a mohou zamezovat volnému pohybu vejcovodu, coz brani normalnimu procesu
zachyceni uvolnéného vajicka z vajeCniku. Tyto srusty mohou byt zplisobeny zanétem az
prasknutim slepého stfeva, predchozimi bfiSnimi operacemi, endometridozou nebo infekcemi
v panevni oblasti (Doherty a Clark, 20006). I pres pokrocilé endoskopické techniky, jako je
laparoskopie, zistava vétSina panevnich srasti obtizné 1écitelna chirurgicky, a opakované
operace mohou zpusobit vznik novych srustt. Proto je Castym pristupem pii 1écbé neplodnosti
s obtiznou prachodnosti vejcovodi nebo jejich uzavérem pouziti asistované reprodukce,

predev§im metody mimotélniho umélého oplodnéni (IVF) (Eurofertil.cz).

4.3.9 Predcasné ovarialni selhani (POF)
Funkce vajecnikti maze u nékterych zen skoncit diive, nez je bézné. PiedCasné ovarialni

selhani nastava, kdyz vajecniky ztrati svou funkci pred dosazenim 40. roku véku zeny. To muaze

21


http://www.rehabilitace.info/zdravotni/syndrom-polycystickych-vajecniku-ovarii-
http://Eurofertil.cz
http://Eurofertil.cz

vést k pravidelnému nebo nepravidelnému menstruacnimu cyklu, nebo k tplnému zastaveni
menstruace. Pfiznaky menopauzy mohou nastat nahle nebo postupné (Doherty a Clark, 2006).

Pocet ptipadu pred¢asného selhani vajecnika neustale roste. V soucasné dobé postihuje
pfiblizn€ 1 % zen pfed dosazenim 40 let veéku, 0,1 % zen pted dosazenim 30 let véku a 0,01 %
zen ve veékové skupiné do 20 let. Rozsifeni predcasného selhani vajecnikii se také lisi podle
etnického pivodu. U zen ve véku kolem 40 let je zaznamenano pfiblizné 1,4 % pripada
u Afroamericanek a Hispanek, 1 % u bélosek, 0,5 % u Cifianek a 0,4 % u J aponek (Neumanova
a Mullerova, 2018).

PtiCiny predCasného ovarialniho selhani se také 1iSi podle obdobi v zivoté Zeny, kdy
nastane. Projevy POF pied menarche jsou pievazné dasledkem chromozomalnich abnormalit
nebo iatrogennich faktort, jako je napfiklad aplikace protinadorové 1écby nebo chirurgické
zakroky v malé panvi. Kratce po menarche je POF cCasto spojeno zejména s gonadovou
dysgenézou. Ve vysSim véku se autoimunitni poruchy podileji nejcastéji na vzniku POF
(Kolatik, Halaska a Feyereisl, 2011).

U zen s prfedCasnym ovarialnim selhanim jsou vajicka obvykle nizké kvality, pokud
vubec dochazi k jejich uvolnéni. Otéhotnéni u zeny s timto stavem pomoci vlastnich vaji¢ek
muze mit vysSi riziko potratu z divodu genetickych zmén v téchto vajickach. Tento stav

bohuzel neni 1éCitelny (Doherty a Clark, 2006).
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5 ZVIRECI MODELY V SOUVISLOSTI S NEPLODNOSTI

Vyuzivani zvifecich modelt predstavuje kliCovou experimentalni metodu a nastroj
v soucasném biomedicinském vyzkumu. Tato praxe vyrazné pfispiva nejen k efektivnéj§imu
a pohodInéjsimu pochopeni vyvojovych mechanismi lidskych onemocnéni (Cui et al., 2023),
ale 1 k samotnému rozvoji 1écby (Abedal-Majed a Cupp, 2019).

V soucasném vyzkumu gynekologickych onemocnéni zohlediiuje tfada zvifecich
modelt uspésné simulované lidské onemocnéni. Tento vyzkum je rozdélen do dvou hlavnich
oblasti. Prvni se zaméfuje na mechanismus vzniku onemocnéni, kde védci zkoumaji mozné
pficiny onemocnéni prostfednictvim expresi proteinu spojenych s konkrétnimi signalnimi
cestami. Druha oblast se tyka terapeutickych postupt, kde se pomoci modelt spontannich
onemocnéni nebo uméle indukovanych modelti hodnoti G€innost 1éCiv a zkoumaji se otazky
tykajici se bezpecnosti 1éCiv, coz je kliCovym krokem v preklinickém vyzkumu 1é¢iv (Cui et
al., 2023).

Béhem mnoha desetileti védci pouzivali hlodavce jako model pro studium lidskych
onemocnéni a pochopeni fyziologie clovéka (Abedal-Majed a Cupp, 2019). Avsak
u gynekologickych onemocnéni bylo zjisténo nékolik nedostatkd v jejich vyuziti (Cui et al.,
2023).

Hlodavei jsou polyovulaéni, zatimco Zzeny jsou monoovulacni. Navic nastup
folikulogeneze u hlodavca a Zen se lisi. Reproduk¢ni cyklus hlodavea je mimoradné kratky
(pfiblizn€ 4 dny) ve srovnani s cyklem zen, ktery trva pfiblizn€é 28 dni. Dalsi rozdil spociva
v délce téhotenstvi, kde hlodavci maji t€hotenstvi trvajici asi 21 dni, zatimco u Zen je délka
tehotenstvi kolem 9 mésict. Ziskani dostatecného mnozstvi vzorki krve od hlodavci pro
dynamické sledovani endokrinnich, metabolickych nebo steroidnich hormont pro srovnani
s zenami je velmi obtizné (Abedal-Majed a Cupp, 2019).

