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1  Historie klinické embryologie

Klinicka embryologie je zdravotnicky a védecky obor, ktery je podstatnou soucasti
asistované reprodukce. Hlavni néplni prace klinického embryologa jsou diagnostic-
ké a terapeutické vykony na lidskych spermiich, oocytech a embryich, véetné mi-
motélniho oplozeni, péstovani embryi mimo matefsky organismus, odbéru vzorki
z embryi pro genetické vysetieni a vybéru embryi pro transfer do délohy. Teoreticky
se obor zabyvé vyvojem gamet, procesy pti oplozeni a ¢asném embryondlnim vyvoji,
implantaci embrya a jeho vyvojem po implantaci.

Pravdépodobné prvnim autorem, ktery jiz v 16. stoleti popsal ovarialni folikuly
a corpus luteum, byl vyznamny bruselsky anatom A. Vesalius. Objeveni ovaridlniho
folikulu je ovSem prisuzovano R. de Graafovi a velké antralni folikuly jsou dodnes
nazyvany Graafovy folikuly. V roce 1677 uvefejnil A. van Leeuwenhoek sva pozo-
rovani o savcich spermiich. V roce 1827 C. E. von Baer nasel vajicko v ovarialnim
folikulu feny. V této souvislosti je tfeba vzpomenout zakladni objev naseho J. E. Pur-
kyné z roku 1825, ktery v pta¢im vajicku popsal vesicula germinativa — zdrode¢ny
méchytek, se vznikem bunééné teorie identifikovany jako bunééné jadro. Dodnes je
ve védecké literature jadro oocytu pred uvolnénim meidzy oznacovano jako zarodec-
ny méchyiek (germinal vesicle, GV).

Prvnim zdrojem poznatka pro klinickou embryologii a asistovanou reprodukci
u ¢lovéka byly experimentdlni prace na zvifatech, publikované fadou autort v po-
slednich 120 letech.

Snahy o oplozeni sav¢ich vajicek in vitro se datuji rokem 1878, kdy pokusy
s kréli¢cimi a morcecimi oocyty popsal videnisky S. L. Schenk. Prvni prenos sav¢ich
(kralicich) embryi do délohy uskute¢nil v roce 1890 W. Heape a jeho vysledkem
byl porod $esti mladat. V roce 1930 byl uspésny G. Pincus, oplodnil in vitro krali¢i
oocyty spermiemi z nadvarlete. Pozoroval vznik pronuklearniho stadia a ryhovani
vajicka. O ¢tyfi roky pozdéji spolu s E. V. Enzemannem transferovali krali¢i oocyty
po kratkodobé inkubaci s epididymalnimi spermiemi zpét piijemkyni a vysledkem
bylo téhotenstvi a porod Zzivotaschopnych mladat. J. Rock a M. E. Menkin popsali
v roce 1944 oplozeni lidského oocytu in vitro a jeho vyvoj do dvou- a tfibunééného
stadia. J. Hammond roku 1949 s ispéchem kultivoval osmibuné¢na mysi embrya az
do stadia blastocysty. Tyto pokusy byly vétsinou malo podlozené znalosti potfebného
kultiva¢niho prostredi a jejich vysledky byly do zna¢né miry dilem néhody.

Vyznamnym poznatkem, nezavisle na sob¢ ziskanym C. R. Austinem a M. C. Chan-
gem v roce 1951, bylo zjisténi, Ze pro oplozovaci schopnost spermie je nezbytny jeji
predchozi pobyt v genitalnim traktu samice; jednalo se o objev kapacitace spermii.

Dulezitou z hlediska endokrinologickych pristupt k asistované reprodukci byla
prace Changova z roku 1955, ve které popsal indukci zrani oocytu in vivo injekei
lidského choriového gonadotropinu. A. McLarenové a J. D. Biggersovi (1958) se po-
datilo transferovat kultivovanou mysi blastocystu do délohy jiné samice s naslednym
dal$im normalnim vyvojem embrya. M. C. Chang uskutecnil v roce 1959 fertilizaci
in vitro a transfer embrya u krélika.

Se zacatky lidské asistované reprodukee je spjat R. G. Edwards a jeho spolupra-
covnici, ktefi zalozili svtij klinicky vyzkum na experimentalnich poznatcich. V roce
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1965 poprvé psal o lidskych gametdch (zrani lidskych oocytt in vitro), v roce 1966
popsal spole¢né s R. P. Donahuem, T. A. Baramkimem a H. W. Jonesem prvni pokusy
o fertilizaci lidskych oocytii. Prvni stadia vyvoje po oplozeni publikoval v roce 1969
s B. D. Bavisterem a P. C. Steptoem.

Za zavr$eni experimentalni pfipravy klinické aplikace a skute¢ny zacatek asistova-
né reprodukce miizeme povazovat praci publikovanou v roce 1971 v Nature spole¢né
s P. C. Steptoem a J. M. Purdym, v niz prokazali moznost reprodukovatelné kultivovat
¢asna lidska embrya in vitro do stadia blastocysty. Vedle embryologickych vyzkumu
se v této dobé R. G. Edwards podilel i na zdokonaleni metod stimulace vaje¢nikd,
odbéru oocytt a dal$ich metod nutnych pro praktickou aplikaci.

S blizici se klinickou aplikaci bylo tfeba fesit i fadu etickych problémt. Uz v roce
1974 publikoval R. G. Edwards rozsahlou praci o moralnich, etickych a pravnich pro-
blémech oplozeni lidskych vajicek in vitro.

Pro moznost odbéru ovarialnich vajicek u Zen byla vyznamna aplikace laparosko-
pie v gynekologii, jejimz priikopnikem byl P. C. Steptoe, ktery do roku 1968 provedl
vice jako 1 300 laparoskopickych vykond.

Prvni vysledek klinické aplikace oplozeni in vitro publikovali P. C. Steptoe
a R. G. Edwards v roce 1976 v ¢asopise Lancet, téhotenstvi tehdy skonc¢ilo jako mi-
modélozni. Prvni zcela tspé$ny vysledek popsali v roce 1978 v tomtéz casopise, naro-
zenym ditétem byla znama Louise Brownova.

Prace R. G. Edwardse byla v roce 2010 ocenéna zcela po zasluze Nobelovou ce-
nou, jeho dlouholety spolupracovnik P. C. Steptoe se této pocty nedozil.

A. Trounson a L. Mohr popsali v roce 1983 téhotenstvi u ¢lovéka po kryokonzer-
vaci a nasledném transferu osmibunééného embrya.

Je nepopiratelnou skute¢nosti, Ze Brno je mozno povazovat za kolébku metod asi-
stované reprodukce v Ceské republice a jedno z nejvyznamnéjsich center vyzkumu
a aplikace reprodukeni biologie a klinické embryologie v Evropé. Metody asistované
reprodukce jsou zalozeny na dokonalé znalosti ¢asné embryologie ¢loveka a fyziolo-
gie lidské reprodukee.

Prvni teoretické zaklady embryologie ¢lovéka byly polozeny v Brné jiz pred
IL. svétovou vélkou tehdej$im piednostou Ustavu histologie a embryologie Lékaiské
fakulty Masarykovy univerzity prof. MUDr. J. Florianem, ktery v$ak byl zavrazdén
v koncentra¢nim tabore a nemohl své dilo dokoncit. Mimoradného rozvoje dosahla
tato disciplina v povale¢ném obdobi zasluhou prof. MUDr. K. Mazance, ktery zavedl
do studia ¢asnych sav¢ich embryi elektronovou mikroskopii a histochemické metody
a publikoval v nékolika jazycich svou monografii Blastogenesa clovéka.

Na tyto klasiky navazala experimentalni prace kolektivu vedeného
prof. MUDr. M. Dvordkem, jehoz stézejnimi ¢leny byli prof. MUDr. et RNDr. Svato-
pluk Cech, MUDr. Helena Koneé¢nd, MUDTr. Jana Starikova, doc. MUDTr. Jitka Stastn,
MUDr. Jan Tesatik a doc. MUDr. Pavel Travnik. Tato prace se vénovala podrobnému
studiu ultrastruktury a histochemie ¢asnych savcich embryi a vyustila v uverejnéni
tady prioritnich publikaci v zahranici, véetné dvou monografii s mezinarodnim ohla-
sem.

Kdyz se v roce 1978 narodila ve Velké Britanii Luise Brownova, byla to velka in-
spirace pro pripravené. Prvni spolupraci na perspektivni klinické aplikaci dohodli
prof. MUDr. M. Uher, tehdejsi prednosta I. Zenské kliniky, a prof. MUDr. M. Dvorak,
tehdejsi prednosta katedry histologie a embryologie. Na pripravnych schtizkach se
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v letech 1979-1980 formoval tym téch, ktefi vymysleli a vypracovavali postupy prace
a za pomoci rady spolupracovniki je uskute¢iiovali — embryologové MUDrr. J. Tesa-
ik a doc. MUDr. P. Travnik a gynekolog MUDr. L. Pilka.

Tvrda prace ve vice nez skromnych podminkach ptinesla prvni vysledky. V roce
1982 se pficinénim vyse uvedeného tymu narodilo prvni dité ,,ze zkumavky“ nejen
v tehdejsim Ceskoslovensku, ale i ve stfedni a vychodni Evropé. Tento zdravy hoch je
v souc¢asné dobé uz dospély.

S odchodem prof. MUDr. L. Pilky na II. Zenskou kliniku se rozsiril pocet praco-
vi$t provadéjicich vykony asistované reprodukce, na I. Zenské klinice se problematiky
asistované reprodukce ujal MUDr. P. Ventruba, zak prof. Pilky. S prof. Pilkou odesel
na IL. Zenskou kliniku jeho dalsi Zdk, MUDr. Jan Vesely.

Mimo Brno se brzo zacala asistovand reprodukce rozvijet na lékarské fakul-
té Univerzity Palackého v Olomouci pod vedenim prof. MUDr. Frantiska Gazarka
ana UPMD v Praze pod vedenim doc. MUDr. Tonka Mardeice.

Pracovisté déle rozvijela i nové diagnostické a 1é¢ebné postupy pro neplodné pary.
Nékteré z téchto metod ztratily postupem ¢asu na vyznamu, nékteré se naopak staly
trvalym prinosem a vyvinuly se z nich standardni postupy. Zkusenosti a poznatky
tymu z prvnich deseti let aplikace asistované reprodukce byly shrnuty v roce 1990
v monografii Oplozeni in vitro a prenos embrya pri 1écbé lidské neplodnosti autort
M. Dvotéka, Z. Cupra, L. Pilky, J. Tesaiika a P. Trévnika.

Devadesata léta prinesla podstatné zlepSeni materialnich podminek pro 1é¢bu ne-
plodnosti metodami asistované reprodukce. Zmény ve spole¢nosti i ve zdravotnictvi
vyUstily ve vznik prvnich nestatnich center asistované reprodukce v CR.

Od 80. let minulého stoleti se velmi zdokonalily vysledky kryokonzerva-
ce spermii, vajicek i ¢asnych embryi. Lze je beze ztraty zivotaschopnosti uchovat
pti nizké teploté pro dalsi pouziti a aplikovat jak v pripadech, kdy byl predchozi
transfer embrya nedspésny, tak i tam, kde Zena dité Gspé$né porodi a chce mit dal-
$i. V radé pripadt je vhodné kryokonzervovat vS§echna embrya a k transferu pri-
stoupit az po zotaveni Zeny z hormondlnich zmén spojenych s ptipravou na odbér
oocytd.

Dalsi vyznamné zdokonaleni uspés$nosti kryokonzervace prineslo Siroké zavedeni
metody vitrifikace oocyti a embryi. Zdklady metody byly vypracovany v 80. letech
20. stoleti, Sirokého vyuziti se metoda dockala se zavedenim vyroby kvalitnich sou-
prav a kryoprotektivnich médii zacatkem 21. stoleti. V soucasné dob¢ je transfer vit-
rifikovanych embryi stejné tspés$ny jako transfer embryi ¢erstvych.

Krokem k dobrému poznani vyvoje ¢asnych lidskych embryi a obohacenim me-
tod asistované reprodukce bylo rutinni zavedeni semikontinualniho zdznamu vyvoje
embryi (time-lapse) pfimo v inkubatorech. Tato metoda md potencidl pro zlepSe-
ni vybéru nejkvalitnéjsich embryi k transferu a predstavuje v soucasné dobé jedi-
nou prakticky pouzivanou neinvazivni diagnostickou metodu k vysetfeni a vybéru
embryi. Zaroven zna¢nou mérou prispéla k rozvoji poznani ¢asného embryonalniho
vyvoje.

Velkého rozvoje dosdhlo preimplanta¢ni genetické testovani, které umoznu-
je prenaset do délohy embrya bez chromozomové vady (napriklad translokace) ¢i
$kodlivé mutace (cysticka fibréza, hemofilie, neurofibromatdza, spinalni svalova
atrofie a mnoho dal$ich). Impulzem k rozvoji preimplanta¢niho genetického tes-
tovani bylo uziti komparativni genové hybridizace na arrayich (mikrocipech), coz
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davalo moznost vysettit vice odchylek a na vSech chromozomech soucasné. Me-
toda vyuzivajici komparativni genové hybridizace byla nahrazena sekvenovanim
nové generace, které dale rozsifuje moznosti diagnostiky. Pro diagnostiku mono-
gennich chorob se s vyhodou pouziva metody karyomappingu, metody umoznujici
soucasné vysetfeni aneuploidii, kterou zavedl A. Handyside v roce 2010. Preim-
planta¢ni genetické testovani se postupné stava standardni soucasti 1écby pomoci
asistované reprodukce. Na jeho zavedeni v Ceské republice a rozvoji v mezindrod-
nim méfitku se podstatnou mérou zaslouzil brnénsky kolektiv vedeny MUDr. Ka-
tefinou Veselou.

