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1. 0ĠÅÄÍÌÕÖÁ ÁÕÔÏÒÁ 
Reprodukļn² medic²na reprezentuje velmi pestrĨ a ġirokĨ l®kaŚskĨ obor zaloģenĨ na ¼zk® 

interdisciplin§rn² spolupr§ci Śady subspecializac². Od laboratorn²ch technik asistovan® reprodukce 

a in vitro fertilizace, endokrinologie, imunologie a genetiky aģ po klinick® metody minim§lnŊ 

invazivn² chirurgick® l®ļby, ochrany reprodukļn²ch funkc² a Śeġen² komplikac² l®ļebnĨch postu-

pŢ. Neopomenutelnou jej² souļ§st² je i dynamicky se rozv²jej²c² oblast farmakoterapie. Tento 

prosperuj²c² vŊdn² obor pŚin§ġ² do klinick® praxe jiģ po des²tky let nov® diagnostick® postupy 

a terapeutick® moģnosti pŚi Śeġen² reprodukļn²ch pot²ģ² souļasn® populace.  

 VĨvojov® demografick® trendy reprodukce a porodnosti v Ļesk® republice a ve vyspŊlĨch 

zem²ch z§padn² Evropy dokladuj² st§le vĨznamnŊjġ² kombinaci negativn²ch zdravotn²ch faktorŢ.  

Dramatick§ je pŚedevġ²m zmŊna v posunu vŊkov® kategorie ģen pŚi porodu v prŢbŊhu po-

sledn²ch 20 let. Dle zdrojŢ ĐZIS v roce 1993 rodilo v Ļesk® republice pouze 17 % ģen ve vŊku 

nad 30 let a v roce 2013 tato skupina pŚedstavovala jiģ 60 % porodŢ, z toho 20 % ve vŊku nad 35 

let. St§le se zvyġuj²c² vŊk rodiļek s sebou pŚin§ġ² rostouc² incidenci mateŚskĨch komorbidit 

a tŊhotenskĨch i peripart§ln²ch komplikac².  

Protip·lem tohoto stavu je neust§le rostouc² procento p§ru s reprodukļn² dysfunkc², kter® 

vyhled§vaj² l®ļebnou intervenci v centrech asistovan® reprodukce. Dle ¼dajŢ N§rodn²ho registru 

asistovan® reprodukce vzrostl poļet tŊchto center v Ļesk® republice za posledn²ch dvacet let 

z pŢvodn²ch pŊti center v roce 1995 na t®mŊŚ ļtyŚicet v roce 2014.  

Reprodukļn² potenci§l ģensk® populace dramaticky zhorġuje incidence dŊloģn²ho faktoru 

neplodnosti, pŚedevġ²m v souvislosti s pŚ²tomnost² myomŢ. DŊloģn² myomy postihuj² 30ï50 % 

ģen ve vŊku nad 30 let a stoupaj²c² frekvence jejich vĨskytu mezi ģenami pl§nuj²c²mi koncepci 

pŚedstavuje vysoce aktu§ln² demografickĨ probl®m.  

Z prognostick®ho hlediska se reprodukļn² medic²na st§v§ oborem, jehoģ uplatnŊn² bude 

v budoucnosti nabĨvat st§le vŊtġ²ho vĨznamu. KaģdĨ posun ve vĨvoji laboratorn²ch technik in 

vitro fertilizace, klinickĨch metod farmakologick® nebo intervenļn² terapie pŚin§ġ² nadŊji st§le 

vŊtġ²mu poļtu neplodnĨch p§rŢ na dosaģen² vytouģen®ho c²le ï vlastn²ho d²tŊte. 
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2. PÏÄñËÏÖÜÎþ  
Klinick® inovativn² postupy prezentovan® v pŚedloģen® pr§ci jsou vĨsledkem mnohalet® 

odborn® ļinnosti na poli reprodukļn² medic²ny, kter§ od prvopoļ§tku naġla ¼rodnou pŢdu pro svŢj 

rozvoj v centru asistovan® reprodukce Gynekologicko-porodnick® kliniky LF MU a FN Brno. 

M® upŚ²mn® podŊkov§n² patŚ² pŚednostovi pracoviġtŊ a vedouc²mu Centra asistovan® re-

produkce prof. MUDr. Pavlu Ventrubovi, DrSc., MBA, za jeho dlouholet® veden², spolupr§ci 

v oblasti N§rodn²ho Registru Asistovan® Reprodukce ĻR, za podporu a dŢvŊru ve vĨsledky m® 

pr§ce, jakoģto i za cenn® rady a pŚipom²nky v prŢbŊhu osobn²ho odborn®ho rŢstu. PodŊkov§n² 

patŚ² pŚedn²m ļlenŢm kolektivu Centra asistovan® reprodukce, doc. MUDr. Igoru Crhovi, CSc., za 

spolupr§ci v oblasti andrologick® problematiky, doc. RNDr. JanŊ Ģ§kov®, Ph.D., za pomoc 

v oblasti embryologie a laboratorn²ch technik. Doc. MUDr. Martinu Huserovi, Ph.D., za tvŢrļ² 

spolupr§ci pŚi Śeġen² grantovĨch ¼kolŢ na poli onkofertility a prim. MUDr. Martinovi Petrenkovi, 