V oblasti gynekologie se stale Cast€ji vyuzivaji velka zvirata namisto hlodavca. To je
predevsim kvali tomu, Zze velkd zvifata maji reprodukéni organy s anatomickymi
a fyziologickymi charakteristikami, které jsou podobnéjsi tém u lidi nez u hlodavcu. Jsou také
vhodnéj§i pro dlouhodobé studie gynekologickych onemocnéni. Vysledky ziskané pomoci
velkych zvifat jako modelt pro lidské gynekologické studie jsou tedy presnéjsi a blize
odpovidaji lidské situaci. Mensi zvitata maji obvykle kratsi zivotnost a sbér krve pro analyzy
z téchto malych zvifat je obtizny, coz brani v dlouhodobém sledovani hladiny hormont (Cui et

al., 2023).
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Ov¢i model poskytuje uziteCny nastroj pro zkoumani zakladnich mechanismut a vyvoje
preventivnich a Ié¢ebnych strategii, které pravdépodobné budou mit transla¢ni hodnotu pro
Clovéka. Diky zakladni anatomii, fyziologii a velikosti ovci je mozné provadét fyziologické
monitorovani a odbéry vzorka béhem té€hotenstvi pro sledovani vitalnich parametra bez rizika
ztraty t€hotenstvi €i zptsobeni nepfiméreného stresu. Téhotné ovce jsou tak klicovym modelem
pro studium prenatalniho programovani udalosti vedoucich k porodu (Abedal-Majed a Cupp,
2019).

Opice se Casto vyuzivaji k vyzkumu lidskych onemocnéni, jelikoz sdili vysokou
genetickou podobnost s lidmi, dosahujici 90 az 93 %. Tyto zvifata maji podobné biologické
procesy a jsou vynikajicimi modely pro lepsi pochopeni reprodukénich poruch a nemoci. Navic
maji opice podobnou délku tehotenstvi a prochazeji skutecnym menstruaénim cyklem, nikoli
pouze estralnim, pri¢emz folikulogeneze u opic je podobna té u lidi (Abedal-Majed a Cupp,
2019).

Hovézi model se osvédcCuje pii zkoumani reproduk¢nich poruch u zen. Sekrece hormont
béhem reprodukéniho (estralniho) cyklu u skotu je vyrazné podobna menstrua¢nimu cyklu
u zen. Oba druhy prochézeji vice folikularnimi vinami, které vedou k ovulaci jediného folikulu
vajecnikt. Délka ovarialni lutealni faze a délka t€hotenstvi jsou také podobné u skotu a lidi.
Vyuziti krav jako modelu je cenné predevsim diky dostupnosti dostatecného mnozstvi tkani
a Cistych bunéénych populaci pro vyzkum, coz je ¢asto problematické ziskat u lidi. Skot se tak
stava cennym nastrojem pro studium endokrinnich a lokalnich mechanismu ovliviiyjicich faze
folikularniho vyvoje vajecnikid u monoovulacnich druhti. Vysledky experimentt provedenych
na kravach mohou pfinést dulezité poznatky pfimo aplikovatelné na poruchy vajecnikd u zen

(Abedal-Majed a Cupp, 2019).

5.1 Modely pro pochopeni PCOS

Studie na zvifecich modelech, které reprodukuji podobné charakteristiky jako PCOS
u lidi, mohou piispét k lepsimu pochopeni mechanismi, které stoji za vznikem a vyvojem
PCOS u zen (Abedal-Majed a Cupp, 2019). Nekolik zvifecich modeld bylo vytvoreno
s dirazem na hyperandrogenismus a je vyuzivano k vyvolani PCOS bud’ béhem prenatalniho
nebo postnatalniho vyvoje (Corrie, Gulati, Singh et al., 2021). ZvySené hladiny cirkulujicich
androgend, jako je testosteron, androstendion nebo dehydroepiandrosteron, oznacované jako
hyperandrogenismus, mohou vyvolat fadu klinickych pfiznakd, jako je nadmérny rast

ochlupeni v muzském vzoru a vznik akné (Oakley et al., 2011).
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S.1.1 Modely vyvolané androgeny

Nékolik vyzkumnych laboratofi naznacuje, ze nadbytek androgentd hraje klicovou roli
u zen s diagnozou PCOS a je zplisoben abnormalni funkci bunék theca!, coz vede k odchylkam
ve vyvoji folikul vajecniki (Abedal-Majed a Cupp, 2019). Mezi Casto vyuZzivané androgeny
ve zvifecich modelech PCOS patfi testosteron, dehydroepiandrosteron (DHEA)
a dihydrotestosteron (DHT). Je obecné piijimano, ze expozice nadmérného mnozstvi
androgenti v ranych fazich Zivota muze byt spojena s PCOS v dospélosti. Piitomnost
hyperandrogenniho prostfedi muze narusit normalni reprodukéni fyziologii jak v déloze, tak
behem postnatalniho vyvoje (Corrie, Gulati, Singh et al., 2021).