Zvysila se bezpe¢nost hormonalni stimulace vaje¢nikt a snizil se podil vicecet-
nych téhotenstvi. Podil téhotnych po uziti metod asistované reprodukce dosahu-
je vice nez 50 % na jeden pokus a kumulativni spé$nost (se zapoctenim transfert
kryokonzervovanych embryi z téhoz odbéru vajicek) presahuje 80 %. Podil déti na-
rozenych po uziti metod asistované reprodukce se v evropskych statech pohybuje
od 4 do 15%. Naprosta vétsina part, které byly nedobrovolné bezdétné, ma v sou-
¢asnosti realnou $anci na narozeni ditéte. Podobné je tomu u vrozenych vad, kdy
uz nejsme odkazani na prenatalni diagnostiku s naslednym ukonc¢enim téhotenstvi
s tézkym postizenim plodu.

Postupné jsou zdokonalovany metody detekce spravného ¢asového tseku pro
transfer embrya a vySetfeni délozniho prostredi z hlediska jeho vlivu na implantaci
transferovanych embryi, v¢etné modernich metod detekce mikrobidlniho prostredi
délohy.

Standardem se postupné stava genetické vySetfeni part pred provedenim asisto-
vané reprodukee jednak s cilem zpfesnit diagnostiku pricin jejich snizené plodnosti,
jednak k zabrané vzniku zavaznych dédi¢nych onemocnéni a v neposledni fadé pro
racionalizaci [é¢by a spravné davkovani 1éku.

Velmi peclivé je sledovan zdravotni stav déti narozenych po metodach asistované
reprodukce. Dosavadni vysledky ukazuji, ze se prakticky nelisi od populace priroze-
né pocatych déti. Je ovSem tfeba pocitat s tim, Ze pri¢iny neplodnosti jsou velmi ¢as-
to genetické a mohou byt spojeny i s postizenim organtt mimo reprodukéni ustroji.
Timto fenoménem je tfeba se podrobné zabyvat a vyuzit ve vét$i mife preimplanta¢ni
genetické testovani.

S rozvojem védy a zdravotnickych aplikaci se ukdzala potfeba oficidlniho
vzdélavani odbornikd v laboratofich asistované reprodukce. Po dlouhém dsi-
li odborné spolec¢nosti, Asociace reprodukéni embryologie, se podarilo prosadit
vznik samostatného specializa¢niho oboru. V roce 2010 byl nafizenim vlady zfi-
zen specializa¢ni obor Klinickd embryologie, v roce 2016 bylo ustaveno pfi In-
stitutu pro postgradualni vzdélavani ve zdravotnictvi v Praze vyukové pracovisté
klinické embryologie. V roce 2017 byl v ramci novely zakona zaveden specificky
akreditovany kurz Laboratorni metody v asistované reprodukci. Tim byla zavrse-
na soustava postgradualniho zdravotnického vzdélavani pro pracovniky v klinické
embryologii.

V poslednich letech bylo otevieno nékolik pregradualnich magisterskych obort
ptipravy odborniki v klinické embryologii, coz dale pfinese zkvalitnéni prace v me-
todach asistované reprodukce.
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Souhrn

Prvni poznatky o reprodukénim ustroji byly shromazdovany od 16. do 20. stoleti,
nejvice informaci bylo ale ziskano v poslednich 120 letech. Nejvyznamnéjsi zna-
losti fyziologie reprodukce byly ziskany v 60.-80. letech 20. stoleti skupinou vede-
nou R. G. Edwardsem a P. C. Steptoem. Tato skupina je vyuzila k prvnimu tspés-
nému provedeni oplozeni in vitro v roce 1978, jez vedlo k narozeni prvniho takto
pocatého ditéte na svété. V tehdejsim Ceskoslovensku se problematice asistované
reprodukce vénoval brnénsky kolektiv na I. porodnicko-gynekologické klinice,
prvni dité poc¢até metodami asistované reprodukce se zde narodilo v roce 1982.
V 90. letech doslo ke vzniku fady privatnich center asistované reprodukce a k ne-
obycejnému rozvoji metod reprodukéni mediciny. Jednim ze zdsadnich krokt bylo
zavedeni preimplanta¢niho genetického testovani, které bylo v Ceské republice za-
vedeno v roce 2001 v Brn¢ kolektivem vedenym K. Veselou. V soucasné dobé jsou
reprodukéni medicina a klinickd embryologie uznavanymi zdravotnickymi obory
se specializa¢nim vzdélavanim.
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2 Zakladni embryologické pojmy

Pro porozuméni jednotlivym kapitolam této knihy je nezbytné dobre znat pouzivané
terminy, pocitani ¢asu a pouzivané jednotky.

Casové tdaje o vyvoji zérodku uvddime ve dnech, tydnech nebo mésicich, pii-
¢emz v embryologii a porodnictvi mdme na mysli tzv. lundrni mésice v délce 28 dni.
Celé téhotenstvi u ¢loveka trva potom 280 dni ¢i 40 tydnt neboli 10 mésicti od data
posledni menstruace, ptipadné 265 dnt od poceti.

Ur¢ita diskrepance mezi embryologickym a porodnickym datovanim je dédna tim,
ze v embryologii je zvykem pocitat staii zarodku od oplozeni, kdezto v porodnictvi
od posledni menstruace, takze rozdil mezi obéma adaji je + 14 dni u porodnické-
ho datovani vzhledem k embryologickym tdajim. Porodnické datovani se oznacuje
jako gesta¢ni stari (gesta¢ni vék). Vzdy je treba si uvédomit, o jaké datovani jde.

Pod pojmem zérodek je zahrnuto celé vyvijejici se lidské individuum, véetné pla-
centy a plodovych obaltl. Embryem nazyvame lidsky zarodek obvykle od implantace
do konce 8. tydne od oplozeni (10. tydne gesta¢niho stari), predtim hovorime o ¢as-
ném nebo preimplanta¢nim embryu. Od zac¢atku 9. tydne od oplozeni (11. tydne
gesta¢niho stari), kdy jsou vytvoreny vSechny zakladni organové systémy, nazyvame
zarodek plodem (fetus).

Vyvoj od oplozeni po diferenciaci vech organt probiha cestou kmenovych bu-
nék. Prvni fazi diferenciace je odliSeni embryoblastu a trofoblastu, poté se embryob-
last diferencuje na epiblast a hypoblast. Epiblast da vznik gonocytiim, ektodermu
a primitivnimu prouzku. Gonocyty se v pozdéjsim vyvoji diferencuji na kmenové
bunky muzskych nebo zenskych pohlavnich bunék, z ektodermu se vyvine neuroek-
toderm a pokozka, z primitivniho prouzku vznika entoderm a mezoderm (obr. 2.1).

Mechanismy embryondlniho vyvoje jsou velmi slozité, jsou fizeny fadou gent.
Pritom hraje velkou ulohu skupina homeoboxovych gend, které tvori supertfidu
koédujici transkripéni regulacni faktory. Jejich prostfednictvim se realizuje vyvojo-
vy vzorec jedince. Vyznamné pro embryogenezi jsou proteinkindzy, rustové faktory
a hormony. Pod jejich vlivem dochazi k proliferaci (mnozeni) bunék, jejich diferen-
ciaci v dtsledku zapojovani nékterych ¢asti genetické informace a represe jinych,
zarode¢né tkané ptisobi latkami zvanymi induktory na okolni tkané, a ovliviuji tak
diferenciaci jejich bunék. Velkou ulohu hraje rovnéz vzajemné ovlivnéni bunék pro-
stfednictvim pfimych mezibunéénych kontaktt napt. prostfednictvim gap junctions.

Velmi charakteristickym jevem je migrace bunék na casto velmi vzdalena mista.
Na fizeni této migrace se podileji glykoproteiny na povrchu bunék. Mnoho bunék
v pribéhu embryondlniho vyvoje zanika, zejména cilené apoptdzou (programova-
na bunééna smrt), a vytvareji se tak $térbiny, lumina organt a podobné. Je tfeba si
uvédomit, Ze zdrodek neustale velmi intenzivné roste, a pravé disproporcionalni rtist
jednotlivych organt a tkani vysvétluje zmény tvaru a vyrazné zmény polohy jednotli-
vych organt viici sobé navzajem.

V poslednich 30 letech doslo ke zvyraznéni tlohy embryologie pfimo v klinic-
ké praxi. Souvisi to jednak s nesmirnym rozvojem pristrojové techniky v mediciné
a s tim, Ze byly opustény strnulé popisné metody dfive pouzivané v embryologii,
jednak s uplatnénim metod kultivace bunék, tkani a embryi in vitro a zdokonalenim
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ektoderm mezoderm entoderm
primitivni prouzek
A
gonocyty epiblast
/ hypoblast
embryoblast
R .
zygota

0Obr. 2.1 Plivod trofoblastu, gonocyti a zérodecnych listl embrya

genetickych vySetfovacich metod. To vSechno umoznilo zavést mnoho novych dia-
gnostickych a 1é¢ebnych postupti, které jsou zalozeny na embryologickych poznat-
cich. Embryologie ¢lovéka se tak stala stejnym zakladem pro prenatalni medicinu,
jako jsou anatomie a fyziologie zakladem pro medicinu postnatalni.

Znalosti embryologie jsou diilezité zejména pti posuzovani takzvanych kritickych
period ve vyvoji, rizika aplikace 1ékti matce v téhotenstvi, jakoZ i pro ochranu matet-
ského organismu pred nepfiznivymi vlivy vyplyvajicimi z profese té¢hotné zeny atd.

Mezi zdkladnimi diagnostickymi metodami v prenatalni mediciné zaujima nejvy-
znamnéjsi misto sonograficka diagnostika. Soucasnymi pristroji Ize studovat morfo-
logii embrya a plodu od nejcasnéjsich stadii vyvoje. Je mozno zjistit, zda embryo je
zivé podle srde¢nich staht patrnych na obrazovce pristroje. Metoda umoznuje velmi
¢asnou diagnostiku vrozenych vad. Mlizeme pomoci ni zjistovat pocet zarodkd, ulo-
zeni placenty, upfesnovat termin porodu, ovérovat stav vyzivy zarodku. To vSechno
vyzaduje od diagnostikujictho lékate velmi dobré embryologické znalosti.

Dalsi metodou, ktera se s ultrazvukovou metodou doplnuje, je fetoskopie. Metoda
umoznuje pozorovat jemnou optikou zarodek ve vaku blan, coz mize dale zpresnit
diagnostiku vrozenych vad a dal$ich onemocnéni plodu. Rovnéz toto vysetfeni nelze
aplikovat bez dokonalych znalosti embryologie.

Obé¢ vyse uvedené metody jsou zakladem i pro dalsi diagnostické vykony. Pod
jejich kontrolou Ize odebirat napriklad amniovou tekutinu, vzorek krve z pupecniku
pro biochemické nebo genetické vysetreni nebo vzorek choriovych klkt pro cytoge-
netické a molekuldrnégenetické vysetfeni.

Z podrobnych znalosti embryologie vyplyva i prenatalni lé¢ba plodu. V soucas-
né dobé je na vyspélych pracovistich pouzivana cela paleta terapeutickych vykonu

10



Z&kladni embryologické pojmy

u plodu, pocinaje naptiklad infuzemi glukdzy a dalsich Zivin do krevniho obéhu hy-
potrofického plodu a konce intrauterinnimi operativnimi vykony, které koriguji vro-
zené vady, vedouci jinak k amrti plodu pred porodem nebo po porodu.

Experimentdlni embryologie dala zdklad novému zdravotnickému oboru, klinic-
ké embryologii. Klinickd embryologie se zabyva aplikaci poznatkt z embryologie,
genetiky a dalsich védnich obort v asistované reprodukci. Jejim cilem je efektivni
a bezpecné provedeni metod asistované reprodukce kvalifikovanymi pracovniky.

LITERATURA

AiZ,Niu B, Yin Y, et al. Dissecting peri-implantation development using cultured human
embryos and embryo-like assembloids. Cell Res. 2023;33(9):661-678. doi: 10.1038/
$41422-023-00846-8. Epub 2023 Jul 17. PMID: 37460804; PMCID: PMC10474050.
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3  0Odborna terminologie v klinické embryologii
a reprodukcni mediciné

S vyvojem metod klinické embryologie a asistované reprodukce se vyvijeji i zdkladni
pojmy v téchto oborech pouzivané. Ke standardizaci vétsiny zakladnich odbornych
pojmi v nasi oblasti doslo v roce 2017, kdy byla rada dtlezitych pojmi pouzivanych
v asistované reprodukci a klinické embryologii jednotné definovana Americkou spo-
le¢nosti pro reprodukéni medicinu (American Society for Reproductive Medicine,
ASRM) a publikovana ve dvou nejvyznamnéjsich odbornych ¢asopisech v oboru re-
produkéni mediciny. Vytah z definic je uveden v tabulce 3.1.

Tab. 3.1

Vytah z tabulky definic ASRM z roku 2017

Adheze Pruhy fibrozni jizevnaté tkané, ktera miize navzdjem spojovat bfisni a panev-
ni organy vcetné stfev a pobfiSnice. Pruhy mohou byt hutné a tlusté nebo
tenké a prlisvitné.

Aglutinace Shlukovéni spermii v ejakuldtu.