CSc., za pomoc pŚi rozvoji endoskopick® operativy na pracoviġti a pŚi realizaci projektŢ velkoka-

pacitn²ch pŚenosŢ digit§ln²ch obrazovĨch dat. Nelze opomenout ani peļlivou spolupr§ci ġirok®ho 

tĨmu spoluŚeġitelŢ mezin§rodn²ch klinickĨch studi² a jejich praktickou pomoc pŚi uveden² novĨch 

farmakologickĨch l®ļebnĨch prepar§tŢ do klinick® praxe. D²ky inspiruj²c² spolupr§ci s doc. Mi-

chalem M§rou, CSc., z Vġeobecn® fakultn² nemocnice v Praze, se minim§lnŊ invazivn² chirurgic-

k® vĨkony staly standardem l®ļby myomŢ. M® podŊkov§n² patŚ² i doc. RNDr. JanŊ Ġarmanov®, 

CSc., z Fakulty elektrotechniky a informatiky, VĠB ï Technick® univerzity Ostrava, za spolupr§ci 

pŚi aplikaci metod pro dolov§n² znalost² z datab§z² v asistovan® reprodukci, d§le RNDr. JiŚ²mu 

Jarkovsk®mu, Ph.D., z Institutu biostatistiky a analĨz MU Brno a Mgr. Filipu DaŔkovi, Ph.D., 

z LF MU Brno za analytickou a technickou podporu. 

Z§vŊrem bych ze srdce r§d podŊkoval sv® rodinŊ za neutuchaj²c² podporu, trpŊlivost a po-

chopen² pro mou pr§ci. 

  

prim. MUDr. Robert Hudeļek, Ph.D. 
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3. (ÉÓÔÏÒÉÃËï ÓÏÕÖÉÓÌÏÓÔÉ Á ÉÎÏÖÁÔÉÖÎþ ÐÏÓÔÕÐÙ Ö 
ÒÅÐÒÏÄÕËéÎþ ÍÅÄÉÃþÎñ 

3.1. (ÉÓÔÏÒÉÃËï ÓÏÕÖÉÓÌÏÓÔÉ ÁÓÉÓÔÏÖÁÎï ÒÅÐÒÏÄÕËÃÅ 

Podle definice svŊtov® zdravotnick® organizace (WHO) je partnersk§ dvojice po-

vaģov§na za neplodnou, pokud ģena neotŊhotn² po dobu dvou let pŚi pravideln®m nechr§-

nŊn®m pohlavn²m styku. Z praktick®ho hlediska lze tento interval (training time) indivi-

du§lnŊ modifikovat a to pŚedevġ²m s pŚihl®dnut²m k vŊku nechtŊnŊ neplodn®ho p§ru a 

jeho zdravotn² anamn®ze. D®lka snahy o spont§nn² graviditu pŚed absolvov§n²m prvn²ho 

l®ļebn®ho cyklu asistovan® reprodukce (AR) je dŢleģitĨm prognostickĨm faktorem, kterĨ 

ovlivŔuje vĨsledek n§sledn® terapie dysfertility. P§ry zaŚazen® do programu AR nejpoz-

dŊji v prŢbŊhu tŚ² let ne¼spŊġn® snahy o spont§nn² koncepci maj² v programu AR signifi-

kantnŊ vyġġ² procento oplozenĨch oocytŢ (fertilisation rate ï FR) a vyġġ² procento z²ska-

nĨch klinickĨch gravidit (Pregnancy rate ï PR) neģ p§ry l®ļen® technikami asistovan® 

reprodukce po v²ce neģ tŚ²let®m intervalu [1]. 

 Za jednu z hlavn²ch pŚ²ļin dysfertility lze povaģovat poruchy ļinnosti vajeļn²kŢ ï 

tzv. ovari§ln² faktor, jehoģ incidence se pohybuje kolem 40 % nechtŊnŊ neplodnĨch p§rŢ. 

StejnĨm d²lem (40 %) se na etiologii poruch plodnosti pod²l² andrologickĨ faktor. Tub§r-

n² faktor neplodnosti (25ï30 %), reprezentuj²c² patologick® stavy vejcovodŢ, patŚil ke 

kl²ļovĨm pŚ²ļin§m ģensk® neplodnosti pŚedevġ²m v poļ§teļn² ®Śe technik in vitro fertili-

zace. Mezi faktory s niģġ² incidenc², ale pŚinejmenġ²m stejnĨm klinickĨm vĨznamem, lze 

zaŚadit endometri·zu (10 %), dŊloģn² a cervik§ln² faktor (5 %) a imunologickĨ faktor 

neplodnosti (1 %). Pojem tzv. idiopatick® sterility v sobŊ skrĨv§ pŚedevġ²m genetick® 

faktory neplodnosti ļi inkompletn² diagnostickĨ algoritmus.  