Vzhledem k podobnosti fyziologie a regulace hormont u ovci a opic s lidskym
organismem, ne¢kolik studii vyuziva tato zvitata k modelovani lidského PCOS a k prozkoumani
jeho mozné patogeneze v nedavné dobé (Cui et al., 2023). Studie zamérené na prenatalni
vystaveni androgentim u ovci a opic odhaluji rizné metabolické a reproduk¢ni anomalie. Pro
vyvolani syndromu u opic je nutna denni subkutanni injekce 15 mg testosteron-propionatu po
dobu 40 az 80 dnu brezosti. U ovci pak vedla injekce 100 mg testosteron-propionatu dvakrat
tydné€ po dobu 60 dnti mezi 30. a 90. dnem 147 denni bfezosti k abnormalitam vaje¢niku.
V obou modelech Ize reflektovat piiznaky pozorované u zen s PCOS (Oakley, Lin, Bridges
a Ko, 2011). Studie zaméfené na prenatalni expozici nehumannich primatti androgentim vedly
k identifikaci nejvhodnéjsiho zviteciho modelu pro PCOS, ktery reprodukuje jak metabolické,
tak reproduk¢ni charakteristiky tohoto syndromu (Paixao et al., 2017).

5.1.2 Modely vyvolané estrogeny

K indukci PCOS u zvitat byly vyuzity estrogeny a léky s estrogennimi ucinky, nebot’ maji
schopnost vyvolat kontinualni estrus® a vytvofeni cystickych folikuld s morfologickymi
charakteristikami podobnymi t€m, které byly pozorovany u Zen (Paixao et al., 2017). Estrogen,
zensky pohlavni hormon, je syntetizovan v bunkach vajec¢nikd. U zen s PCOS se setkavame
s typicky vy§simi hladinami estrogenu v séru. Estradiol valerat (EV) a estradiol benzoat (EB)
jsou pouzivany k indukci PCOS ve zvifecich modelech (Corrie, Gulati, Singh et al., 2021).

V publikaci Oakley et al. (2011) popisuji model, ktery vyuziva novorozence ve véku 5-7
dni, kde podavani estradiolu (20 pg /den) narusuje zrani thymu. Timto zpisobem se zvySuje
vaskularni permeabilita v brzliku, coz umoziiuje autoreaktivnim T-burikam uniknout do ob&hu.

Naslednym ucinkem téchto T-bunék je poskozeni tkani po celém téle, veetné vajecnikt. Hlavni

! Buriky theca = buiilky stromatu tvoiici ochranny obal zralého folikulu vaje¢niku vn€ bazalni membrany
2 Estrus = fije

25



nedostatky tohoto modelu spocivaji v absenci hyperandrogenismu a v tom, ze ztrata funkce
regulacnich T-bunék by ovlivnila nejen vajeCnik, ale i mnoho dalSich tkani, coz by vedlo
k patologickym staviim nepiimo spojenym s PCOS.

V naésledujici studii bylo pozorovano, ze po injekci 2-4 mg estradiolu valeratu (EV) na
konci 20. dnu byly vSechny krysy v konstantnim esteru, a vajecniky vykazovaly velké cysty
podobné folikulim s tézkou atrézii. Po podani EV se snizila hladina LH a naopak hladina
testosteronu a estradiolu se zvySsila. T¢élesna hmotnost ziistala srovnatelna s kontrolni skupinou
a doslo k poklesu hladin FSH, progesteronu a hormonu zlutého téliska. Nicméné tento model
se neprokazal jako vhodny pro simulaci PCOS, nebot hladiny sexualnich steroidnich hormont

a gonadotropinu se lisily v zavislosti na davce podavaného EV (Corrie et al., 2021).

5.1.3 Modely indukované inhibitorem aromatazy

Nesteroidnim inhibitorem aromatézy je letrozol (Oakley, Lin, Bridges a Ko, 2011), ktery
lze podavat peroralné ¢i subkutanné (Corrie, Gulati, Singh et al., 2021). Inhibice aromatazy
brani pfeméné androgenti na estrogeny, coz dava tomuto modelu podobné vlastnosti jako
prepubertalni terapie androgeny. Mladé krysy (piiblizné€ 21 dni staré) jsou 1éceny 400 pg/den
letrozolu po dobu 7-35 dni. Stejné jako pii prepubertalni androgenni terapii i tento model zavisi
na umeélé hyperandrogenémii a nepfispiva k identifikaci abnormalit pfed vznikem
hyperandrogenémie (Oakley, Lin, Bridges a Ko, 2011).

Krysy lécené letrozolem projevily nestandardni estralni cykly, zvétSené vajeCniky,
zvySené hladiny testosteronu, piibyvani na vaze a zvétSené tukové buriky. Model
pravdépodobné reprodukuje klicové rysy PCOS spiSe zhorSenim ucinku estrogenu nez
hyperandrogenismem. Nicméné je zapotiebi dalSich studii k vyhodnoceni metabolickych

charakteristik tohoto modelu (Corrie, Gulati, Singh et al., 2021).

5.2 Modely pro pochopeni endometriozy

Patogenetické mechanismy vedouci k rozvoji a udrzovani endometriozy zustavaji stale
nedostate¢né prozkoumané (Grimmer, 2006). Nas nedostate¢ny vhled do patofyziologie
endometriozy je CasteCné zpusoben tim, ze u zen je onemocnéni ziidka diagnostikovano
v ranych fazich (Tirado-Gonzélez, Barrientos et al., 2010).

V roce 1927 predstavil Sampson nejrozsifenéjsi teorii, podle které endometridza vznika
v dasledku retrogradni menstruace, coz zahrnuje tok menstruacnich necistot z délohy do panve
podél vejcovodi. Tato teorie ale stale zanechava mnoho otazek bez odpovédi, jako je naptiklad

otazka vzniku endometri6zy mimo peritonealni dutinu, mechanismus vzniku onemocnéni u zen
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bez délohy a divody, pro¢ se endometridza objevuje i u muzi, byt v extrémné vzacnych
ptipadech (Story a Kenedy, 2004).