Akrozom Membranou obklopena struktura pokryvajici predni ¢ast hlavicky spermie,

kterd obsahuje enzymy nezbytné pro penetraci zona pellucida oocytu.

Analyza ejakuldtu

Popis ejakulatu ke stanoveni funkce muzského reprodukéniho traktu. Cha-
rakteristické parametry zahmuji objem, pH, koncentraci, motilitu, vitalitu,
morfologii spermii a pfitomnost ostatnich bunék.

Andrologie

Lékaisky obor zabyvajici se zdravim muzského reprodukéniho systému.

Aneuploidie

Abnormélni pocet chromozom{ v burice. Vét3ina embryi s aneuploidiemi neni
Zivotaschopna.

Asistovana reprodukce
v pfirozeném cyklu

Postup asistované reprodukce, pfi némz je z ovarii ziskan jeden nebo vice
oocytli bez pouziti jakéhokoliv farmaka.

Asistovany hatching Postup asistované reprodukce, pfi némz je zona pellucida embrya ztencena
nebo perforovéna chemickou, mechanickou nebo laserovou metodou.

Aspermie Chybéni ejakulace (resp. ejakuldtu).

Aspirace oocytl Odsati ovaridlnich folikuld s cilem ziskat oocyty.

Aspirace spermii z varlete (TESA —
testicular sperm aspiration)

Operacni postup s nasatim tkané varlete jehlou k ziskani spermii pro pouZiti
v asistované reproduki.

Astenoteratozoospermie

Podil pohyblivych a morfologicky normélnich spermii v ejakulatu je snizeny pod
dolni referencni hranici. Pi referovéni vysledku musi byt uvddéna kritéria.

Astenozoospermie

Podil pohyblivych spermii v ejakulatu snizeny pod dolni referen¢ni hranici. Pfi
referovani vysledku musi byt uvddéna kritéria.

Azoospermie

Chybéni spermii v ejakultu.

Binukleace

Pfitomnost dvou jader v blastomere.
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Biochemickd gravidita

Gravidita diagnostikovand jen detekci beta podjednotky hCG v séru nebo
modi.

Blastocel Kapalinou napInénd centralni dutina blastocysty.

Blastocysta Vyvojové stadium preimplantacniho vyvoje, objevujici se okolo 5.—6. dne
po inseminaci nebo ICSI. Blastocysta obsahuje kapalinou naplnénou centraini
dutinu (blastocel), vnéjsi vrstvu bunék (trofektoderm, trofoblast) a vnitini
skupinu bunék (embryoblast, inner cell mass).

Blastomera Burika ryhujiciho se stadia embrya.

Buriky corona radiata

Nejvnitinéjsi buriky cumulus oophorus naléhajici na zona pellucida.

Celkové mnoZstvi spermii

Vypoctené celkové mnozstvi spermii v ejakuldtu (objem ejakuldtu nésobeny
koncentraci spermii stanovenou v jeho alikvotu).

Cumulus oophorus

Masa granulézovych bunék obklopujicich oocyt. V zévérecné fézi zréni
folikulu je mezi burikami piitomné velké mnozstvi mezibunécné hmoty,
vétsinou tvorené hyaluronanem.

(yklus prijemkyné oocytl

partnerky ve vztahu stejnych pohlavi pro tcely reprodukce.

(yklus s darovanim oocytl

(yklus asistované reprodukce, v némz jsou ziskany oocyty ddrkyné pro repro-
dukci nebo vyzkum.

Cyklus s kryokonzervovanym
oocytem

Postup asistované reprodukce, pfi némZ je monitorovani cyklu vedeno
s Umyslem oplozeni rozmrazeného/ohfdtého oocytu a vytvofeni embrya
k transferu.

Cyklus s pfijmem embrya

(yklus asistované reprodukce, v némz je déloha prijemkyné pfipravovéna
k prijeti ryhujicich se embryi nebo blastocyst, pochézejicich z gamet, které
nepochdzeji od prijemkyné a jejiho partnera.

Cyklus s piijmem spermii

Cyklus asistované reprodukce, v némz Zena pfijiméd spermie od osoby, kterd
neni jejim intimnim sexualnim partnerem. V ramci asistované reprodukce se
vykazuje jen cyklus, kde byly pouZity metody asistované reprodukce.

(yklus s transferem embrya

(yklus asistované reprodukce, pfi némz je transferovéno jedno nebo vice
embryi do délohy nebo vejcovodu.

(yklus s transferem

kryokonzervovaného embrya (FET
— frozen embryo transfer, KET —

Postup asistované reprodukce, pfi némz je monitorovani cyklu provddéno se
zdmérem transferu rozmrazeného (po mrazeni) nebo ohfétého (po vitrifika-
c) embrya. Tento cyklus je zahdjen v okamzZiku, kdy je aplikovana specifickd

kryo embryo transfer) medikace nebo je zapocato monitorovéni piijemkyné s cilem transferovat
embryo.
(ytoplazmatické zrani Proces, béhem néhoZ oocyt ziskdva schopnost podporovat jaderné zrani,

oplozeni, vznik prvojader, syngamii a naslednd casna ryhovaci déleni az
do aktivace embryondiniho genomu.

Cas k dosazeni gravidity

Cas potfebny provznik gravidity méfeny v mésicich nebo poctu menstruacnich
aykld.

Casné novorozenecké Gmrti/
Gimrtnost

Umrti novorozence do 7 dnii po porodu.
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Darovéni embrya (pro reprodukci)

(yklus asistované reprodukce, sestdvajici z transferu embrya, vzniklého z ga-
met nepochdzejicich od prijemkyné nebo jejiho partnera, do délohy nebo
vejcovodu prijemkyné.

Darovani oocytli

Pouziti oocytdi darkyné pro tcely reprodukce nebo vyzkumu.

Defekt lutedlni faze

Abnormita endometria prevazné z diivodu abnormdlné nizké sekrece proges-
teronu nebo jeho malého vlivu na endometrium.

Delece Y-chromozomu

Chybéjici dseky genetického materiélu Y-chromozomu spojené s abnormélni
spermatogenezi.

Diandrickd zygota Zygota s nadbytecnou haploidni sadou chromozom otcovského ptivodu.

Digynické zygota Zygota s nadbytecnou haploidni sadou chromozomii matefského pivodu.

Diploidie/euploidie Stav, kdy burika ma dvé haploidni sady chromozomd. Kazdy chromozom
z jedné sady md protéjSek v sadé druhé. Diploidni embryo md 22 pardi autozo-
mii a dva pohlavni chromozomy.

Disomie Normalni pocet chromozomi je charakterizovan 22 pary autozomi a jednim

pdrem pohlavnich chromozomii (XX nebo XY). Pocet chromozom v lidskych
burikdch je normalné 46.

Down-regulace hypofyzy

Metoda prevence uvolnéni gonadotropini (FSH, LH) z hypofyzy.

Ductus ejaculatorius

Kandlek prochdzejici prostatou, v némz se spojuji ductus deferens a vyvod
semennych vackd.

Ejaculatio retardata

Stav vyustujici v neschopnost ejakulovat béhem vaginélniho pohlavniho
styku.

Ejakulace

Koordinované kontrakce urogenitalniho traktu vedouci k vypuzeni spermii
a semenné tekutiny.

Ejakuldt (semeno)

Tekutina, kterd odchdzi pfi ejakulaci, obsahuje buriky a sekrety pochézejici
z varlete a pfidatnych pohlavnich zlaz.

Ektopicka gravidita

Téhotenstvi mimo délozni dutinu diagnostikované sonograficky, instrumen-
talni vizualizaci nebo histopatologicky.

Elektivni transfer embrya

Transfer jednoho nebo vice embryi, vybranych z vétsi skupiny embryi vhod-
nych k transferu, kterd jsou k dispozici.

transfer)

Elektivni transfer jednoho embrya
(eSET — elective single embryo

Transfer jediného embrya, vybraného z vétsi skupiny embryi, kterd jsou k dis-
pozici.

Embrya na stadiu ryhovani

Embrya pocinaje dvoubunécnym stadiem aZ do stadia moruly, ale ne vcetné
tohoto stadia.

Embryo

Biologicky organismus vznikly vyvojem zygoty, do 8. dokonceného tydne
po oplozeni, coz odpovidé 10 tydniim gestacniho stafi.

Emise ejakuldtu

Koordinované kontrakce vas deferens, semennych vackii a ductus ejaculato-
rius vedouci k depozici semene do uretry pied ejakulaci.
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Endometridza Choroba charakterizovand pfitomnosti endometriu podobného epitelu a stro-
matu mimo endometrium a myometrium. Pénevni endometriéza miize byt
lokalizovana povrchové na peritoneu (peritonedini endometridza) nebo
miiZe byt pfitomna jako ovaridlni endometritické cysta (endometriom).

Epididymis Shlukly a silné stoceny kanélek, ktery transportuje spermie z varlete cestou

vyvodnych kandlkd do vas deferens. Dochdzi zde ke zréni spermif.

Erektilni dysfunkce

Neschopnost mit a/nebo udrZet erekci dostatecnou pro koitus.

Euploidie

Stav, v némz burika ma chromozomy v presném dvojndsobku haploidniho
poctu. Normalni embryo, které je euploidni, je tedy diploidni.

Excesivni ovaridIni odpovéd

Prehnand odpovéd na ovaridlni stimulaci charakterizovand piitomnosti neza-
mysleného mnozstvi oocytli. Obycejné je povaZovano za excesivni, pokud je
pfitomno vice nez 20 folikuld > 12 mm a/nebo vice nez 20 oocyti ziskanych
pri aspiraci po ovaridlni stimulaci, tyto pocty se ale musi pizplsobit etnicité
a dalSim proménnym.

Extrakce spermiiz varlete (TESE —
testicular sperm extraction)

Operacni postup zahrnujici jednu nebo vice biopsii varlete k ziskani spermii
pro pouZiti v asistované reprodukci.

Extrémné mald porodni hmotnost

Porodni hmotnost mensi nez 1000 g.

Extrémné predcasny porod

Porod po 22. ukonceném tydnu, ale pfed 28. ukoncenym tydnem gestacniho
véku.

Fekundabilita

Pravdépodobnost otéhotnéni béhem jednoho menstruacniho cyklu u Zeny
s adekvatni expozici spermiim a bez antikoncepce, ukoncend porodem Zivého
plodu.

Fekundita

Klinicky je definovéna jako schopnost porodit Zivé dité.

Fertilita, plodnost

Schopnost dosahnout Klinického téhotenstvi.

Fertilizace in vitro (IVF)

Série postupli zahrujici mimotélni oplozeni oocytl. Zahmuje konvencni
oplozeni in vitro a 1CSI.

FetdIni ztrata

Umrti plodu. Je oznacovéna jako asné fetdlni ztréta, kdyZ nastane mezi
10. a 22. tydnem gestacniho stéfi, pozdni fetdlni ztréta, kdyZ Gmrti nastane
mezi 22. a 28. tydnem gestacniho stéfi, a jako mrtvorozenost, kdyz k dmrti
dojde po 28. tydnu gestacniho stéfi.

Fragmentace embrya

Proces, béhem néhoz se jedna nebo vice blastomer zbavily membranou ob-
klopenych vackii obsahujicich cytoplazmu a pfileZitostné i celé chromozomy
nebo chromatin.

Freeze-all cyklus

(yklus asistované reprodukce, v némz jsou viechny oocyty nebo embrya kryo-
konzervovany a Zadné oocyty nebo embrya nejsou transferovany v tomto cyklu.

Gestacni staii (vek)

Staiii embrya nebo plodu pocitané podle posledni menstruace a sonografic-
kého vysetieni a/nebo perinatalnich znak. V pfipadé asistované reprodukce
se k ukoncenym tydnim od oplozeni pfidaji dva tydny. Pozndmka: Pro cykly
s kryokonzervovanym embryem se stanovi den oplozeni odectenim dni, po kte-
ré bylo embryo kultivovano pied kryokonzervacia po rozmrazeni/ohféti ode dne
transferu.
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Gestacni vacek

Tekutinou naplnénd struktura spojend s casnym téhotenstvim, je umisténa
v déloze nebo v pipadé mimodélozniho téhotenstvi mimo délohu.

Globozoospermie

Stav, kdy v ejakulatu jsou spermie s redukovanym nebo chybéjicim akrozo-
mem. Jejich hlavicka mad kulovity tvar (patii mezi monomorfni teratozoosper-
mie).

Gravidita

Stav reprodukce zacinajici implantaci embrya v Zené a koncici kompletnim
vypuzenim a/nebo extrakci viech produkti implantace.

Gravidita s neznamou lokalizaci

Téhotenstvi dolozené pozitivitou hCG testu bez sonografické vizualizace gra-
vidity. O tomto stavu hovofime pouze tehdy, kdyz koncentrace h(G odpovida
koncentrai, pfi niZ je sonograficky zndzornitelny gestacni vacek.

Haploidie Stav, kdy buiika md jednu sadu slozenou ze vSech 23 jednotlivych chromozo-
midi. Zralé lidské gamety jsou haploidni, kazda mé 23 chromozomd.

Heterotopickd gravidita Soubézné téhotenstvi, kdy alespori jedno embryo je implantované v délozni
dutiné a nejméné jedno mimo ni.

Hydrosalpinx Distalné uzavreny, dilatovany, tekutinou napInény vejcovod.

Hypergonadotropni Porucha gondd spojend se snizenou gametogenezi, snizenou produkci po-

hypogonadismus hlavnich hormon( a zvySenou produkci gonadotropind.

Hyperspermie

Objem ejakuldtu nad horni referencni hranici. Pfi referovani vysledku musi
byt uvedena kritéria.