VĨznam technik asistovan® reprodukce, jako nejprogresivnŊjġ²ho zpŢsobu l®ļby 

poruch plodnosti, se netĨk§ jen Ļesk® republiky, ale je vpravdŊ celosvŊtovĨ [2]. Glob§lnŊ 

zasahuje dysfertilita negativnŊ do ģivotŢ 60ï80 milionŢ p§rŢ, pŚiļemģ prevalence poruch 

plodnosti se v jednotlivĨch st§tech Evropy i svŊta vĨraznŊ liġ² (5 % Ļ²na, 17,6 % Ġv®d-

sko) [3, 4]. Techniky asistovan® reprodukce (AR) se v Ļesk® republice bŊhem sv®ho v²ce 

neģ tŚicetilet®ho vĨvoje staly ned²lnou souļ§st² reprodukļn² medic²ny. Metody l®ļby a 

techniky in vitro fertilizace (IVF) zaznamenaly obrovskĨ rozvoj a pŚedstavuj² logickou 

reakci na celosvŊtovĨ n§rŢst poļtu p§rŢ s poruchou fertility.  

Z historickĨch dat Evropsk® spoleļnosti pro lidskou reprodukci a embryologii 

(ESHRE) vyplĨv§, ģe jiģ v prŢbŊhu roku 1998 bylo v zem²ch Evropsk® unie, kter® dod§-

vaj² data o technik§ch AR do evropsk®ho registru, provedeno celkem 232 225 l®ļebnĨch 

cyklŢ asistovan® reprodukce v 521 centrech AR. Spektrum provedenĨch technik repre-

zentuje 103 919 cyklŢ (44,7 %) in vitro fertilizace (IVF), 89 196 cyklŢ (38,4 %) intracy-

toplazmatick® injekce spermie (ICSI) a 34 036 cyklŢ (14,7 %) s transferem rozmraģenĨch 

embry² po kryokonzervaci (KET). ĐspŊġnost jednotlivĨch technik vyj§dŚena procentem 

dosaģenĨch klinickĨch gravidit/embryotransfer ï PR byla za sledovan® obdob² u techniky 

IVF = 27,0 %, ICSI = 26,8 % a KET = 14,7 %. 
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Dle ¼dajŢ N§rodn²ho registru asistovan® reprodukce (NRAR) bylo jiģ na konci 

minul®ho stolet² v Ļesk® republice 16 centrech asistovan® reprodukce, ve kterĨch bylo 

v roce 2000 provedeno celkem 7 158 monitorovanĨch cyklŢ AR a dosaģeno 1 742 klinic-

kĨch gravidit. Efektivita vġech metod v uveden®m roce (PR = 26,3 %) byla zcela srovna-

teln§ s ¼spŊġnost² center AR v zem²ch Evropsk® unii. Z§vŊry N§rodn²ho registru asisto-

van® reprodukce Ļesk® republiky [5, 6, 7] a publikovanĨch tuzemskĨch demografickĨch 

studi² [8] potvrzuj², ģe metody l®ļby neplodnosti a techniky asistovan® reprodukce v ĻR 

zaznamenaly koncem minul®ho stolet² obrovskĨ rozvoj a koresponduj² s celosvŊtovĨm 

n§rŢstem poļtu p§rŢ s poruchou fertility. Z prognostick®ho hlediska se asistovan§ repro-

dukce st§v§ oborem, jehoģ uplatnŊn² bude v budoucnosti nabĨvat st§le vŊtġ²ho vĨznamu. 

 HistorickĨ vĨznam v rozvoji metod mimotŊln²ho oplozen² v Ļesk® republice m§ 

nezpochybnitelnŊ Gynekologicko-porodnick§ klinika MU a FN Brno. Nezdoln® ¼sil² prŢ-

kopn²kŢ tohoto oboru vedlo v roce 1982 k porodu prvn²ho d²tŊte za pomoci metod asistova-
n® reprodukce v Ļesk® republice a bĨval®m vĨchodn²m bloku [9]. Unik§tn²ho vĨsledku bylo 

dosaģeno po transferu vaj²ļek a spermi² do vejcovodu bŊhem mikrochirurgick®ho vĨkonu. 

Tato celosvŊtovŊ prioritn² modifikace mimotŊln²ho oplozen² byla v roce 1984 prezentov§na v 

literatuŚe a uzn§na odbornou veŚejnost² pod n§zvem Gamete Intra Fallopian Transfer (GIFT) 

[10]. Naġemu pracoviġti se daŚilo i nad§le udrģet kontakt se svŊtem. Prvn²ho porodu po kla-

sick®m IVF/ET, tedy metodŊ oplozen² oocytu mimo organizmus ģeny, kultivaci in vitro a 

n§sledn®m embryotransferu, zde bylo dosaģeno v roce 1984 [11]. U zrodu asistovan® repro-

dukce st§l v 80. letech minul®ho stolet² vŊdecko-vĨzkumnĨ kolektiv pracovn²kŢ Gynekolo-

gickoïporodnick® kliniky MU a FN v BrnŊ. Prof. MUDr. ZdenŊk Ļupr, DrSc., prof. MUDr. 