S ohledem na to, ze endometridza spontanné postihuje pouze lidi a nékteré primaty, byly
vyvinuty zvifeci modely, které umoziiuji indukci endometridzy. Tyto experimentalni modely,
jako je autotransplantace dé€loznich fragmentt do peritonealni dutiny hlodavca a nehumannich
primati nebo heterotransplantace lidské endometrialni nebo endometriotické tkané
imunodeficientnim mys$im, jsou cenné pro studium patologickych mechanismda, které stoji za

vyvojem této choroby (Grimmer, 20006).

5.2.1 MysSi modely

Estralni zvifata, na rozdil od lidi a subhumannich primati, se nezbavuji endometrialni
tkané€, coz brani spontannimu rozvoji endometrioézy u téchto druhti (Grimmer, 2006), a proto
musi byt endometriotické 1éze v mySich modelech indukovany chirurgicky nebo peritonealni
injekci endometrialni tkdné (Tirado-Gonzalez, Barrientos et al., 2010). Modely tak délime na
homologni a heterologni. Homologni modely zahrnuji chirurgickou transplantaci endometria
od identickych nebo geneticky podobnych zvifat do imunokompetentnich jedinct, zatimco
heterologni modely zahrnuji pfenos fragmentt lidského endometria bud’ intraperitonealné nebo
subkutanné€ na imunodeficientni mys$i (Griimmer, 2006).

Autotransplantace délozni tkané do ektopickych mist byla aplikovana nejen u mysi
a potkanti, ale také u kralika a kfecki. Nicméne¢, dale se vyvijely a zdokonalovaly pfedevsim
modely potkanti a mysi. Darcovskym zvifatim jsou odebrany délohy, které jsou nasledné
rozfezany na mensi kousky a opétovné zavedeny do peritonealni dutiny, obvykle pomoci sesiti
(Story a Kenedy, 2004). U potkant dochazi k vyvinuti délozni tkan€ do tekutinou naplnénych,
vejcovitych cystickych struktur, které se skladaji z myometrialni a endometrialni tkané. Tyto
cysty rostou, ale jejich velikost se stabilizuje pfiblizn€ po 2 mésicich a zlstavaji zivotaschopné
po dobu alespoi 10 mésici. Mysi ektopické délozni fragmenty vykazuji histologické
charakteristiky lidské endometriozy, zahrnujici tvorbu mnohocetnych, silné prokrvenych 1ézi
obsahuyjicich endometridlni zlazy, stroma a cysty. Tyto charakteristiky jsou pozorovatelné
nezavisle na peritonealni lokalizaci fragmentti v bfiSe (Grimmer, 2006). V homolognich
modelech jsou jak darci, tak pfijemci podrobeni ovariektomii a jsou léCeni exogennim
estrogenem, aby se minimalizovaly variace v estralnim cyklu. Exogenni estrogenova terapie
podporuje dalsi rast a mnozeni endometrialnich bunék u darcovskych mysi, coz usnadiuje
ziskani vhodné endometrialni tkané pro naslednou indukci endometriozy (Tirado-Gonzalez,

Barrientos et al., 2010).
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Heterologni mysi modely endometridzy vyuzivaji xenotransplantaci lidské endometrialni
tkané do imunodeficientnich my$i pomoci injekce do peritonealni dutiny, minilaparotomie nebo
subkutanniho podéani. Lidskou endometrialni tkan lze ziskat z menstruaéniho vytoku
prostfednictvim biopsie odebrané v libovolném bodé menstruaéniho cyklu, a dokonce
i z endometriomt vajecnikl (Tirado-Gonzalez et al., 2010). Tyto fragmenty jsou implantovany
a vytvareji 1éze, které maji podobné vlastnosti jako endometriotické 1éze nalezené u pacientek,
at’ uzjde o jejich makroskopicky nebo histologicky vzhled. Zda se, ze faze menstruacniho cyklu
v dobé odbéru lidské tkan€ nema vliv na rozvoj te€chto ektopickych 1ézi. Vzhledem k tomu, ze
v heterolognim modelu mysi je pouzivana lidska tkan, musi byt zachovavan a udrzovan
v intaktnim stavu a v dobré konzervaci. VétSina studii provadénych s kultivaci lidského

endometria omezuje dobu na maximalné 4 tydny (Grimmer, 2000).

5.2.2 Opic¢i modely

Endometridza u primatd se vyviji spontanné. Tkan ma morfologické vlastnosti podobné
lidskému endometriu a ¢asto se nachazi na podobnych mistech (Story a Kenedy, 2004). Vétsina
studii se zaméfovala na makaky a paviany, 1 kdyz spontanni endometridéza byla zaznamenana
u 11 druhti nehumannich primatd (Grimmer, 2006).

Spontanni endometriéza u primatl, s vyjimkou Cloveéka, je mozna nejpfirozengjsim
modelem pro studium patofyziologie této choroby. Avsak kvuli jejimu vzacnému vyskytu
a pomalému vyvoji bylo nutné vyvinout nékolik metod, které by umoznily umélé vyvolani 1ézi
u téchto zvitat (Tirado-Gonzalez, Barrientos et al., 2010).