Hypogonadotropni Selhdni gondd spojené se snizenou gametogenezi a snizenou produkci

hypogonadismus pohlavnich hormonii z diivodu snizené produkce nebo snizeného vlivu gona-
dotropind.

Hypospermatogeneze Histopatologicky popis snizené produkce spermii ve varlatech.

Hypospermie

Objem ejakulatu pod dolni referencni hranici. Pi referovani vysledku musi byt
specifikovana kritéria.

Chimérismus Pfitomnost dvou nebo vice bunécnych linii pochazejicich od rliznych individui
u jednoho jedince.
Implantace Pfilnuti a ndsledné penetrace blastocysty, ktera se zbavila zony, do endomet-

ria. Pokud jde o ektopickou graviditu, penetrace do jakékoliv tkané mimo
délozni dutinu. Tento proces zacind 5—7 dni po oplozeni a obvykle vydsti
ve vznik gestacniho vacku.

Indukce ovulace

Farmakologickd lécba Zeny s anovulaci nebo oligoovulaci se zdmérem vyvolat
normalni ovulacni cykly.

Indukovand redukce embryi nebo
plodi

Vykon sméfujici k redukci poctu gestacnich vackd nebo embryi ¢i plodd
u mnohocetného téhotenstvi.

Indukovany abort

Zamyslené ukonceni intrauterinni gravidity pomoci medikamentdznich nebo
instrumentalnich nebo jinych prostredka.

Inseminace od ddrce

Postup umisténi laboratorné zpracovanych spermii nebo ejakuldtu od muze
do reprodukéniho traktu Zeny, kterd neni jeho sexudIni partnerkou, za Gcelem
dosazeni téhotenstvi.
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Intracervikalni inseminace

Postup, pfi kterém jsou laboratorné zpracované spermie vlozeny do cervixu se
zémérem dosaZeni gravidity.

Intracytoplazmaticka injekce
spermie (ICSI)

Postup, pfi kterém je jednotliva spermie injikovédna do cytoplazmy oocytu.

Intrauterinni gravidita

Stav reprodukce, kdy se embryo implantovalo v déloze.

Intrauterinni inseminace

Postup, piii kterém jsou laboratorné zpracované spermie vlozeny do délohy se
zémérem dosazeni gravidity.

Izolace spermii

Postup zahrnujici separaci spermii pomoci centrifugace a resuspenze v mé-
diu. Je pouzivdna pro odstranéni semindIni plazmy a infekénich agens ped
IUI (intrauterinni inseminaci) a procedurami asistované reprodukce. Mize
redukovat pocet infekénich Castic, ale klinickd bezpecnost a efektivita musi
byt stanovena pro kazdy typ infekce. Tento termin je nékdy oznacovan jako
,sperm washing”.

Jaderné zrani

Proces, pfi némz oocyt zavrsi meiézu a pokracuje z profaze | do metaféze 1.

Klinickd gravidita

Gravidita diagnostikovand ultrasonografickou vizualizaci jednoho nebo vice
gestacnich vackii nebo pfitomnost definitivnich znaki gravidity. Zahrnuje
kromé intrauterinni gravidity klinicky dokumentovanou ektopickou graviditu.

Klinickd plodnost

Schopnost dosahnout klinického téhotenstvi.

Klinické téhotenstvi se srdecni akci

Gravidita diagnostikovand sonograficky nebo klinicky s nejméné jednim emb-
ryem s rozeznatelnou srdecni akci.

Klubéni, hatching Proces, kterym se embryo ve stadiu blastocysty vytlaci ze zona pellucida
a na zavér se od ni oddéli.
Kompakce Proces, béhem néhoz se mezi sousednimi blastomerami tvofi tight junctions

a vysledkem je solidni masa bunék s nerozeznatelnymi bunéénymi membra-
nami.

Komplexni aneuploidie

Dvé nebo vice aneuploidii zahrnujici riizné chromozomy. Pokud zahrnuji auto-
zomy, neni tento stav u clovéka sluitelny se Zivotem.

Koncentrace spermii

Pocet spermii udany v milionech na 1 ml ejakuldtu.

Konvencni oplozeni in vitro

Spolecnd inkubace oocytli a spermii's cilem dosdhnout mimotélniho oplozenti.

Krvéceni po aspiraci oocyti

Signifikantni krvdceni, interni nebo externi, po aspiraci oocytd, vyZadujici
hospitalizaci pro krevni transfuzi, chirurgickou intervenci, klinické pozorovani
nebo jiné |écebné procedury.

Kryokonzervace

Postup pomalého mrazeni nebo vitrifikace k uchovéni biologického materidlu
(gamet, zygot, ryhujicich se embryi, blastocyst nebo tkani pohlavnich 7ldz)
pfi extrémné nizké teploté.

Kryokonzervace oocyti

Imrazeni nebo vitrifikace oocytd pro dal3i uZiti.

Kryokonzervace ovariélni tkané

Proces pomalého mrazeni nebo vitrifikace tkané chirurgicky excidované
z ovaria se zameérem uchovani reprodukéni schopnosti.
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Kryptorchismus

Pfipad, kdy varle neni ve skrotu v neonatdInim obdobi nebo (neni ale ohranice-
no) jeden rok po porodu. KdyZ varle nesestoupi do skrota, tento stav mize byt
pficinou primarniho testikulérniho selhani a zvySeného rizika vyvoje tumoru.

Laparoskopicky ovaridlni drilling

Operacni metoda pro usnadnéni ovulace u Zen s anovulacnim nebo oligo-
ovulacnim syndromem polycystickych ovarii s pouzitim laseru nebo elektro-
kauteru.

Lékarsky asistovand reprodukce
(MAR — medicaly assisted
reproduction)

Reprodukce pomoci rlznych interveni, procedur, vykoni a technologii pro
[écbu rliznych forem poruch plodnosti a neplodnosti. Zahrnuje stimulaci ova-
rif, spusténi ovulace, viechny metody asistované reprodukce, transplantaci
délohy a intrauterinni, intracervikdlni a intravaginaIni inseminaci spermiemi
partnera nebo dérce.

Leukospermie

Pocet bilych krvinek v ejakuldtu nad horni referencni hranici. V zdznamu je
nutné uvést referencni kritéria.

Leydigovy buriky

Typ bunék ve varleti, ulozenych v intersticiu mezi semenotvornymi kanélky
a secernujicich testosteron.

Maly vzhledem ke gestacnimu
stafi

Porodni hmotnost mensi nez 10. percentil pro dané gestacni stafi.

Maturace in vitro (IVM)

Série laboratornich procesti umoziiujici mimotélni dozréni nezralych oocyti
do stadia pIné zralych oocyti schopnych oplozeni a majicich potencidl vyvijet
sevembrya.

Mikrochirurgické aspirace
spermii z nadvarlete (MESA —
microsurgical epididymal sperm
aspiration)

Chirurgicky vykon provadény pomoci operacniho mikroskopu k ziskani sper-
mii z nadvarlete u muzi s obstruktivni azoospermii.

Mikrochirurgicka extrakce spermii
z testis (microT ESE — microscopic
testicular sperm extraction)

Chirurgicky vykon s pouZitim operacniho mikroskopu k identifikaci seme-
notvornych kanélk{i potencialné obsahujicich spermie k extrakci a nsledné-
mu pouZiti k oplozeni.

Mikromanipulace v asistované
reprodukci

Mikromanipulacni vykon provadény na spermiich, oocytech nebo embryich.
Nejbéznéjsim mikromanipulacnimi vykony jsou ICSI, asistovany hatching
a biopsie gamet nebo embryi pro PGT.

Mirnd ovaridlni stimulace pro IVF

Protokol se stimulaci ovarii pomoci gonadotropind nebo jinych farmak
s imyslem dosdhnout omezeného poctu oocytd.

Missed abortion (zamlklé
téhotenstvi)

Spontanni ztrata klinické gravidity pred dokoncenym 22. tydnem gestacniho
staf, pficemz embryo (embrya) nebo plod (plody) nejsou Zivé a nejsou spon-
tanné absorbované nebo vypuzené z délohy.

Modifikovany pfirozeny cyklus

Postup asistované reprodukce, pfi némz jeden nebo vice oocytl jsou ziskany
ve spontannim menstruacnim cyklu. Farmaka jsou poddvdna jen pro
blokovani spontanniho vrcholu LH a/nebo indukci zdvéru maturace oocytu.

Monosomie Chybéni jednoho ze dvojice homolognich chromozomd v embryu. Autozo-
malni monosomie v embryich nejsou slucitelné se Zivotem. Embrya s mono-
somiemi pohlavnich chromozom( jsou jen zfidka slucitelné se Zivotem.

Morula Embryo obsahujici 16 a vice bunék, typicky ¢tyfi dny po oplozeni.
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Mosaicismus Stav, kdy existuje vice nez jedna karyotypickd populace bunék pochézejici
zjednoho embrya.
Multinukleace Pfitomnost vice nez jednoho jédra v burice.

Muzskd neplodnost

Neplodnost zplisobend primaré muzskym faktorem, zahmujici abnormalni
parametry nebo funkci spermatu, anatomické, endokrinni, genetické, funkéni
nebo imunologické abnormity reprodukéniho systému; chronické nemoci;
sexudIni stav nekompatibilni se schopnosti deponovat sperma do pochvy.

Nekrozoospermie

Oznaceni stavu ejakuldtu, v némz jsou jen nepohyblivé spermie.

Neobstrukéni azoospermie

Absence spermii v ejakulatu v ddisledku chybéjici produkce zralych spermii.

Neonatalni obdobi

Obdobi pocinajici porodem a koncici 28. dnem po porodu.

Neplodnost

Onemocnéni charakterizované neschopnosti dosahnout klinické gravidity
po 12 mésicich pravidelného nechranéného pohlavniho styku nebo pfi po-
rue schopnosti se reprodukovat se svym partnerem. Lécba ma byt zahdjena
nejpozdéji do jednoho roku a mé byt zaloZena na tdajich z anamnézy, véku,
vysledku vysetfeni a diagnostickych testd.

Nevysvétlend neplodnost

Neplodnost u pard se zietelné normalni ovaridIni funkci, normalnimi vejcovody,
délohou, cervixem a panvi a s pfiméfenou koitalni frekvenci, dle se zjevné nor-
malni funkci varlat, genitourindrni anatomii a normalnim ejakulatem. Moznost
této diagndzy zdvisi na pouzitych metodikdch a metodickych moznostech.

Nezraly oocyt

Oocyt v profézi meiézy |, tedy na stadiu zdrode¢ného méchyrku (GV).

Nizkd porodni hmotnost

Porodni hmotnost nizsi nez 2 500 g.

Nositelka gravidity (ndhradni
matka)

Zena, kterd nosi téhotenstvi se souhlasem, e pfeda novorozence zamyslenym
rodicim. Gamety mohou pochdzet od zamyslenych rodicti a/nebo od treti
strany.

Novorozenecké timrti

Umrti Zivého novorozence do 28 dni po porodu. MiZe byt déleno na:
a) casné, kdyZ amrti nastane v prvnich 7 dnech po porodu, a
b) pozdni, kdyZ imrti nastane mezi 8. a 28. dnem po porodu.

Objem ejakuldtu

Celkové mnoZstvi ejakuldtu udévané v ml.

Obstrukcni azoospermie

Absence spermii v ejakulatu pro uzavér vyvodného systému.

Odlozeny transfer embrya

Proces, v némz neni transfer embrya proveden v ramci cyklu s odbérem oocy-
tl, ale v pozdéjsi dobé.

Ohiati (bunék; warming)

Proces zvyseni teploty vitrifikovanych bunék ze skladovaci teploty na teplotu
laboratorni nebo fyziologickou.

Oligospermie

Dfivéjsi termin pro maly objem ejakulatu, nyni nahrazeny terminem hypo-
spermie, aby bylo zabranéno zdméné s oligozoospermii.

Oligozoospermie

Koncentrace spermii v ejakultu pod dolni referencni hranici. Pii referovani
vysledkd musi byt uvedena kritéria hodnocenti.

Oocyt Zenska gameta (vajicko).
Oolemma (ytoplazmatickd membrdna oocytu.
Ooplazma (ytoplazma oocytu.
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Opakované spontanni potraceni

Spontanni ztrdta dvou nebo vice klinickych téhotenstvi pred ukoncenym
22. tydnem gestacniho stéfi.

Oplozeni, fertilizace

Posloupnost biologickych procesd zahdjenych vstupem spermie do zralého
oocytu nésledovand vznikem prvojader.

Opozdéna ejakulace

Stav, kdy muz pottebuje prodlouzeny cas k dosazeni orgasmu a ejakulace.

OvaridIni hyperstimulacni
syndrom (OHSS)

Pfemrsténd systémovd odpovéd na stimulaci ovarii charakterizovand Sirokym
spektrem klinickych a laboratornich pfiznak. Miize byt klasifikovan jako mir-
ny, stfedni, nebo téZky podle stupné napéti hficha, zvétSeni ovarii a respirac-
nich, hemodynamickych a metabolickych komplikaci.

Ovaridlni rezerva

Pojem obecné uzivany k popisu mnozstvi a/nebo kvality oocytli, odrazejici
schopnost reprodukce. Ovaridlni rezerva miize byt stanovena nékolika zpQ-
soby. Ty zahrnuji: vék Zeny, pocet antralnich folikulii, hladinu AMH, hladinu
FSH a estradiolu, test klomifenem, odpovéd' na stimulaci gonadotropiny,
vyhodnoceni vysledku cyklu asistované reprodukce co do poctu, morfologie
a genetické kvality oocytli nebo embryi.