Ladislav Pilka, DrSc. a prof. MUDr. Pavel Ventruba, DrSc., MBA vytvoŚili v prŢbŊhu tŚiceti 

pŊti let existence metod asistovan® reprodukce v Ļesk® republice vŊdeckou, odbornou i legis-

lativnŊ-ekonomickou z§kladnu pro vĨvoj tohoto vĨznamn®ho l®kaŚsk®ho oboru. Nositeli tra-

dice rozvoje, vŊdy a vĨzkumu v oblastech asistovan® reprodukce na Gynekologicko-

porodnick® klinice MU a FN v BrnŊ se v n§sleduj²c²m obdob² stali pracovn²ci centra asisto-

van® reprodukce CAR 01. Doc. MUDr. Igor Crha, CSc., se zaslouģil o rozvoj andrologick® 

problematiky ve vztahu k reprodukci. Doc. RNDr. Jana Ģ§kov§, Ph.D., pŚispŊla vĨznamnou 

mŊrou k zaveden² novĨch technologi² a metod v oblasti embryologie. Doc. MUDr. Martin 

Huser, Ph.D., rozvinul a do klinick® praxe zavedl metody ochrany reprodukļn²ch funkc² u 

onkologickĨch pacientek. Prim. MUDr Robert Hudeļek, Ph.D., rozvinul metody reprodukļn² 

chirurgie, pŚedevġ²m ve vztahu k dŊloģn² myomat·ze, infertilitŊ a endometri·ze. 
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3.2. Komplikace v  ÒÅÐÒÏÄÕËéÎþ ÍÅÄÉÃþÎñ Ö souvislosti s  in vitro fer-
ÔÉÌÉÚÁÃþ 

Bezpeļnost vĨkonŢ AR je z§kladn²m poģadavkem l®ļby. Maxim§ln² pozornost je proto 

tŚeba vŊnovat ¼ļinn® prevenci komplikac² 

3.2.1. OÖÁÒÉÜÌÎþ ÈÙÐÅÒÓÔÉÍÕÌÁéÎþ ÓÙÎÄÒÏÍ 
Ovari§ln² hyperstimulaļn² syndrom (OHSS), pŚedevġ²m jeho z§vaģnĨ nebo kri-

tickĨ stupeŔ, je z§sadn², potenci§lnŊ nebezpeļnou iatrogenn² komplikac² kontrolovan® 

ovari§ln² stimulace v programu l®ļby neplodnosti technikami in vitro fertilizace. OHSS se 

nejļastŊji klinicky projevuje mnohoļetnĨm cystickĨm zvŊtġen²m ovari², bolestmi v  hy-

pogastriu, hemokoncentrac² a pŚesunem intravaskul§rn²ch tekutin do tŚet²ho prostoru 

s tvorbou ascitu eventuelnŊ hydrothoraxu ļi hydroperikardu [12]. Pr§vŊ vzestup kapil§rn² 

permeability se pod²l² na vzniku sekund§rn²ch komplikac². PlnŊ rozvinutĨ kritickĨ OHSS 

mŢģe prov§zet alterace celkov®ho stavu pacientky podm²nŊn§ ren§ln²m selh§n²m 

s oligouri², hypovolemickĨm ġokem, trombembolickou pŚ²hodou, nebo syndromem de-

chov® t²snŊ (ARDS).   

Souļasn® poznatky o patofyziologii OHSS poukazuj² pŚedevġ²m na vzestup kapi-

l§rn² permeability. PŚestoģe existuje v²ce teori² a definitivn² patofyziologickĨ mechani-

zmus vzniku a rozvoje OHSS je i nad§le pŚedmŊtem vĨzkumu, porucha kapil§rn² perme-

ability pod vlivem uvolnŊnĨch vasoaktivn²ch l§tek produkovanĨch vajeļn²ky v  prŢbŊhu 

ovari§ln² stimulace st§le hraje kl²ļovou roli ve vzniku OHSS [13]. DŚ²ve se koncentrace 

z§jmu up²rala na roli a vliv histaminu, serotoninu, prostaglandinŢ a prolaktinu, 

v souļasnosti se povaģuj² za etiologicky zodpovŊdn® syst®my renin - angiotenzin, cytoki-

ny a interleukiny, tumor nekrosis faktor alpha, endotelin ï 1 a c®vn² endoteli§ln² rŢstovĨ 

faktor (VEGF). Dominantn² role tŊchto syst®mŢ ve zmŊnŊ kapil§rn² permeability vysvŊt-

luje pŚev§ģnou vŊtġinu symptomŢ OHSS.  