V prvnich studiich, kdy se snazili vytvorit model retrogradni menstruace, bylo u makaku
provedeno premisténi délozniho ¢ipku, coz vedlo k odchyleni menstruaéniho toku do bficha
(Grimmer, 2006). Po 10 mésicich byla endometrialni tkan detekovana u poloviny opic, avSak
byly pozorovany i1 masivni adheze (Story a Kenedy, 2004). V dalsim pokusu o zvySeni
retrogradni menstruace u paviana bylo provedeno uzavieni délozniho Cipku tfemi riznymi
metodami: zavedenim silikonového implantatu do cervikalniho kanalu, elektrokoagulaci
nasledovanou Sitim délozniho Cipku a ligaci supracervikaln€. Béhem laparotomie provadéna
supracervikalni ligace byla jedinou metodou, ktera uc¢inné potlacila normalni antegradni
menstruaci, coz vedlo k zvétSeni objemu retrogradni menstruace. Endometridza se vyvinula do
3 mésict od provedeni zakroku (Story a Kenedy, 2004).

Kromé experimentu s retrogradni menstruaci byl proveden pokus na pavianech, kde byla
endometrioza indukovana intraperitonealni injekci endometrialni tkané. Tento pokus prokazal,

ze endometrioza se vyvijela obdobné jako endometridza pozorovand u spontanniho
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onemocnéni. Zarovei bylo zjisténo, ze ektopické 1éze byly indukovany ucinnégji inokulaci?
menstruacniho endometria ve srovnani s endometriem v lutedlni fazi (Grimmer, 2006).
V tomto experimentu bylo endometrium ziskano transcervikalni biopsii a tkan byla nasledné
rozemleta a aplikovana injekci. VSechna zvifata prodélala laparoskopii, béhem které jim byly

podany injekce lutealniho ¢i menstruacniho endometria (Story a Kenedy, 2004).

5.3 Modely pro pochopeni POF

Priciny predCasného ovaridlniho selhani (POF) jsou slozité a spojené s genetikou,
autoimunitnimi onemocnénimi, 1éky, chirurgickymi intervencemi a psychologickymi vlivy.
V soucasné dobé mohou byt zvifeci modely POF S§iroce rozdéleny podle jejich etiologie. Mezi
n¢ patii modely vyvolané autoimunitnimi mechanismy, duS§evnim stresem ¢i chemoterapii (Dai
etal., 2023). PredCasné selhani vajecnikt zistava klinicky ireverzibilni a je tfeba co nejrychleji

hledat pokrocilé 1éCebné strategie (Armeni et al., 2021).

5.3.1 Autoimunitni zvifeci modely

Posledni vyzkumy naznacuji, ze zeny ve fertilnim véku s autoimunitnimi onemocnénimi
maji zvySené riziko vzniku POF. Imunitni faktory predstavuji az 30 % piipadi predcasného
ovarialniho selhani (Dai, Wang et al., 2023).

Klasickou metodou modelovani POF ke studiu patogeneze a patologickych zmén je
zavedeni glykoproteinu ZP3 u mysi (Dai, Wang et al., 2023). Ovaritida aktivaci T bun¢k mtze
byt zpusobena imunizaci mySi pomoci ZP3 a produkce IgG protilatek proti lidskému
rekombinantnimu ZP3 tak muZze vést k destrukci folikulti. Histomorfologie vaje¢nikti mysiho
modelu indukovaného polypeptidem je tedy podobna jako u autoimunitni ovaritidy lidského

POF (Setiady, Samy a Tung, 2003).

5.3.2 Zvireci model psychického stresu

Stresovy model 1ze vytvofit pomoci stfidavého podavani riznych druht stimuld, jako
napiiklad zvuku, svétla ¢i elektfiny (Dai, Wang et al., 2023). Kombinaci denniho hladovéni
a dehydratace, nuceného plavani, ruseni hlukem a elektrické stimulace tlapek po dobu 35 dnti
byl vytvoren model chronického nepiedvidatelného stresu (CUMS). Vysledky tohoto
experimentu naznacuji, ze krysi model vykazuje chovani podobné depresi. U samic potkant

byl vyvolan psychicky stres a snizila se ovarialni rezerva (Fu et al., 2018).

3 Inokulace = zavedeni mensiho mnozstvi mikroorganismi do lidského téla, obvykle prostfednictvim ockovani,
nebo v laboratofi, kde se pokusné zavadi do organismu zvifete
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5.3.3 Model chemoterapeutickych léku

Patofyziologicky mechanismus POF spojeny s chemoterapii spociva v tom, ze 1éky nici
DNA, coz vede kindukci apoptdézy normalnich ovarialnich folikuld a blokaci ovarialni
vaskularizace. Tim dochazi k interferenci s funk¢nimi a strukturnimi vlastnostmi oocytti (Mauri
et al., 2020).

Nejlepsim modelem pro zkoumani této problematiky je model POF indukovany
cisplatinou (CIS), jelikoz mé& nizkou cenu, kratky cyklus, nizkou mortalitu a vykazuje
histologické a endokrinni zmény podobné klinickym selhanim vajecnikd (Dai et al., 2023).
V experimentu, kde se zkoumal Gcinek cisplatiny, bylo ndhodné€ vybrano 30 samic krys ve véku
pét az Sest tydnd, které byly rozdéleny do tii skupin po 10 jedincich. Chemoterapeuticka ¢inidla
byla podavana ve vysokych davkach. K posouzeni ucinka téchto latek na primordialni folikuly
byly krysam odebrany vajecniky 7 dni po aplikaci chemoterapeutickych ¢inidel. Oba vajecniky
byly fixovany v 10% formalinu a vloZeny do parafinu. K ur€eni poctu primordialnich folikult
byly pfipraveny sériové fezy obou vajeCnikt barvenych hematoxylinem. Zavérem experimentu
bylo zjisténo, Zze podavani vysokych davek CIS vede k depleci* primordialnich folikuld
(Yucebilgin et al., 2004).