Ovulace

Prirozeny proces vypuzeni zralého vajicka z ovaridlniho folikulu.

Partenogenot

Produkt oocytu, ktery byl aktivovdn v nepiitomnosti paterndiniho genomu,
cilenym zdsahem (indukovany), nebo bez néj (spontdnni).

Partenogenetickd aktivace

Proces, pfi némz je oocyt aktivovan k dalSimu vyvoji v nepiitomnosti oplozeni.

Perinatalni umrti

FetdIni nebo neonatdlni umrti béhem pozdni gravidity (ve 22. ukonceném
tydnu gestacniho stafi a pozdéji, béhem porodu nebo do 7. ukonceného dne
po porodu.

Perivitelinni prostor

Prostor mezi cytoplazmatickou membranou obklopujici oocyt a nejvnitfnéjsi
vrstvou zona pellucida (tento prostor miize obsahovat prvni a druhy pélocyt
a extraceluldrni fragmenty).

Perkutanni epididymadlni aspirace
spermii (PESA — percutaneous
epidydimal sperm aspiration)

Operacni vykon, pii némz je zavedena pies kiiZi do nadvarlete jehla se zamé-
rem ziskat spermie.

Plod, fetus

Stadium vyvoje organismu od ukonceného 8. tydne od oplozeni (odpovida
10. tydnu gestacniho stafi) do konce gravidity.

Podil implantace (implantation
rate)

Pocet pozorovanych gestacnich vackd déleny poctem transferovanych embryi
(obvykle se vyjadfuje v %).

Podpora lutedIni faze

Hormonélni podpora lutedlni faze, obvykle progesteronem.

Pohyblivost spermii

Podil pohyblivych spermii vzhledem k celkovému mnozstvi.

Pélova téliska, pélocyty

Mala téliska obsahujici chromozomy oddélend od oocytu asymetrickym dé-
lenim v telofazi. Prvni pdlocyt je vyclenén pii telofdzi | a normalné obsahuje
jen chromozomy se zdvojenymi chromatidami (2c); druhy pdlocyt je vyclenén
v dlsledku oplozeni nebo partenogenetické aktivace a normalné obsahuje
chromozomy sloZené z jedné chromatidy (1c).

Polycystickd ovaria (PCO)

Ovarium s nejméné 12 folikuly o priiméru 2-9 mm nejméné na jedné strané
(Rotterdamské kritérium). PCO mlize byt piitomno u Zen s PCOS, ale i u Zen
s normalni funkci ovarii a plodnosti.
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Polyploidie Stav, kdy burika md vice nez dvé haploidni sady chromozom: napt. triploidni
embryo ma tfi sady chromozomii a tetraploidni embryo ma ¢tyfi sady. Poly-
ploidie lidského embrya neni slucitelnd se Zivotem (ve vyjimecnych pfipadech
miize novorozenec pezit nékolik mésicd).

Polyspermie Stav, kdy jeden oocyt je penetrovan vice nez jednou spermii.

Pomalé mrazeni

Proces kryokonzervace, kdy teplota bunék je snizovéna postupné, typicky
pocitacem fizenou rychlosti od fyziologické nebo laboratorni teploty az k ex-
trémné nizké.

Porod

Kompletni vypuzeni nebo extrakce plodu po dokonceném 22. tydnu gestac-
niho stafi Zeny, nehledé na to, zda je to porod Zivého nebo mrtvého plodu,
nebo pokud gestacni stafi neni znamo, plodu s porodni hmotnosti 500 gram.
Porod vzdy odkazuje na jednoho novorozence, mnohocetny porod, napfiklad
dvojcat, je registrovan jako vice porodu.

Porod mrtvého plodu

Smrt plodu pred jeho kompletnim vypuzenim nebo extrakci z matky
po 28. ukonceném tydnu gestacniho stéfi. Konstatovani smrti je zalozeno
na tom, Ze po oddéleni plod nedychd a nejevi jakékoliv zndmky Zivota, jako
jsou srdecni akce, pulzace pupecniku nebo pohyby svalti. Poznamka: Zahmuje
i imrti nastalé béhem porodu.

Porod po terminu

Porod Zivého plodu po 42. ukon¢eném tydnu gestacniho stari.

Porod v terminu

Porod, ktery prob&hne mezi 37. a 42. ukoncenym tydnem gestacniho stafi.

Posmrtnd reprodukce

Postup pouZivajici gamety a/nebo embrya zemielé osoby nebo osob se z3-
mérem porodu ditéte.

Postimplantacni embryo

Embryo na stadiu vyvoje od pfipojeni k endometriu az do 8. ukonceného tyd-
ne po oplozeni, coz odpovida 10. tydnu gestacniho stafi.

Preimplantacni embryo

Embryo na stadiu vyvoje pocinajici rozdélenim zygoty na dvé buriky a konici
pravé pred implantaci.

Preimplantacni genetické
testovani (PGT)

Test provadény pro analyzu DNA oocyti (pdlocytd) nebo embryi (ryhujicich se
nebo blastocysty) pro HLA-typizaci nebo zjisténi genetickych abnormit.

Primérni muZska neplodnost

Stav, kdy muz nikdy nezpisobil klinické téhotenstvi a splfiuje kritéria neplod-
nosti.

Primérni Zenskd neplodnost

Stav, kdy u Zeny nikdy nebyla diagnostikovéna klinicka gravidita a spliiuje
kritéria pro diagndzu neplodnosti.

Protilatky proti spermiim

Protilatky, které rozpoznavaji a vazou se na antigeny na povrchu spermi.

Prvojadro (pronukleus)

Ovélnd struktura v zygoté obklopend membranou a obsahujici chromatin.
NormélIné jsou po oplozeni piitomna dvé prvojédra, kazdé z nich obsahuje
haploidni sadu chromozom(, jedno z oocytu a druhé ze spermie.

Pfedcasna ejakulace

Stav, pfi némz dochdzi k ejakulaci dfive, nez je pozadovéno.

Predcasnd ovarialni insuficience

Stav charakterizovany hypergonadotropnim hypogonadismem u Zen mlad-
Sich 40 let (zndmé také jako predcasné ovaridini selhdni). Zahmuje Zeny
s pred¢asnou menopauzou.

Predcasny porod

Porod, ktery probéhl po 22. a pred 37. ukoncenym tydnem gestacniho stafi.
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Prenos déliciho vieténka

Prenos déliciho vieténka i s chromozomy z pacientcina oocytu do oocytu da-
rovaného, z néjz bylo vieténko s chromozomy odstranéno.

Prijemce (v asistované reprodukci)

Osoba nebo pdr pfijimajici darované oocyty, spermie nebo embrya za icelem
poceti se zdmérem stét se pravné uznanym rodicem.

Reprodukeni chirurgie

Operacni postupy provadéné pro diagnostiku, konzervativni, korektivni
a/nebo zlep3ujici reprodukeni funkce u Zeny nebo muze. Jsou sem fazeny
i vykony pro tcely kontracepce, jako je podvaz vejcovodu nebo vasektomie.

Retrogradni ejakulace

Stav, ktery zplisobuje, Ze ejakulét je z ductus ejaculatorii vehnén do mocové-
ho méchyfe.

Salpingektomie

Operativni vynéti celého vejcovodu.

Salpingitis isthmica nodosa (SIN)

Uzlikovité zdureni proximalni ¢dsti vejcovodu (v misté spojeni s délohou),
které mize vybocit nebo uzaviit vejcovody a zvysit riziko ektopické gravidity
aneplodnosti.

Salpingostomie

Operacni postup, pfi némz je otevien vejcovod budto pro odstranéni tubdrni
gravidity, nebo hydrosalpingu.

Sekunddrni muzské neplodnost

Stav, kdy muz neni schopen zpisobit klinické téhotenstvi, ale drive Klinickou
graviditu zpGsobil.

Sekundarni zenskd neplodnost

Stav, kdy Zena neni schopna dosdhnout klinického téhotenstvi, ale dfive méla
klinickou graviditu diagnostikovanu.

Semindlni plazma

Tekutd slozka ejakultu.

Sertoliho bunka

Nezérodecny bunécny typ v semenotvorném kandlku zprostredkujici pdsobe-
ni testosteronu a FSH na vyvijejici se buriky spermiogenetické fady. Vytvari
krevné testikularni bariéru a secernuje AMH.

Snizena ovarialni rezerva

Termin vieobecné pouzivany k oznaceni snizeného poctu a/nebo snizené
kvality oocytd, ¢imz je snizena schopnost reprodukce (viz ovaridlni rezerva).

Snizend spermatogeneze Histologicky ndlez, podle kterého je spermatogeneze pfitomna jen v nékolika
(dstech semenotvornych kanalkd. Vysledkem je snizené mnozstvi nebo chy-
béni spermii v ejakulatu.

Spermabanka Ulozisté kryokonzervovanych spermii uchovanych pro dal3i poutiti.

Spermie Zrald muZské reprodukéni burika produkovand ve varlatech schopnd oplod-

nit oocyt. Hlavicka nese geneticky material, stredni oddil produkuje energii
a dlouhy a tenky bicik slouzi k pohybu.

Spontanni potrat

Spontanni ztréta intrauterinni gravidity pfed ukoncenym 22. tydnem gestac-
niho stafi.

Spontanni redukce (vanishing sac)

Spontanni vymizeni jednoho nebo vice gestacnich vacka s embryem nebo plo-
dem nebo bez ného u mnohocetné gravidity dokumentované sonograficky.

Spusténi zréni oocyti (trigger)

Vykon zaméreny na indukci dokonceni meidzy oocytli in vitro nebo in vivo
k dosaZeni zralosti (dosazeni metaféze Il).

Sterilita

Staly stav neplodnosti.
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Stimulace ovarii

Farmakologickd Iécba se zamérem indukce vyvoje ovaridlnich folikuli. Mize
byt pouZita ke dvéma GcelGim:

1. pro ¢asovany pohlavni styk nebo inseminaci,

2. v asistované reprodukdi k ziskani vice oocyti folikularni aspiraci.

Subfertilita

Pojem, ktery mlize byt pouzivan alternativné k pojmu neplodnost.

Symetrie blastomer

Mira, do jaké maji vsechny blastomery stejnou velikost a tvar.

Syndrom polycystickych ovarii
(PCOS)

Heterogenni stav vyZadujici spInéni tfi nasledujicich kritérif:

1. oligoovulace az anovulace,

2. hyperandrogenismus (klinicky nalez hirsutismu, akné, alopecie a/nebo bio-
chemicky zjisténou hyperandrogenemii),

3. polycysticka ovaria, zjisténd sonograficky s vice nez celkem 24 antralnimi
folikuly (2—9 mm v priiméru) v obou ovariich.

Syndrom Sertoli cell-only

Stav, kdy semenotvorné kandlky jsou vystlané jen Sertoliho burikami a ob-
vykle zcela chybi zdrodecné buriky. Nazyva se také aplazie zérodecnych
bunék. Zfidka byvé pozorovatelnd izolovand fokdIni spermatogeneze.

Syngamie

Proces spojeni muzského a Zenského genomu.

Spatna odpovéd na ovaridlni
stimulaci

Stav, kdy se vyviji méné neZ ctyfi folikuly nebo je ziskano méné nez ctyfi oocy-
ty po ovaridlni stimulaci zamérené na ziskani vice oocytd.

Téhotenska ztrata

Vysledek téhotenstvi, kdy nedojde k porodu alespoi jednoho Zivého ditéte.
Pfi hiaseni téhotenské ztraty musi byt zaznamenéno gestacni stafi a ukonceni
gravidity.

Techniky asistované reprodukce

V3echny vykony zahrnujici postupy in vitro s lidskymi oocyty, spermiemi nebo
embryi pro (cely reprodukce. Zahrnuje, ale neni na né omezena, IVF a trans-
fer embrya, intracytoplazmatickou injekci spermii, biopsii embryi, preimplan-
tacni genetické testovani, asistovany hatching, pfenos gamet do vejcovodu
(gamete intrafallopian transfer, GIFT), pfenos zygoty do vejcovodu, kryokon-
zervaci gamet a embryi, darovani spermii, oocytd a embryi, cykly s nosicstvim
téhotenstvi.

Teratozoospermie

Podil morfologicky normélnich spermii v ejakuldtu snizeny pod dolni refe-
rencni hranici. Pri uvadéni vysledkd musi byt specifikovana referencni kritéria.

Tézky ovaridlni hyperstimulacni
syndrom (OHSS)

Systémova odpovéd jako dlisledek stimulace ovarii charakterizovany tézkym
briSnim diskomfortem a/nebo ostatnimi pfiznaky ascitu, hemokoncentraci
(hematokrit > 45) a/nebo ostatnimi vaznymi biochemickymi abnormitami
vyZadujici hospitalizaci pro observaci a/nebo lékaisky zakrok (paracentéza
a dali).

Torze vajecniku

Castecna nebo Gpind rotace ovarilni cévni stopky zpisobujici uzavér krevni-
ho zasobeni vajecniku, kterd mtize zplisobit nekrézu ovaridlni tkané.

Tradicni nosicka gravidity

Zena, kterd je nosickou téhotenstvi vzniklého z oplozeni jejich oocytii budto
metodou asistované reprodukce, nebo inseminaci.

Transfer embrya (ET)

Umisténi embrya na jakémkoliv vyvojovém stadiu do délohy ve dnech 1-7
po IVF nebo ICSI. Embrya ve stéfi 1-3 dny mohou byt také transferovana
do vejcovodu.
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Transfer gamet do vejcovodu
(GIFT)

Postup asistované reprodukce, pfi kterém jsou obé gamety (oocyty a spermie)
preneseny do vejcovodu.