Dle liter§rn²ch zdrojŢ se incidence OHSS pohybuje u stŚedn²ho stupnŊ od 0,005 % 

do 7 % stimulovanĨch cyklŢ a tŊģkĨ stupeŔ OHSS se vyskytuje u 0,008ï10 % l®ļebnĨch 

cyklŢ s gonadotropiny indukovanou ovulac² v programu IVF. Tento velkĨ rozptyl 

v incidenci OHSS dle jednotlivĨch liter§rn²ch zdrojŢ je odrazem nejednotn® klasifikace 

OHSS [14]. Tak jak se historicky v ļase vyv²j² a postupnŊ zlepġuj² techniky a moģnosti 

l®ļby poruch plodnosti, tak doznala i klasifikaļn² krit®ria klinick® obt²ģnosti OHSS Śadu 

zmŊn. Klasifikace dle Rabauna, Golana ļi Navota, vych§zej² zpravidla z laboratorn²ch 

ukazatelŢ, ultrazvukovĨch krit®ri² a mŊŚen² ļi klinick®ho stavu pacientky s  jiģ rozvinu-

tĨm OHSS. Tyto klasifikace vġak neodr§ģej² potenci§lnŊ rizikov® parametry monitorova-

nĨch atributŢ samotn®ho l®ļebn®ho cyklu, tzn. klinick® a laboratorn² parametry, kter® 

jsou sledov§ny pŚed zah§jen²m l®ļby a v prŢbŊhu Ś²zen® ovari§ln² stimulace. Klasifikaļn² 

krit®ria tak umoģŔuj² zaŚadit pacientku do pŚ²sluġn®ho stupnŊ z§vaģnosti aģ retrospektivnŊ 

a neumoģŔuj² vļasn® nasazen² preventivn²ch opatŚen².  

řeġen² tohoto probl®mu umoģnila existence klinick®ho registru l®ļebnĨch cyklŢ 

AR na naġem pracoviġti v elektronick® podobŊ programu PC PAR. D²ky spolupr§ci 

s informatiky z FEI VĠB-TUO Ostrava jsme v prŢbŊhu grantu IGA MZ ĻR ļ. 4916-3 

¼spŊġnŊ aplikovali metody pro dolov§n² znalost² z datab§z² v asistovan® reprodukci a tak-

to z²skan® zkuġenosti pak vyuģili k analĨze a definov§n² rizikovĨch faktorŢ vzniku ovari-

§ln²ho hyperstimulaļn²ho syndromu v r§mci Śeġen² grantu IGA MZ ĻR ļ. 7696-3 [15, 

16]. 

Prvn² etapa vĨzkumu byla zamŊŚena na hled§n² rizikov® skupiny infertiln²ch paci-

entek, kter® jsou potenci§lnŊ nejv²ce ohroģeny vznikem ovari§ln²ho karcinomu. Pracovn² 

hypot®za t®to etapy vych§z² z obou teori² etiologie ovari§ln²ho karcinomu Ăgonadotropi-
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nov® hypot®zyñ a Ăhypot®zy neust§l® ovulaceñ. V souladu s tŊmito teoriemi i liter§rn²mi 

odkazy lze za mimoŚ§dnŊ ohroģenou skupinu pacientek povaģovat ģeny se syndromem 

polycystickĨch ovari², tud²ģ pacientky, kter® jsou v prŢbŊhu l®ļebn®ho cyklu vystaven® 

vzniku ovari§ln²ho hyperstimulaļn²ho syndromu (OHSS).   

AnalĨza rizikovĨch faktorŢ vzniku OHSS v prŢbŊhu l®ļebn®ho cyklu asistovan® 

reprodukce byla provedena pomoc² poļ²taļov®ho syst®mu pro data mining SHLUK za 

pouģit² metody analĨzy ļetnosti ne¼spŊchŢ (ACETN). Metoda ACETN analyzuje samo-

statnŊ pŚ²pady cyklŢ in vitro fertilizace, ve kterĨch doġlo k rozvoji OHSS proti cyklŢm 

bez vzniku OHSS. Tato metoda hled§ statisticky signifikantn² rozd²ly mezi vstupn²mi 

atributy f§ze Ăovari§ln² stimulaceñ l®ļebn®ho cyklu IVF. Zaznamenan® diskrepance mezi 

vstupn²mi parametry pŚ²padŢ s vĨskytem OHSS a cyklŢ bez vĨskytu OHSS jsou statistic-

ky testov§ny testem vĨznamnosti. Metoda ACETN automaticky vyhodnocuje a zobrazuje 

statisticky signifikantn² vztahy. Pomoc² metod pro dolov§n² znalost² z datab§z² byly defi-

nov§ny rizikov® faktory vzniku OHSS v l®ļebn®m cyklu in vitro fertilizace. 

OvaÒÉÜÌÎþ ÈÙÐÅÒÓÔÉÍÕÌÁéÎþ ÓÙÎÄÒÏÍ Á ÄÁÔÁ ÍÉÎÉÎÇ 
Klasifikace ovari§ln²ho hyperstimulaļn²ho syndromu, kter§ byla pŚizpŢsobena pro 

dolov§n² z dat, je ļtyŚstupŔov§ a vych§z² z maxim§ln²ch laboratorn²ch hodnot 17-beta 

estradiolu v s®ru pacientky v den aplikace hCG a poļtu z²skanĨch oocytŢ pŚi folikulocen-

t®ze ve stimulovan®m cyklu AR. Jedn§ se o atributy, kter® jsou monitorovan® v prŢbŊhu 

f§ze Ăovari§ln² stimulaceñ l®ļebn®ho cyklu AR a u kterĨch byla prok§z§na prostŚednic-

tv²m metod pro dolov§n² znalost² z datab§z² prediktivn² hodnota pro vznik OHSS.   