4 Deplece primordialnich folikuli = proces, pfi némz dochazi k poklesu jejich po¢tu v ovarialnim folikularnim
rezervoaru
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6 LECBA NEPLODNOSTI

Lécba neplodnosti u lidi se ¢asto zaméfuje na obnoveni reprodukéni schopnosti jedince
s cilem zalozit rodinu a splnit tak spoleCenské a osobni oekavani. Naopak, v ptipadé zvitat je
1écba neplodnosti Casto zaméfena na zvySeni chovatelskych uspéchu, zajisténi kvalitnich

potomkii nebo zachovani genetické variability populace.

6.1 U zen

Lécba neplodnosti méa §iroké spektrum moznosti zahrnujici farmakoterapii i alternativni
pristupy (Repromeda.cz). Nicméné rozhodujici je vybrat 1éCebnou metodu podle pficiny.
V ptipadé mechanickych piekazek vedoucich k neplodnosti je vhodné zvazit chirurgicky

zakrok (Rezabek, 2008).

6.1.1 Metody asistované reprodukce

Metody asistované reprodukce jsou techniky pro 1écbu neplodnosti manipulyjici
s reprodukcnimi burikami, coz jsou vajicka a spermie. Cilem téchto metod je nahrazeni
ptirozeného procesu oplodnéni a vyvoje embrya (Laznickova, 2018).

IUI neboli intrauterinni inseminace je zalozena na zavedeni spermii pfimo do délohy. Po
odbéru jsou spermie oddéleny od semenné tekutiny a poté pomoci tenkého katetru zavedeny do
délohy. Tato metoda muze byt doprovazena hormonalni stimulaci vaje¢nikli a samotna
inseminace se provadi v den predpokladané ovulace. Uspé&snost této techniky je primérné 10 —
15 % na kazdy cyklus, ale s opakovanymi pokusy miize usp&$nost mirné stoupnout (Zenska-
neplodnost.cz).

Pii metodé IVF (in vitro fertilizace) je nejprve u zeny provadéna stimulace vajenikt
s cilem dosahnout vétSiho poctu zralych vajicek. Po dosazeni zralosti jsou vajicka odebrana
zvajeCniki a poté laboratorné oplodnéna spermiemi. Zygota, ktera vznikne Uspé€Snym
oplodnénim se nasledné vyviji v embryo, které je pak pomoci tenké kanyly pfeneseno do
délohy. Bézné jsou prenasena dvé Ci tii embrya, coz zvySuje Sanci na uspéSné otéhotnéni. Zbyla
zivotaschopna embrya mohou byt zamrazena a vyuzita v dal§ich IVF cyklech v ptipadé
predchoziho neuspéchu (NZIP.cz).

Technika ICSI je zalozena na aplikaci jedné spermie do zralého vajicka. Po uspésném
oplozeni nasleduje kultivace embryi a jejich preneseni do délohy, coz je shodny postup jako
u IVF. Vyhodou této metody je moznost ispéSného oplozeni pouze jednou spermii a diky tomu
maji moznost ji vyuzit pary, kde muz trpi nedostate¢né kvalitnimi spermiemi (Zenska-

neplodnost.cz).
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6.1.2 Alternativni lécba

Akupunktura je komponentou tradi€ni cinské mediciny, kterd pracuje s jehlami
umisténymi na specifickych bodech téla s cilem obnovit a udrzovat zdravi. V souvislosti
s reprodukci pomaha pfi transferu tim, Ze uvolfiuje délozni hrdlo, coz zvysuje pratok krve do
délohy. Kromé toho ma také vyznamny ucinek na sniZeni stresu, coz je dilezité, protoze stres
a emoce mohou hrat pfi snaze pocit velkou roli (NatureCare.cz).

Ludmila MojziSova vyvinula vlastni metodu postupt a cviCeni, které se zaméfuji na feSeni
funkénich poruch pohybového systému. Béhem své prace zjistila, Ze tato metoda je ti€inna pii
1écbé neplodnosti, a proto se rozhodla rozsifit svij zabér na 1écbu sterility (Levitas.cz).
Sestaveni cvikd neni slozité a snadno si jej zeny mohou zacvicit v pohodli domova, na zacatek
je ale vhodné naucit se cviky pod dohledem fyzioterapeuta. Pro efektivitu je dilezité dodrzovat

presné poradi cviki a pravidelné je opakovat (Intimfitness.cz).

6.2 U zvirat

U zvirat je 1écba neplodnosti Casto provadéna prostiednictvim umeélého oplodnéni.
Asistovana reprodukce se vyuziva jak u hospodarskych zvirat, tak u laboratornich zvitat
a ohrozenych druhti. Tato technologie umoziuje manipulaci s reprodukénimi procesy, coz ma
z nasledek zvySeni uspésSnosti chovu, zachovani genetické variability a podporu udrzitelného
chovu ohrozenych druht (Lamb a Dilorenzo, 2014; Mochida, 2020; Comizolli, 2021).
6.2.1 Laboratorni zvirata

U laboratornich zvifat, jako jsou naptiklad mysi, se Casto vyuziva technika vyvolani
superovulace s cilem zvysit pocet dostupnych oocyti. Tato metoda umoziiuje nezavisle na
pfirozeném reprodukénim cyklu aplikovat hormony, které piekonaji endogenni vlivy
a stimuluji vétsi produkci vajicek. V disledku toho mohou byt vajicka ziskana od zvirat

superovulovanych v riiznych fazich cyklu charakteristicky odlisna (Inyawilert et al., 2016).