Transfer jednoho embrya (SET)

Transfer jednoho embrya v procesu asistované reprodukce. Je definovan
jako elektivni (eSET), kdyz je k dispozici vice neZ jedno embryo vyhovujici
kvality.

Transfer prvojader

Transfer prvojader z pacientciny zygoty do enukleované darované zygoty.

Transfer zygoty do vejcovodu
(ZIFT)

Metoda asistované reprodukce, pfi niz je jedna nebo nékolik zygot transfero-
vana do vejcovodu.

Trisomie

Abnormalni pocet kopii chromozomd v burice, charakterizovany pfitomnosti
tfi homolognich chromozomd misto normalnich dvou. Vétsina lidskych emb-
ryi s trisomii neni Zivotaschopna.

Trofektoderm, trofoblast

Buniky tvofici zevni vrstvu blastocysty, které maji schopnost vyvijet se v pla-
centu a plodové obaly.

Tubdrni patologie

Tubérni abnormita vyustujici v dysfunkci vejcovodu, véetné castecné nebo
tplné obstrukce jednoho nebo obou vejcovodii (proximalni, distalni nebo
kombinovana), hydrosalpinx a/nebo peritubarni a/nebo periovaridIni adheze

moci nebo panevnich operacich.

Unisomie

Stav buriky vznikly ztrdtou jednotlivého chromozomu, burika obsahuje jednu
kopii urcitého chromozomu misto obvyklych dvou. Vétsina unisomii je v lid-
skych embryich neslucitelnd se Zivotem.

Vagindlni inseminace

Postup, pfi némz je ejakulét ziskany do nelubrikovaného kondomu nebo po-
dobnou metodou deponovan do posevni dutiny Zeny. Je to vykon, ktery si
miZe Zena provést sama.

Varikokéla

Rozsitené Zily v plexus pampiniformis.

Varikokelektomie

Vykon k uzavieni nebo odstranéni ¢asti vena spermatica interna u varikokély.

Vasektomie

Vykon k uzaveni ductus deferens. Obvykle se provadi oboustranné k bezpe¢-
né sterilizaci.

Velka vrozena vada

Vrozend vada vyZadujici chirurgickou reparaci defektu, ktery je viditelny nebo
Zivot ohroZujici; strukturni nebo funk¢ni vada nebo pficina smrti.

Velky vzhledem ke gestacnimu
stai

Porodni hmotnost vétsi nez 90. centil porodni hmotnosti typické pro dané
pohlavi a dané gestacni stéfi. Pfi referovani vysledku je nutné specifikovat
kritéria.

Velmi mald porodni hmotnost

Porodni hmotnost mensi nez 1500 g.

Vicecetné téhotenstvi Gravidita s vice nez jednim embryem nebo plodem.

Vicecetny porod Kompletni vypuzeni nebo extrakce vice neZ jednoho plodu ze Zeny
po 22. ukonceném tydnu gestacniho stafi, bez ohledu na to, zda plody byly
Zivé nebo mrtvé. Porod odkazuje na individualniho novorozence; napfiklad
porod dvojcat je dvéma porody.

Viskozita Vazkost, relativni fluidita.

Viskozita ejakuldtu

Popis relativni tekutosti semindlni plazmy.
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Vitalita spermii

Podil Zivych spermii z celkového mnozstvi spermii.

Vitrifikace

Velmi rychld kryokonzervace zabraniujici tvorbé ledu v buiikdch, vodni faze se
zméni na sklovitou pevnou hmotu.

Vnitfni bunécnd masa (inner cell
mass)

Skupina bunék pfilozenych k polarnimu trofektodermu, slozend z embryo-
ndlnich kmenovych bunék, které maji potenciél vyvijet se v buriky a tkané
lidského téla s vyjimkou placenty nebo plodovych obald.

Vrozené anomalie

Strukturni nebo funkéni poruchy projevujici se béhem intrauterinniho zi-
vota, pfi porodu nebo v pozdéjsim zivoté. Vrozené anomélie mohou byt
zplisobeny monogennimi defekty, chromozomovymi poruchami, multifak-
toridIni dédicnosti, teratogeny v prostredi nebo chybénim mikronutrientd.

Vrozené oboustranné chybéni
chamovodu (CBAVD)

Absence obou chamovodi v dobé porodu. MiZe byt spojena s mutaci genu
CFTR. Ackoli testes byvaji vétSinou vyvinuta, postizeny mé azoospermii.

Vysoce mnohocetnd gravidita

Gravidita se tfemi nebo vice embryi nebo plody.

Vysoce mnohocetny porod

Kompletni vypuzeni nebo extrakce tii nebo vice plodi po 22. ukonceném
tydnu gestacniho stafi, bez ohledu na to, zda jde o plody Zivé nebo mrtvo-
rozené.

Zapocaty cyklus asistované
reprodukce (iMAR)

(yklus, ve kterém Zena uzivd specifickou medikaci ke stimulaci ovarii nebo
v némzZ se provadi monitorovani se zimérem |écby bez ohledu na to, zda je
provedena inseminace, aspirace folikulGi nebo je embryo pfipraveno nebo
transferovano.

Zarodecny méchyrek (GV)

Jadro oocytu v profazil.

Zastava spermatogeneze

Neschopnost zérodecnych bunék pokracovat ve vyvoji pres urcitd stadia sper-
matogeneze na zacatku nebo v pribéhu meiézy.

Zobrazeni time-lapse

Fotograficky zdznam sekvence mikroskopickych obrazi zhotoveny v pravidel-
nych intervalech v asistované reprodukci. Zobrazuje gamety, zygoty, ryhujici
se embrya a blastocysty.

Zona pellucida

Glykoproteinovy obal obklopujici oocyt.

Irajici oocyt

Oocyt pokracujici z proféze I, ktery jesté nedokoncil telofézi I, proto neextru-
doval prvni pélocyt.

Iraly oocyt

Oocyt v metafdzi Il meidzy s prvnim pdlocytem schopny byt oplozen.

Zrudeny cyklus asistované
reprodukce

Cyklus asistované reprodukce, v némZ byla zapocata stimulace ovarii nebo
monitorovani se zdmérem léchy, ktery v3ak nepokracoval k aspiraci folikuldi
nebo v pfipadé rozmrazeného nebo ohfatého embrya nepokracoval k trans-
feru embrya.

Ztekuceni ejakuldtu

Proces, béhem néhoZ proteolytické enzymy degraduji proteiny, coz zpiisobuje
ztekuceni ejakulétu.

Zygota

Burika vznikla oplozenim zralého oocytu spermii pfed ukoncenim prvniho
ryhovaciho déleni.
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Zena se $patnou ovarialni
odpovédi v asistované reprodukci
(POR)

Zena lécend stimulaci ovari pro asistovanou reprodukci s nejméné dvéma
nasledujicimi znaky:

1. pokrocily vék (> 40 let),

2. predchozi $patna ovaridini odpovéd (< 3 oocyty pfi pouZiti konven¢niho
stimula¢niho protokolu zaméfeného na ziskani vice nez 3 oocytii),

3. abnormalni test ovaridlni rezervy (tj. pocet antrdlnich folikulG 5-7 nebo
AMH 0,5-1,1 ng/ml (Boloriské kritéria),

4. nebo jiné referencni hodnoty ziskané u standardizované populace.

Zenska neplodnost Neplodnost zpiisobend primaré Zenskym faktorem zahmujicim poruchy
ovulace, snizenou ovaridlni rezervu, anatomické, endokrinni, genetické,
funkéni nebo imunologické abnormity reprodukéniho systému. Dale jsou to
chronické choroby a sexudlni stavy inkompatibilni s koitem.

Zivy porod Kompletni vypuzeni nebo extrakce plodu ze Zeny po dovrseném 22. tydnu

gestacniho stafi. Plod po oddéleni dycha nebo jevi jiné zndmky Zivota, jako
napiiklad srdecni akci, pulzaci pupecniku nebo jednoznacné pohyby volnich
svalll bez ohledu na to, jestli byl pupecnik odstiizen nebo placenta je pripo-
jena. Porodni hmotnost 500 g nebo vice miize byt pouZita v pfipadé, Ze neni
zndmo gestacni stafi. Zivy porod odkazuje na individulniho novorozence,
napiiklad porod dvojcat znamend dva Zivé porody.

(pfeklad a dprava P. Travnik)

AMH - antimdilleridnsky hormon, FSH — folikuly stimulujici hormon, h(G — choriovy gonadotropin, LH — luteinizani

hormon
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4  Pivod pohlavnich bunék a vyvoj zakladu
pohlavniho tstroji

Lidské pohlavni bunky, spermie i oocyty, maji stejny ptivod, vznikaji z primordialnich
zarode¢nych bunék. Jejich dal$im spole¢nym rysem je meiotické déleni a na konci
diferenciace slozitd stavba a uzka specializace na proces oplozeni a zahdjeni embryo-
néalniho vyvoje. Jejich vyvoj je izce spojen s vyvojem pohlavnich zlaz, které posky-
tuji béhem embryondalniho obdobi prosttedi pro vznik ovarialnich folikult s oocyty
a u muzského pohlavi pro vyvoj kmenovych bunék spermatogonii.

Vnitfni i zevni pohlavni organy vznikaji u obou pohlavi ze stejného zakladu, je-
hoz diferenciace je podminéna geneticky, primarné ptitomnosti nebo nepfitomnosti
chromozomu Y.

4.1 Primordialni zarodecné buriky

Primordialni zarode¢né bunky, spolené kmenové bunky budoucich oocyti i spermi,
vznikaji kolem 12. dne po oplozeni z prekurzort v epiblastu (obr. 4.1). Putuji postup-
né zarode¢nym stvolem a dorzalnim mezenteriem az do zakladu indiferentni pohlavni

® o OT 9

Obr. 4.1 Misto vzniku gonocytli na stadiu 12denniho embrya
a—amniovy vacek, b — prekurzor gonocytu, ¢ — buriky epiblastu, d — buiiky hypoblastu, e — Zloutkovy vacek
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zlazy. Béhem tohoto putovani ztraceji svoji epigenetickou informaci, véetné epimutaci,
a jsou reprogramovany na svou stézejni funkci: zachovani kontinuity druhu.

4.2  Pribéh meidzy

Redukeni déleni, meidza, se uplatiiuje pti vyvoji muzskych i zenskych pohlavnich
bunék. Zajistuje konstantni pocet chromozomi a je jednim ze zdroju diverzity ge-
nomu. Postupné probiha 1. a 2. meiotické déleni (meidza I a meidza II). Pfed meid-
zou I probéhne S-faze, déle uz se nova deoxyribonukleova kyselina ve vyvojovych
stadiich pohlavnich bunék nesyntetizuje.

4.2.1 Meiozal

Meidza I ma u muzského a Zenského pohlavi mnoho spole¢nych znakd, lisi se zejmé-
na délkou priibéhu a poctem crossing-overd.

Profaze — leptotenni stadium

V tomto stadiu zacina proces kondenzace chromozomil. Chromozomy jsou v jadre
viditelné jako dlouha tenoucka nitkovita vldkénka. Zacinaji se upinat na obou kon-
cich k obalu jadra. V misté iponu je patrné ztlusténi zvané upinaci ploténka. Nukleo-
ly na rozdil od mitotické profaze ztstavaji zachovany.

Proféze — zygotenni stadium

Béhem zygotenniho stadia pokracuje kondenzace chromozomi, chromozomy se
zkracuji a ztlu$tuji. Zacind parovani homolognich chromozomi (oznacuje se jako
konjugace nebo synapse). Pi parovani se homologni chromozomy postupné k sobé
prikladaji po celé délce. Dvojice homolognich chromozomt se ocitnou tésné u sebe,
az pusobi dojmem jednoduchych ztlustélych chromozomu. Oznacuji se jako bivalen-
ty, kazdy je slozen ze ¢tyf chromatid. Postupné se vytvari spojovaci struktura zvana
synaptonemalni komplex.

Chromatinova vlakénka jsou misty vice nahromadéna a stocena - tyto okrsky se
nazyvaji chromomery. Klicky chromatinovych vlakének vy¢nivajici z chromozomi
v mistech, kde probihd transkripce, davaji chromozomtim charakteristicky roztrepe-
ny vzhled (stétickovité chromozomy).

U oocytit mezi sebou konjuguji oba chromozomy X po celé své délce, u spermato-
cytl parovani heterochromozomu neni Gplné vzhledem k odlisné velikosti chromo-
zomu Y. Synapticky usek je omezeny pouze na segmenty pseudoautozomalni oblasti
na obou koncich chromozomi. Bivalent XY se vyrazné tvarové lisi od autozomaélnich
bivalentd, je uloZen stranou v blizkosti obalu jadra v okrsku s vétsim nahromadénim
chromatinu. Chyby pfi oddéleni chromozomu X a Y mohou vést k translokaci ¢asti
chromozomu Y na chromozom X.

Profaze — pachytenni stadium

V tomto stadiu pokracuje vyrazna kondenzace bivalenti. Béhem spermatogeneze
trva toto stadium dvanact dni. Po délce synaptonemalnich komplext se mezi biva-
lenty vytvareji rekombinacni uzliky velké ptiblizné 90 nm. Dochazi zde k prektizeni
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a k preruseni chromatinovych vlaken nesesterskych chromatid a k jejich opétovné
rekonstrukci, pfi niz je moznd vzéjemna vyména tsekt chromatid, a tim i genovych
lokust. Tento déj se nazyva crossing-over (obr. 4.2).