Pro potŚeby Śeġen² I. etapy grantu IGA MZ ĻR ļ. 7696-3 byl pouģit syst®m pro 

dolov§n² znalost² z datab§z² SHLUK, kterĨ v sobŊ zahrnuje celou Śadu analytickĨch me-

tod. PŚed jeho pouģit²m bylo nutn® prov®st datovou a probl®movou analĨzu, data o l®ļeb-

nĨch cyklech AR bylo tŚeba pŚedzpracovat a jednotliv® analyzovan® atributy byly roztŚ²-

dŊny do skupin. Nedostateļn§ nab²dka SW produktŢ na komerļn²m trhu a zkuġenosti spo-

luautorŢ s Śeġen²m nŊkterĨch ¼loh analĨzy dat vedly k vyuģit² jiģ existuj²c²ho SW, kterĨ 

byl pouģit v r§mci grantu IGA MZ ĻR ļ. 4916-3 (programovĨ syst®m SHLUK). BŊhem 

Śeġen² grantu se prok§zaly vĨhody tohoto postupu. Volba moģnosti naprogramovat nŊko-

lik novĨch typŢ analĨz a zaŚadit je do existuj²c²ho syst®mu pro dolov§n² znalost² 

z datab§z² byla nakonec ļasovŊ i cenovŊ nejvĨhodnŊjġ².  PŚedevġ²m byl navrģen a imple-

mentov§n informaļn² syst®m ARDec pro evidenci dat souvisej²c²ch s l®ļbou metodami 

AR. Mimo vlastnosti modern²ho programov®ho syst®mu, jako jsou grafick® uģivatelsk® 

prostŚed² pod operaļn²m syst®mem (OS) Windows, zajiġtŊn² bezpeļnosti dat syst®mem 

pŚ²stupovĨch pr§v, provoz ve v²ceuģivatelsk®m prostŚed² poļ²taļov® s²tŊ, umoģŔuje uģi-

vateli doplŔovat podle potŚeb vĨzkumu i dalġ² sledovan® atributy o l®ļebnĨch cyklech 

AR. ProgramovĨ syst®m SHLUK je jiģ tŚet² verz² rozs§hl®ho syst®mu pro analĨzu mno-

horozmŊrnĨch dat. Prvn² verze (1985) obsahovala Śadu metod shlukovac² analĨzy [17]. 

Odtud poch§z² tak® n§zev syst®mu. Druh§ verze (1994) doplnila shlukovac² metody 

o Śadu metod pro pŚedzpracov§n² dat, o metody agregaļn², o metody hledaj²c² asociace a 

implikace, o metody prezentace a vizualizace vĨsledkŢ a o jednoduchĨ expertn² syst®m, 

kterĨ umoģŔuje i laick®mu uģivateli pouģ²vat metody analĨz [18]. TŚet² verze syst®mu 

SHLUK (2003) je implementov§na v prostŚed² Delphi 4 pro OS Windows 

NT/95/98/2000. Jde o plnŊ integrovanĨ syst®m obsahuj²c² metody pŚedchoz² verze a nav²c 

je syst®m podporov§n datab§z² zdrojovĨch dat (datovĨm skladem), popsanĨch metadaty a 

vyuģ²vaj²c² datab§zi i pro uloģen² vĨsledkŢ analĨz. Odtud se pak prezentuj² vĨsledky uģi-

vateli v grafick®m, tabulkov®m a textov®m form§tu. Z metod dolov§n² obsahuje metody 

pŚedzpracov§n², hlavn² komponenty, metody shlukovac², metody pro hled§n² asociac² a 

implikac² grupovanĨch implikac², analĨzu vĨjimek a metody prezentaļn². Syst®m 
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SHLUK je stavŊn jako otevŚenĨ syst®m, do kter®ho lze postupnŊ doplŔovat dalġ² metody, 

kter® budou teoreticky formulov§ny, nebo jejichģ vĨvoj si vyģ§d§ praxe. V prŢbŊhu Śeġe-

n² grantu byla tato skuteļnost nŊkolikr§t vyuģita. Pro zpracov§n² dat o l®ļebnĨch cyklech 

AR se pŚedpokl§dalo hlavnŊ vyuģit² metod pro hled§n² pŚ²ļin a n§sledkŢ pro pŚ²m® for-

mulov§n² hypot®z. 
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3.2.2. %ØÔÒÁÕÔÅÒÉÎÎþ Á ÈÅÔÅÒÏÔÏÐÉÃËÜ gravidita  