6.2.2 Hospodarska zvirata

Umeéla inseminace je Casto vyuzivanou metodou reprodukéniho fizeni u hospodarskych
zvitat. Pro dosazeni optimalnich vysledkd je nezbytné aplikovat sperma piimo do délohy
samice. U nekterych druht, jako je skot nebo kur, je tento postup relativné snadny diky jejich
velikosti, kterd umoziuje snadny pfistup k reprodukénimu traktu skrze rektalni papilaci. Tim
je usnadnén pohyb inseminacni pipety az k déloznimu ¢ipku. Nicméné u mensich zvirat neni
pouziti rektalni papilace mozné, coz snizuje potfebu umélé inseminace (Lamb a Dilorenzo,

2014).
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7 PREVALENCE NEPLODNOSTI

Po celém svété se lidé potykaji s neplodnosti, coz predstavuje univerzalni prekazku.
PfiCiny a zavaznost této situace se mohou lisit v zavislosti na geografické poloze a socialné-
ekonomickych podminkach. ZvysSené povédomi o neplodnosti je prvnim krokem k zachovani
plodnosti pii uprave zivotniho stylu (Deyhoul et al., 2017).

I pfes to, ze odhad prevalence neplodnosti je naro¢ny kvuli rozdilnym definicim
pouzivanym v dostupnych studiich a nedostatku populacnich analyz (Scaravelli, 2019), maji
presné odhady vyskytu a prevalence neplodnosti zasadni vyznam pro Iékate reprodukéni

mediciny, pracovniky vefejného zdravi a politiky (Stanford, 2019).

7.1 Ve svété

Neplodnost se v prubéhu zivota tyka velkého poctu lidi. Priblizn€ 17,5 % dospélé
populace, coz predstavuje zhruba jednoho z Sesti lidi na celém svéte, trpi neplodnosti. Podle
novych odhadl se ukazuji minimalni rozdily v prevalenci neplodnosti mezi regiony. Miry jsou
podobné jak ve vysokoptijmovych zemich (17,8 %), tak v zemich s niz§imi a stfednimi pfijmy
(16,5 %) (WHO, 2023).

Ve stiedni a jizni Africe se vyskytuje tzv. ,,pas neplodnosti“ (Inhorn a Birenbaum-
Carmeli, 2008). Vétsina chudych a venkovskych zemi nema dostupnost asistované reprodukcni
technologie, coz vede k nizké efektivité 1écby neplodnosti a neteSitelnému problému (van
Balen & Gerrits, 2001). Kazdym rokem potiebuje seridzni 1ékai'skou pomoc cca 10-15 % vSech
paru snazicich se otéhotnét. V Ugandé trpi neplodnosti odhadem az 5 miliona lidi, coZ je
vyznamny problém. Primémy pocet déti narozenych v Ugandé je 51,4, coz predstavuje pokles
o 1 z5 déti oproti urovni z let 2000-2001, kdy byla primérna plodnost 6,9 ditéte na Zenu.
Bydli§té a poloha maji rizny vliv na plodnost. Zeny na venkové v priméru rodi 5,9 déti,
zatimco zeny v méstskych oblastech maji v prumeéru 4 déti (Obeagu et al., 2023).

Prevalenci neplodnosti v Evropé 1ze odhadovat na rozmezi 6,6 % a 16,7 %. Fertility
Europe a ESHRE v roce 2013 provedli odhad, podle n&jz trpélo neplodnosti az 25 miliona
evropskych obcant. Hodnoceni miry neplodnosti v jednotlivych zemich je obtizné, protoze ne
vSechny postizené pary vyhledaji pomoc, coz ¢asto zpusobuje podhodnoceni Cisel. Nicméné
narust neplodnosti, ktery byl v Evropé€ pozorovan od roku 1980, je ¢astecné dusledkem klinické
neplodnosti a ¢astecné vysledkem dulezitych socialnich zmeén, ktera vyrazn€ ovlivnily postoje

zen a muzl k zalozeni rodiny (Scaravelli, 2019).
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Kazdy paty par v Cesku se potyka s problémem neplodnosti, zatimco klesa celkova
porodnost. Analyticka zprava Ceského statistického Gfadu z konce roku 2022 ukéazala, Ze se
Cesko stalo jednou z prednich evropskych zemi v narGstu intenzity plodnosti. Podle této
analyzy plodnost vzrostla a v roce 2021dosahla svého vrcholu od roku 1992, a to 1,83 ditéte na
matku. Naopak v minulosti Cesko patfilo k zemim s nejnizsi plodnosti, kdy Zeny v roce 1999
pfivedly na svét jen kolem 1,13 ditéte (Echo24.cz, 2023).