D = DD

Obr. 4.2 (rossing-over

Na obrézku je zndzornén pribéh a vysledek crossing-overu homolognich chromozomd.

A. Piivodni chromozomy otcovského a matefského péivodu. B. Crossing-over, mezi chromozomy vznikaji
rekombinan¢ni uzliky. C. Vysledek crossing-overu po rozdéleni chromozomd, chromozomy si vzdjemné vyménily
tseky. D. Stav na zatatku meiotického déleni, kazdy chromozom v jédfe spermatocytu | nebo oocytu obsahuje Ctyfi
chromatidy. E. Stav po ukonceni meiotického déleni, jadro spermie i oocytu ma kazdy chromozom tvofeny jednou
chromatidou. Chromozomy se lisi od plvodnich v diisledku vymény sek(i chromozomii pfi crossing-overu.

Crossing-over a vytvareni chiazmat ovliviiuje stabilitu spojeni chromozomi, pre-
devsim po rozruseni synaptonemalniho komplexu, ke kterému dochazi béhem diplo-
tenniho stadia profaze. Nepritomnost chiazmat miize zplisobit nespravnou segregaci
chromozomtl.

Mnozstvi kfizeni se 1i$i u oocytti a spermii. U oocyttl je pocet crossing-overt vét-
§1, av8ak castéji dochdzi ke vzniku achiazmatickych chromozom? (asi u 10 % oocytt).
U spermii je prevazna vétSina chromozomi spojena alespon jednim chiazmatem,
celkovy pocet chiazmat je mensi.

Po preruseni souvislosti chromatinovych vlaken nastupuje repara¢ni proces — re-
kombinace, ktery znovu spoji rozpojené useky nesesterskych chromatid sparovanych
homolognich chromozomi. Reparace miize probéhnout bud napojenim ptivodnich
usek téze chromatidy, nebo vyménou tsekd mezi chromatidou otcovského a matet-
ského ptuvodu.

Porucha rekombinace muze vést k chybam segregace chromozomi v prvnim

NIV

meiotickém déleni a je ¢astou pricinou chromozomovych abnormit.
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Profaze — diplotenni stadium

V diplotennim stadiu za¢ina postupné rozrusovani synaptonemalniho komplexu
(desynapse) a oddélovani homologickych péarti chromozomt. Oddélovani bivalentd
zacind v oblasti centromery a $ifi se k periferii, bivalenty zistavaji zpocatku spojeny
jednim nebo vice chiazmaty v mistech, kde probéhl crossing-over. Na homolognich
chromozomech je patrné zfetelné oddéleni sesterskych chromatid a soucasné jejich
spojeni s nesesterskymi chromatidami v mistech chiazmat. Na konci diplotenniho
stadia dochdzi k takzvané terminalizaci chiazmat, chiazmata se zacinaji posouvat
od mista ptivodniho crossing-overu smérem ke konci chromozomu, a bivalenty tim
nabyvaji charakteristického prstencovitého tvaru. V prubéhu spermatogeneze trva
toto stadium jeden den.

Profaze — diakineze

V pribéhu diakineze probiha rychld kondenzace chromatid, provazend prerusovanim
transkripce. Chromozomy se uvolni ze spojeni s obalem jadra, dokon¢i se jejich termi-
nalizace a obal jadra se rozpadne. Chromozomy jsou maximalné kondenzované.

Metafaze

Stejné jako v mitdze zadina metafize vymizenim jaderného obalu. Po vytvoreni
meiotického déliciho vieténka zaujmou chromozomy postaveni v ekvatorialni roviné
s centromerami orientovanymi k opa¢nym pélim vieténka.

Anafaze

V anafézi se uvolnuji posledni chiazmaticka spojeni a chromozomy putuji k pro-
tilehlym polim bunky podobné jako pfi mitdze, jen s tim rozdilem, ze nedochdzi
k oddéleni chromatid, nybrz k oddéleni homolognich chromozomi (disjunkce), do-
¢asné sparovanych ve dvojice. Kazdy z téchto chromozomit ma obé chromatidy re-
kombinované na podkladé crossing-overu. Vybér chromozomt z homolognich par,
putujicich k jednomu ¢i druhému polu bunky, je nahodily.

Telofaze
V telofazi se u spermatogeneze na rozdil od oogeneze zformuje obal jadra, chromo-
zomy v$ak zUstavaji do zna¢né miry kondenzovany.

Cytokineze

Po relativné kratkém obdobi po telofazi (interkinezi) nastupuje druhé zraci déleni.
Cytokineze je podobnd mitoze, pri spermatogenezi se vytvori dvé rovnocenné bunky,
pii oogenezi oocyt a 1. polocyt.

4.2.2 Meiozall

Druhé meiotické déleni zacind s haploidnim poctem chromozomd, kazdy z nich je
slozen ze dvou chromatid témér uplné oddélenych, spojenych jen v misté kinetocho-
ru, takze pripominaji tvarem pismeno X. Profaze druhého zractho déleni je kratka,
dalsi faze déleni se az na haploidni pocet chromozomu nelisi od mitézy. Chromatidy
se uplné oddéli, putuji k opaénym pélim burnky a vysledkem jsou buniky, jejichz ja-
dra maji polovi¢ni pocet chromozomii tvorenych jednou chromatidou.
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4.2.3 Kohezin

Soudrznost homolognich chromozomt a jejich chromatid béhem meiotického dé-
leni je nezbytnou podminkou spravné segregace. Chromozomy jsou spojené jednak
chiazmaty, jednak pomoci proteinového komplexu kohezinu, ktery udrzuje sesterské
chromatidy v tésné blizkosti.

Kohezin se sklada ze ¢tyf podjednotek. Je to jednak heterodimer ze dvou podjed-
notek SMC (structural maintenance of chromosomes), a to SMC1 a SMC3. Na tyto
podjednotky se vaze kleisin (REC8 nebo RAD21L). Spole¢né vytvareji uzavieny prs-
tenec. Dalsi soucasti kohezinu je podjednotka STAG3 (stromal antigen 3), ktera je
pripojena ke kleisinu a reguluje stabilizaci kohezinu na chromozomu a jeho uvolnéni
(obr. 4.3).

Kohezin se na chromozomy véze béhem S-faze buné¢ného cyklu a tato vazba pre-
trvava az do podatku anafaze I., v oblasti centromery az do anafaze II. Béhem pro-
faze je velka cast kohezinu degradovana, jeho vétsi mnozstvi zlistava na raménkach
chromozom distdlné od chiazmat a také na centromerdch. Funkci raménkového

0Obr. 4.3 Kohezinovy prstenec

Je zde zndzorén kohezinovy prstenec, ktery drZi pohromadé meiotické chromatidy.

SMCT — podjednotka structural maintenance of chromosomes, SMC3 — podjednotka structural maintenance of
chromosomes, REC8 — kleisin, STAG3 — stromalin antigen

kohezinu je udrzet bivalent pohromadé a stabilizovat chiazmata. Rozstépeni kohezi-
nu béhem metafaze I provadi enzym separaza, ktery cili na podjednotku kleisin. Aby
doslo ke $tépeni separazou, musi byt kleisinova podjednotka fosforylovana. Dusled-
kem ztraty raménkového kohezinu je rozdéleni bivalentu, coz umozni pokracova-
ni meidzy rozestupem homolognich chromozomi k opa¢nym pdlim bunky béhem
anafaze L.
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Kohezin v oblasti centromer spojuje sesterské chromatidy, musi tedy ztstat nepo-
$kozen az do anafaze II, kdy dochazi k rozdéleni chromatid. Béhem metafaze I brani
$tépeni kohezinu na centromerdch separazou protein shugoshin (SG02) a fosfataza
(PP2A). Brani fosforylaci kleisinu, ktera je podminkou $tépeni, respektive hydroly-
zuji uz navazané fosfatové skupiny. Béhem metafaze II méni shugoshin svou polohu
smérem ke kinetochortim na centromerach sesterskych chromatid. Mezi nimi se vli-
vem rostouciho napéti zvétsuje vzdalenost, coz umozni separaze rozstépit kohezin
a dojde k segregaci sesterskych chromatid.

4.2.4 Formovani déliciho vieténka v oocytu a kontrola napojeni

Sprévna vazba déliciho vieténka na kinetochory chromatid je kli¢ova pro rovnomer-
nou segregaci chromozomu. Pro spravnou segregaci chromozomtl je tfeba bipolarni-
ho déliciho vieténka.

V oocytech se formovani déliciho vieténka z mikrotubult zna¢né lisi od somatic-
kych bunék, protoze oocyty neobsahuji centrioly (obr. 4.4). Faktory sestavujici délici
vieténko (SAFs) uvoliuje a aktivuje Ran GTP4za, ktera je pritomna v blizkosti chro-
mozomd a je fizena faktorem RCC1 umisténym pfimo na chromozomech. Augmi-
novy komplex dokaze vytvaret nové mikrotubuly podél jiz existujicich. Funkci CPC
neboli chromosomal passenger komplexu je stabilizovat mikrotubuly. Jeho podjed-
notky, tedy kindza aurora B (AURKB), vnitfni centromericky protein (INCENP),
stuvivin a borealin, se nachazeji v oblasti kinetochort.

Oocyt ma schopnost opravovat chyby napojeni chromozomt, priblizné u 90 %
z nich je nutné alespon jednou opravit chybné ptipevnéni mikrotubuld na kine-
tochory. Pripojeni déliciho vieténka na chromozomy monitoruje kontrolor vazby
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Obr. 4.4 Rozdil mezi formovanim déliciho vieténka v somatické burice a oocytu

A. Somaticka burika. 1. Mikrotubuly déliciho vieténka vychazeji od centriolli a rostou smérem ke chromozomtim.
2. K mikrotubultim se ndhodné a rovnomérmé piikladaji molekuly augminu. 3. 0d molekul augminu vyriistaji
smérem k chromozomdm dalsi mikrotubuly, které zahustuji délici vieténko.

B. Oocyt. 1.V cytoplazmé oocytu nejsou centrioly, prvni mikrotubuly vznikaji nezévisle na nich a rostou smérem

k chromozomdm. 2. Na koncich prvnich mikrotubult, vzdalenych od chromozomii, se hromadi molekuly augminu.
3. Z center tvofenych shluky molekul augminu vyrlstaji dalsi mikrotubuly déliciho vieténka.
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délictho vieténka (SAC - spindle assembly checkpoint), ktery v pripadé chybéjici-
ho ¢i nespravného kontaktu mikrotubult s kinetochory pribéh meidzy pred zacat-
kem anafaze pozastavuje, a dava tak moznost tyto defekty opravit. SAC je tvoren
nékolika jednotkami, které svou aktivitou inhibuji komplex podporujici anafa-
zi (APC/C - anaphase promoting complex/cyclosome). Protein MPS1 pomdha
MADI, dalsi slozce SAC, pii vazbé na kinetochor. Na MAD1 se poté vaze MAD2,
diky ¢emuz méni daldi jednotky MAD2 svou konformaci z oteviené na uzavtenou.
To jim umoznuje inhibovat protein CDC20, kli¢ového regulatora APC/C. K inhi-
bi¢nimu ucinku prispivaji také proteiny BUB3 a BUBRI, které dotvareji kontrolni
mitoticky komplex (MCC - mitotic checkpoint complex), a tim zabranuji aktivaci
APC/C.

V ptipadé uspésné vazby déliciho vieténka na chromozom neni inhibi¢ni sig-
nal kontrolniho komplexu pfitomen, coz vede k aktivaci APC/C. APC/C je ubikvi-
tin ligdza a diky spojeni s CDC20 zprostfedkovava destrukci cyklinu B1 a sekurinu.
Cyklin B1 je nezbytny pro fungovani cyklin-dependentni kinazy (CDK1), se kterou
vytvari cyklin-cdk komplex. CDK1 mimo jiné fosforyluje separazu, a tim ji udrzuje
v inaktivnim stavu. Stejnou funkci plni i sekurin, ktery je navazany pfimo na separa-
ze a brani jeji aktivaci. Pfipojenim mikrotubuld na kinetochory prestavaji u¢inkovat
inhibi¢ni proteiny SAC, coz ma za nasledek rozstépeni cyklinu B1 i separazy ptiso-
benim neinhibovaného APC/CCDC20. Dochazi tedy k uvolnéni separazy, naruseni
kohezinovych komplext a nastupu anaféze.

Béhem meidzy je na heterochromatinu v oblasti okolo centromery navazan pro-
tein ATRX, ktery hraje dilezitou roli pfi navazani mikrotubuli na chromozomy
a je podstatny pro utvoreni bipolarni orientace déliciho vreténka v pribéhu meta-
faze I1.

4.2.5 Kontrolni body meidzy

Muzi a Zeny maji velmi rozdilné odpovédi na naruseni meiézy. Kdyz probéhne ab-
normalné spermatogeneze, meidza je obvykle zastavena a nasleduje apoptdza pri-
slusné bunky. Kdyz nastane problém béhem meiézy v oogenezi, meiéza se obvykle
nepferusuje a mize pokracovat za vzniku aneuploidnich gamet. Tyto odli$nosti
v odpovédich na abnormalni situace mohou vysvétlit, pro¢ stejna chromozomalni
prestavba muze zptisobit muzskou neplodnost, a Zenské nositelky maji plodnost
zachovanou.

Kontrolni bod v pachytene

Ptitomnost kontrolniho bodu, zodpovédného za detekci abnormalit v rekombinaci
nebo synapsi, je predpokladdna v pachytene. Diikaz existence tohoto kontrolniho
bodu vzesel z meiotické zastavy a apoptozy pozorované u mysi s knock-outovanymi
geny pro proteiny souvisejici s rekombinaci a synapsi. Asynapse nevede k zastavé, po-
kud je reparovana pred kontrolnim bodem a spusténim apoptozy.