MimodŊloģn² tŊhotenstv² (Graviditas extrauterina ï GEU) je z§vaģnou komplikac² 

ohroģuj²c² ģivot ģeny. Vġechny etiologick® faktory tohoto stavu zat²m nezn§me, proto 

nejsme schopni dopŚedu eliminovat rizikov® faktory, pŚ²padnŊ pŚi pŚ²tomnĨch rizikovĨch 

faktorech vļas extrauterinn² tŊhotenstv² diagnostikovat a terapeuticky zas§hnout. Za pre-

disponuj²c² rizikov® faktory lze povaģovat prodŊlanĨ z§nŊt v mal® p§nvi, zaveden® nitro-

dŊloģn² tŊl²sko a konzervativn² operaļn² z§krok na vejcovodech v anamn®ze. Jedn²m z 

nejz§vaģnŊjġ²ch rizikovĨch faktorŢ pro vznik extrauterinn² gravidity je pŚ²tomnost sakto-

salpingu ļi hydrosalpingu [19]. Naopak vĨznamnŊ niģġ² riziko vzniku ektopick® gravidity 

maj² ģeny s ¼spŊġnŊ dokonļenou intrauterinn² graviditou v anamn®ze [20, 21].  

Ģeny se sn²ģenou plodnost² l®ļen® v programu ART jsou statisticky ve vyġġ²m ri-

ziku vzniku extrauterinn²ho tŊhotenstv² [22]. Existuje nŊkolik hypot®z vysvŊtluj²c²ch vĨ-

voj mimodŊloģn²ho tŊhotenstv² po embryotransferu. Moģnou pŚ²ļinou je zaveden² transfe-

rov®ho katetru do vejcovodu, zvĨġen§ kontraktilita dŊloģn², kter§ po ET vypud² embryo 

retrogr§dnŊ do vejcovodu, spont§nn² migrace embrya, souvislost s mnoģstv²m kultivaļn²-

ho m®dia ļi vysok§ s®rov§ koncentrace estradiolu nepŚ²znivŊ ovlivŔuj²c² cili§rn² transport 

ve vejcovodu [23]. Vzhledem k dnes bŊģn®mu transferu dvou embry² do dŊlohy pak mŢģe 

doj²t k souļasn® implantaci jednoho embrya v dŊloze a druh®ho v alterovan® tubŊ. K im-

plantaci embrya ve vejcovodu dojde tak® ļastŊji pŚi pouģit² nŊkterĨch specifickĨch metod 

umŊl®ho oplozen², konkr®tnŊ zaveden² embry² metodou ZIFT (intratub§rn² transfer zygo-

ty). Naproti tomu ģeny podstupuj²c² embryotransfer d§rcovskĨch gamet (darovan® oocyty 

ļi embrya) maj² niģġ² riziko vniku GEU neģ bŊģn§ populace [20]. Skupinu l®ļenĨch 

dysfertiln²ch ģen lze rozdŊlit dle vĨġe rizika vzniku mimodŊloģn²ho tŊhotenstv² ve vztahu 

k faktoru neplodnosti. Nejvyġġ² riziko implantace embrya mimodŊloģnŊ maj² ģeny 

s tub§rn²m faktorem neplodnosti. Je-li pŚi tub§rn²m faktoru sterility pŚ²tomen saktosal-

pinx, pak se riziko mimodŊloģn²ho tŊhotenstv² zvyġuje dva a pŢl n§sobnŊ oproti skupinŊ 

neplodnĨch ģen s izolovanou diagn·zou andrologick®ho faktoru [20]. Ve skuteļnosti se 

vġak vŊtġinou jedn§ o kombinaci nŊkolika faktorŢ neplodnosti. Dalġ²mi zn§mĨmi riziko-

vĨmi faktory jsou poļet a kvalita transferovanĨch embry² a d®lka jejich kultivace. Pri-

m§rn² prevenc² vzniku t®to komplikace po metod§ch asistovan® reprodukce je odstranŊn² 

saktosalpingŢ pŚed pl§novanou IVF.  

Heterotopick§ gravidita je definovan§ jako souļasnĨ vĨskyt intrauterinn² a ekto-

pick® gravidity. Jej² vĨskyt je extr®mnŊ vz§cnĨ a vļasn§ diagnostika t®to koincidence 

dvou a v²ce gravidit je velmi dŢleģit§. NejļastŊji citovan§ incidence heterotopick® gravi-

dity se pohybuje v rozmez² 1/25 000 aģ 1/30 000 intrauterinn²ch tŊhotenstv². S rostouc² 

efektivitou asistovan® reprodukce je moģn§ implantace v²ce embry² a riziko heterotopick® 

gravidity je vyġġ². Proto je nutn® s nebezpeļ²m t®to v§ģn® komplikace poļ²tat hlavnŊ 

v souvislosti s IVF a embryotransferem v²ce embry². VĨskyt heterotopick® gravidity 

v r§mci technik AR kol²s§ mezi 0,75ï2,9 % [24, 25, 26]. Vzhledem k dnes bŊģn®mu em-

bryotransferu 2 embry² do dŊlohy mŢģe jedno implantovat v dŊloze a druh® v tubŊ. Proto 

pro diagnostiku heterotopick® gravidity nelze pouģ²t klasickĨ algoritmus diagnostiky ek-

topick® gravidity, podle nŊhoģ n§lez plodov®ho vejce v dŊloze vyluļuje pŚ²tomnost mi-

modŊloģn²ho tŊhotenstv².   