V letech 2011 az 2021 se intenzita plodnosti zvys$ila u vS§ech vékovych skupin s vyjimkou
nejmladsich (15-20 let) zen. Toto zvySeni intenzity plodnosti se projevilo ve vSech krajich,
avsak s riznou mirou, coz vedlo k ¢astecné zmeéneé regionalniho rozlozeni. Mezi kraje s nejnizsi
urovni plodnosti dlouhodobé patii hlavni mésto Praha a vroce 2021 se k nému piidaly
i Karlovarsky a Liberecky kraj, u nichz doslo za poslednich 11 let k nejnizSimu nartstu

plodnosti (Cesky statisticky tfad, 2022).
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8 DISKUSE

V této bakalafské praci jsme se zaméfili na komplexni pohled na pfi€iny neplodnosti zen
prostifednictvim zvifecich modeld a zdaraznili jsme vyznam anatomického popisu zenské
pohlavni soustavy a jejich onemocnéni vedoucich k infertilité. Prace meéla za cil poskytnout
komplexni pohled na tuto problematiku a pfispét k leps§imu porozumeéni faktort ovliviiujicich
reproduk¢ni zdravi Zen.

Diskutujeme o vyznamu anatomického popisu zenské pohlavni soustavy a jejich
onemocnéni v souvislosti s neplodnosti. Identifikace strukturalnich anomalii nebo
patologickych stavii v reprodukénim systému Zen muze poskytnout dualezité informace
o moznych pficinach neplodnosti a umoznit cilenéj$i diagnostiku a 1é€bu. Pomoci zvitfecich
modelt jsme podrobné zkoumali tyto faktory a jejich vliv na reproduk¢ni funkce. Je dulezité
zdlraznit, ze zvifeci modely maji sva omezeni jejich vysledky by mély byt interpretovany
s opatrnosti pfi aplikaci na lidskou populaci.

Budouci vyzkum by mél sméfovat k dalSimu prohloubeni naseho porozuméni pficin
neplodnosti zen a vyuziti modernich technik a metodiky pro studium tohoto komplexniho
problému. Je dulezité sledovat a vyhodnocovat anatomické a fyziologické zmeény
v reproduk¢énim systému zvifecich modell a porovnavat je s lidskymi pacienty, aby bylo mozné

1épe porozumét prechodu téchto vysledka na klinickou praxi.
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9 ZAVER

V bakalatfské praci jsme prozkoumali Sirokou Skalu pfi¢in neplodnosti Zzen a zvifeci
modely, které slouzi klepSimu porozuméni témto pii¢inam. Neplodnost je komplexnim
problémem, ktery ovliviiluje mnoho Zen po celém svét€é a ma hluboké dasledky nejen pro
jednotlivce, ale 1 pro spolecnost jako celek.

Zjistili jsme, ze zvifeci modely hraji kliCovou roli pii studiu a zkoumani pificin
neplodnosti. Tyto modely umoziiuji védcim simulovat a analyzovat rizné patofyziologické
mechanismy, které vedou k neplodnosti, a poskytuji platformu pro testovani novych 1écebnych
pfistupt a terapii.

Dukladné pochopeni pii¢in neplodnosti je klicové pro vyvoj efektivnéjsich
diagnostickych metod a lécebnych strategii, které mohou zenam s timto problémem pomoci
dosahnout téhotenstvi. Zvifeci modely nam poskytuji cenné nastroje i k testovani novych 1éka,
které by mohly vést k pokroku v oblasti 1écby neplodnosti.

Nicméneé je dilezité si uvédomit, ze zvifeci modely maji své limity ajejich vysledky nelze
vzdy prenést pfimo na lidskou populaci. Je nezbytné pokraovat v inovativnim vyzkumu
a investovat do modernich technologii, které¢ by mohly posilit nase porozumeéni neplodnosti
a prispét k vyvoji efektivnéjsich terapeutickych pristupa.

Celkove lze tedy fici, ze spoluprace mezi védci zabyvajicimi se zvifecimi modely
a klinickymi odborniky je klicem k tspéchu v boji proti neplodnosti. Pouziti zvifecich modelt
v kombinaci s klinickymi studiemi a epidemiologickymi daty muze vést k objevim, které by

mohly zménit Zivoty milionti Zen trpicich touto nemoci.
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10 SEZNAM ZKRATEK

CIS
CUMS

DES
DHEA
DHT
EB
ESHRE

EV
FSH

GnRH

HA

ICSI

1UI
IVF

LH
PCOS

PID

POF
WHO

cisplatina

Chronic Unpredictable Mild Stress neboli chronicky neptedvidatelny mirny
stres pouzivany v neurobiologickém vyzkumu na zviratech

diethylstilbestrol

dehydroepiandrosteron

dihydrotestosteron

estradiol benzoat

European Society of Human Reproduction and Embryology neboli Evropska
spolecnost pro reprodukci a embryologii

estradiol valerat

folikulostimula¢ni hormon, podili se na dozravani vajicka a je tvofen
hypofyzou

gonadotropin uvoliiujici hormon

hormonalni antikoncepce

metoda asistované reprodukce, injekéni zavedeni jedné spermie piimo do
vajicka

intrauterinni inseminace, metoda vstiiknuti spermatu do délohy

in vitro fertilizace, metoda asistované reprodukce, zahrnuje odbér vajicka,
jeho oplozeni mimo zZenské télo a jeho preneseni do délohy

luteiniza¢ni hormon, podili se na uvolnéni zralého vajicka z folikulu
polycysticky ovaralni syndrom, endokrinni porucha ovliviiujici funkci
vajecnikt u Zen reprodukcniho véku

zanét panevnich organt, infek¢ni onemocnéni postihujici Zenské pohlavni
organy

predcasné selhani vajecnikt

Svétova zdravotnicka organizace (World Health Organization)
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