Kontrolni bod déliciho vieténka

Druhy kontrolni bod je v metafazi I. Blokuje pfechod z metafaze do anafaze, pokud je
zjisténo defektni vieténko nebo $patné srovnané chromozomy. Tento kontrolni bod
je spustén nedostate¢nym napétim na kinetochorech béhem metafaze I.

35



Klinicka embryologie
4.2.6 Vlyznam meidzy

V pribéhu meidzy dochazi k redukei poctu chromozomi z diploidniho na haploid-
ni, coZ je nezbytny krok pii tvorbé gamet. Meidza zajiStuje nejen presny prenos ge-
netické informace do zralych pohlavnich bunék a jejich prostfednictvim do dalsich
pokolenti, ale téz genetickou variabilitu a proménlivost téchto pokoleni novymi kom-
binacemi dédi¢ného materialu.

Crossing-over je jednim z mechanismi zajistujicich diverzitu genomu. Dochazi
priném k reciproké vyméné tsekii nesesterskych chromatid, a tim k nové vazbé gent,
protoze vyménéné tseky jsou sice identické, ale mohou nést rozdilné alely. Na jedné
dvojici chromozomt muze vzniknout az 20 prekiizeni, tedy az 20 vyménénych usekt
na kazdém chromozomu.

Pii meiotickém déleni dochdzi k nahodné distribuci homologi - béhem
meidzy I dochdzi k ndhodné distribuci chromozomt matetského a otcovského pii-
vodu do dcefinych bunék. Vzhledem k haploidnimu poctu lidskych chromozomt
23 tak vznikd 2 = 8 388 608 rtiznych kombinaci chromozomi. K dalsi diverzifikaci
genomu dochazi pri oplozeni, kdy se kombinuji chromozomové sady dvou gamet.

Z uvedeného vyplyva, ze kromé identickych dvojéat prakticky neexistuji dva lidé
se shodnym genomem.

4.3  Vyvoj indiferentniho stadia pohlavniho ustroji

U embryi obou pohlavi se nejprve zakldda indiferentni pohlavni zldza a indiferentni
pohlavni cesty.

43.1 Indiferentni stadium pohlavni zZlazy

Prvnim zakladem pohlavni zlazy je plica genitalis, kterd na zacatku zaujima témér
celou délku plica urogenitalis, sahd od 6. hrudniho po 2. sakralni prvosegment.
V pohlavni zlazu se béhem dalsiho vyvoje pfeméni stfedni c¢ast plica genitalis
(obr. 4.5). Jeji kranialni ¢4st zcela zanika a kaudalni se pozdéji pfeméni na va-
zivovy pruh, gubernaculum. Mezodermovy célomovy epitel, ktery pliku kryje, se
zvySuje a zmnozuje a mezi jeho bunky vcestuji primordialni zarode¢né bunky, go-
nocyty.

Gonocyty pochézeji z epiblastu, diferencuji se pod vlivem genu SOX17 velmi
casné. U clovéka byly poprvé pozorovany soucasné se vznikem somitt, 22.-24. dne
vyvoje v entodermu zadniho konce Zloutkového véacku, blizko odstupu alantois
(obr. 4.6). Od entodermovych bunék se lisi tim, Ze jsou vétsi, maji svétlou cytoplazmu
bohatou na glykogen, maji vysokou aktivitu alkalické fosfatazy a kulovité jadro.

Koncem blastogeneze gonocyty migruji, nejprve se ocitnou ve sténé zadni strev-
ni kapsy v blizkosti alantois, kde se mitoticky déli a cestuji dorzalnim mezenteriem
do plica genitalis. Vcestovani gonocytti do plica genitalis je determinujici podminkou
dalsiho vyvoje pohlavni lidty v gonadu, dochdzi k tomu 42.-44. dne vyvoje.

Bunky célomového epitelu pokryvajici plica genitalis se mnozi, z jednovrstevné-
ho epitelu vznikd nékolikavrstevny. V 6. tydnu epitel vriista dovnitt do genitalni lis-
ty ve formé solidnich bunéénych provazct, zvanych medularni provazce (obr. 4.5).

36



Pdvod pohlavnich bunék a vyvoj zdkladu pohlavniho dstroji

Medularni provazce jsou slozeny z indiferentnich mezodermovych bunék epitelové-
ho charakteru, okolni mezoderm se méni v mezenchym.

-~ OO OT

(@]

Obr. 4.5 Pri¢ny priifez bfiSni dutinou embrya v roviné prochdzejici plica genitalis

a — ductus mesonephricus (Wolffdv vyvod), b — ductus paramesonephricus (Miiller(v vyvod), c — bfi3ni aorta,

d — prvopohlavni buriky cestujici pres dorzaIni mezenterium do plica genitalis (formujici se indiferentni gonédy),
e —medularni provazce proriistajici z célomového mezodermu do mezenchymu, f — dorzéIni mezenterium,

g — zadni stfevo

0Obr. 4.6 PodéIny fez embryem ve 4. tydnu vyvoje
a—amniovy vacek, b — sekunddrni Zloutkovy vacek, c — faryngova membréna, d — kloakovéd membréna, e — srde¢ni
trubice, f — mezenchym, g — alantois, h — prvopohlavni burky
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Ristem medularnich provazcti se medidlni ¢ast genitalni listy zvétsuje a vyklenu-
je do célomové dutiny. Na jeji lateralni strané se vytvori brazda, ktera oddéli zaklad
rostouci gonady od mezonefros a od mezenteria se odskrcuje zaveés gonady — mezor-
chium nebo mezovarium.

Diferenciace pohlavi z indiferentni genitalni listy v testes nebo ovaria ovliviiu-
ji geny determinujici vznik testis. Ridicim regulétorem je gen SRY (sex determining
region of the Y chromosome) umistény na chromozomu Y, ktery pisobi jako pte-
pina¢ vyvoje nediferencované listy smérem k testis. Iniciuje kaskddu genové sité
primym ovlivnénim exprese genu SOX9 a podporuje diferenciaci podptrnych bu-
nék, Leydigovych bunék, cévni sité a testikularniho provazce. V nepritomnosti SRY
se spusti alternativni genové kaskady, v¢etné gent determinujicich zenské pohlavi,
RSPO1, WNT4/beta-catenin a FOXL2, vedouci k formovani Zenskych pohlavnich or-
gant a vyvoje ovaria. Vzdjemny antagonismus mezi muzskou a zenskou cestou vyvo-
je je podstatny nejen pro zahdjeni vyvoje, ale také pro udrzeni somatického pohlavi
a gonad béhem zivota ¢lovéka. Jakakoliv nerovnovéha genti determinujicich pohla-
vi mize vyvolat poruchy sexualniho vyvoje.

43.2 Indiferentni stadium pohlavnich cest

Ptivodné maji embrya muzského i zenského pohlavi oba pary vyvodnych cest: mezo-
nefricky, Wolffiiv vyvod, a paramezonefricky, Miillertv vyvod (obr. 4.7).

Wolffiv vyvod se zakladd jako vyvod pronefros. Prvni zaklady se tvori u embryi
se Ctyfmi prvosegmenty, lateralni ¢asti rudimentarnich kanalka pronefros se spojuji
v podélné probihajici ductus mesonephricus (Wolffi), kranialni ¢ast Wolffova vyvodu
vznikd spojovanim kanalku pronefros az po 13. prvosegment, kaudalni ¢ast vznika
proliferaci bunék ductus mesonephricus. U embryi na stadiu 27-28 prvosegmentt

= -
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Obr. 4.7 Wolffév a Miillerdiv vyvod
a — ductus mesonephricus (Wolffiiv vjvod), b — ductus paramesonephricus (MiillerGv vyvod), ¢ — mezonefros,
d - zdklad gonddy
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vrista kaudalni ¢ast Wolffova vyvodu do kloaky (do jeji jiz oddélené ventralni casti -
sinus urogenitalis). Zpoc¢atku nema Wolffuv vyvod lumen, to se tvori pozdéji z kra-
nidlniho i kaudélniho konce.

Zacatkem 6. tydne vznika lateralné od Wolffova vyvodu ductus paramesonephri-
cus (Millertiv vyvod). Zaklada se vchlipenim célomového epitelu. Jeho usti ztistava
otevieno do télni dutiny a slepy konec prortsta kaudalnim smérem do mezenchymu
urogenitalni listy a luminizuje se.

Miillertiv kanalek probiha nejprve paralelné s Wolffovym, pti vstupu do panevni
dutiny ho z lateralni strany kiizi. Oba Miillerovy kanalky se dostanou tésné k sobé
a usti do sinus urogenitalis. Kauddlni konec obou kanalkd probiha v genitalnim pro-
vazci, ulozeném ventralné od zakladu rekta a dorzalné od sinus urogenitalis. Wolffo-
vy i Miillerovy kanalky usti do sinus urogenitalis.

4.3.3 Indiferentni stadium zevnich pohlavnich organii

Vychodiskem pro vyvoj zevnich genitalii je sinus urogenitalis a pohlavni hrbolek
(obr. 4.8). Pohlavni hrbolek se formuje z kloakovych fas, vznikajicich bujenim me-
zenchymu po obou stranidch kloakové membrany. Kloakové tasy pred kloakovou
membranou srostou a vytvori pohlavni hrbolek.
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Obr. 4.8 Indiferentni stadium zevniho pohlavniho Ustroji

A. Stav vyvoje zevniho genitalu v 6. tydnu embryondlniho stafi. B. Stav vyvoje zevniho genitélu zacdtkem 7. tydne
embryondliniho stafi. C. Stav vyvoje zevniho genitalu koncem 7. tydne embryondlniho stéfi, urogenitéini i anlni
membréna se protrhly, genitIni hrbolek se vyvinul ve falus.

a — pohlavni (genitalni) hrbolek, b — kloakovd fasa, c — kloakova membréna, d — urogenitdini fasa, e — urogenitalni
mebrdna, f — andlni membrdna, g — andlni fasa, h — labioskrotaIni valy (genitélni valy, tori genitales), i — perineum
(hrdz)
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V 6. tydnu se na kloakovych rasach projevi pti zadnim konci lehké mediélni pro-
hnuti, které naznaci rozdéleni kloakové membrany na predni, urogenitalni okrsek
(membrana urogenitalis) a na zadni, analni okrsek (membrana analis). V souvislosti
s tim se rozdéli kloakové rasy na predni, uretralni fasy a zadni, analni fasy (obr. 4.8).

Bujenim mezenchymu se po obou stranach vytvori genitalni valy (tori genitales),
tvorici zaklad pro skrotdlni valy a labia majora.

Mezi 6.-7. tydnem se genitalni hrbolek prodluzuje ve falus (na konci rozsifeny za-
klad pro glans), v dusledku toho se urogenitdlni membrana protrhne a vznikne $tér-
bina - primitivni orificilum urogenitale (obr. 4.8). Pfi vyvoji genitdlniho hrbolku se
proliferaci entodermu kloaky zaklada uretralni ploténka.

Souhrn

Lidské pohlavni bunky, spermie i oocyty, maji stejny ptvod, vznikaji z primor-
dialnich zarode¢nych bunék. Primordialni zarode¢né burky jsou kmenové bunky
budoucich oocytt i spermii. Z epiblastu putuji postupné az do zakladu indiferent-
ni pohlavni zlazy. Béhem tohoto putovani ztraceji svoji epigenetickou informaci
a jsou reprogramovany na zachovani kontinuity druhu. Dilezitym biologickym
procesem pri vyvoji oocytl i vajicek je meidza, kterd zajistuje konstantni pocet
chromozomt a je jednim ze zdroju diverzity genomu.

Meiotickému déleni predchazi formovani déliciho vieténka. V oocytech se lisi
od somatickych bunék, protoze oocyty neobsahuji centrioly.

Chyby v meidze jsou hlidany kontrolnimi body meidzy, které se lisi u muzt
a zen. KdyZz probéhne abnormalné spermatogeneze, meidza je obvykle zastave-
na a nasleduje apoptoza prislusné bunky. Kdyz nastane problém béhem meidzy
v oogenezi, meidza se obvykle neprerusuje a muze pokracovat za vzniku aneu-
ploidnich gamet.

U embryi obou pohlavi se nejprve zaklada indiferentni pohlavni Zldza, indi-
ferentni pohlavni cesty a zevni genitdl. Prvnim zakladem pohlavni 7lazy je plica
genitalis, v pohlavni zlazu se béhem dalsiho vyvoje preméni jeji sttedni ¢ast. Me-
zodermovy epitel, ktery pliku kryje, se zvySuje a zmnozuje a mezi jeho bunky vces-
tuji primordialni zdrode¢né bunky, gonocyty. Diferenciaci pohlavi z indiferentni
genitalni listy v testes nebo ovaria ovliviiuji geny determinujici vznik testis.

Ptavodné maji embrya muzského i Zenského pohlavi oba pary vyvodnych cest,
Wolffav a Millerav vyvod, jejichz dalsi osud zavisi na vyvinuté pohlavni Zlaze,
ktera urcuje, zda se vyvinou muzské, nebo Zenské pohlavni cesty.

Vychodiskem pro vyvoj zevnich genitalii je sinus urogenitalis a pohlavni hrbo-
lek, bujenim mezenchymu se po obou stranach vytvori genitalni valy tvorici za-
klad pro skrotum a labia majora. Genitalni hrbolek se prodluzuje ve falus, uroge-
nitalni membrana se protrhne a vznikne primitivni urogenitalni tsti.
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