I pŚes rozvoj pŚ²znakŢ n§hl® pŚ²hody bŚiġn² s poġkozen²m vejcovodu je progn·za 

pro nitrodŊloģn² tŊhotenstv² velmi dobr§. V souļasn® dobŊ, pŚi rutinn²m vyuģit² minim§l-

nŊ invazivn²ch endoskopickĨch metod, je ġance na zachov§n² intrauterinn² gravidity vel-

k§. Okolo 76 % plodŢ lokalizovanĨch in utero v dobŊ operaļn² intervence pro heteroto-

pickou graviditu se rod² v term²nu porodu [27]. 
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Heterotopick§ gravidita se mŢģe projevit tak® krv§cen²m z rodidel v incipientn² 

graviditŊ pod obrazem spont§nn²ho abortu, kdy po revizi dutiny dŊloģn² je zjiġtŊn n§rŢst 

hladin hCG a dle ultrazvukov®ho vyġetŚen² vysloveno podezŚen² na souļasnŊ prob²haj²c² 

mimodŊloģn² tŊhotenstv². L®ļba je opŊt chirurgick§, spoļ²vaj²c² v laparoskopick®m od-

stranŊn² tuby destruovan® ektopickou graviditou. 

Prim§rn² prevenc² vzniku mimodŊloģn²ho tŊhotenstv² je sanace vagin§ln²ch infekc² 

a operaļn² odstranŊn² saktosalpingŢ pŚed pl§novanĨm IVF cyklem. V r§mci terapie an-

drologick®ho faktoru pomoc² inseminace (IUI) je vhodn® volit cykly s minim§ln² stimula-

c² ovari² k zabr§nŊn² polyovulace a nebo prov®st IUI v pŚirozen®m cyklu. PŚi rŢstu vŊtġ²-

ho poļtu folikulŢ lze zabr§nit vzniku v²ceļetn® gravidity a t²m i sn²ģit riziko vniku hetero-

topick® gravidity proveden²m odlehļovac² punkce oocytŢ pod transvagin§ln² ultrazvuko-

vou kontrolou. V r§mci cyklu IVF/ET je preventivn²m krokem transfer maxim§lnŊ dvou 

embry² ke sn²ģen² rizika mimodŊloģn²ho tŊhotenstv², nejl®pe vġak proveden² pŚenosu je-

din®ho kvalitn²ho embrya (single embryo transfer ï SET). V r§mci sekund§rn² prevence 

je nutn® u vġech incipientn²ch gravidit po IVF/ET ale i po IUI myslet na riziko vzniku 

heterotopick® gravidity. VĨskyt heterotopick® gravidity se vlivem l®ļby sterility metoda-

mi asistovan® reprodukce st§v§ vĨznamnou a ģivot ohroģuj²c² komplikac² gravidity. I pŚes 

stoupaj²c² incidenci t®to patologie tŊhotenstv² je t®matika v odborn® literatuŚe prezentova-

n§ pouze ojedinŊlĨmi kazuistikami (poprv® byla popsan§ v roce 1708 Duverneyem pŚi 

pitevn²m n§lezu) [28].  

L®ļba neplodnosti metodami asistovan® reprodukce je spojena se zvĨġenĨm rizi-

kem vzniku mimodŊloģn²ho tŊhotenstv². U vġech incipientn²ch gravidit po IVF/ET, kde 

byl proveden transfer v²ce neģ jednoho embrya nebo po IUI je nutn® myslet na riziko 

vzniku heterotopick® gravidity. Z§kladn² strategi² je peļliv§ diagnostika topiky poļ²naj²-

c²ho tŊhotenstv². Dominantn² roli v diferenci§ln² diagnostice ektopick® a heterotopick® 

gravidity m§ nad§le endoskopie v kombinaci s transvagin§ln²m ultrazvukovĨm vyġetŚe-

n²m mal® p§nve a sledov§n²m s®rovĨch hladin hCG. Vģdy je nutn® posuzovat celĨ kom-

plex vyġetŚen² a korelovat vġechny dostupn® vĨsledky s klinickĨm stavem pacientky, kte-

rĨ je vģdy rozhoduj²c². Diagnostika nejasnĨch stavŢ by mŊla bĨt dokonļena v prŢbŊhu 24 

hodin za vyuģit² vġech dostupnĨch metod.  

PrezentovanĨ soubor Centra asistovan® reprodukce LF MU a FN Brno a Centra 

asistovan® reprodukce LF UP a FN Olomouc dokl§d§ ļastŊjġ² vĨskyt extrauterinn² a hete-

rotopick® gravidity po pouģit² metod asistovan® reprodukce pŚi l®ļbŊ neplodnosti meto-

dou IVF/ET ve srovn§n² s bŊģnou populac².  
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