témto bunkam implantovat, invadovat a prolifero-
vat. Tento efekt mize vysvétlit, proc jsou zeny s re-
trovertovanou délohou méné nachylné k rozvoji
endometridzy mocového méchyre, kdy otevieny
uterovezikdlni Uhel zajistuje lepsi podminky pro
clearance peritonea. Naopak normotopické levo-
stranné postaveni sigmoidea pfispiva k vytvoreni
izolované peritonedIni kapsy, coZ vysvétluje ¢astéjsi
postizeni levého ureteru endometridzou (3).

PATOFYZIOLOGIE

Hluboka infiltrujici endometriéza patii mezi neja-
gresivnéjsi 1éze s fadou specifickych rysU, které ji
odlisuji od ovaridlnich a povrchovych Iézi endo-
metridzy. Dosavadni poznatky nasvédcuji tomu, ze
hormonalni funkce (estrogenové a progesteronové
receptory) a imunologické faktory (peritonealnf
makrofagy, NK buriky a lymfocyty) jsou pfi DIE
kriticky alterovany. Agresivni chovani DIE mUze
byt dale vysvétleno anti-apoptotickymi mecha-
nismy a zvysenou proliferacnf aktivitou souvisejici
s oxida¢nim stresem. U DIE jsou vice aktivovany
invazivni mechanismy nez u SPE a OF, s ¢im?Z souvisf
nadmérna exprese gend pro neuro- a angiogenezi
(5, 7).

Estrogeny a progesteronové receptory maji pfi
endometridze klicovou roli. Endometriotické léze
vykazujf ve srovnani s eutopickym endometriem
vysokou biosyntézu estrogenu a jeho snizenou
inaktivaci. Aromataza, kterd pfeménuje estradiol
(E2) zandrogen(, je u endometriotické tkané upre-
gulovana. Naproti tomu exprese 17 B-hydroxyste-
roid dehydrogendzy odpovedna za dehydrogenaci
E2 na méné aktivni estron, je u DIE snizena, coz
vede ke zvysené tkanové koncentraci E2. Ucinky
estrogenu jsou ve zdravé tkani antagonizovany
progesteronem. Vlivem snizené exprese progeste-
ronovych receptort a jejich funcnim abnormalitdm
v endometriotickych lézich dochazi k rozvoji pro-
gesteronové rezistence. Disledkem je pretrvava-
jici prolifera¢ni aktivita b&hem sekre¢ni faze cyklu
v eutopickém i ektopickém endometriu (2).

Imunotolerance je dllezitym prvkem prezivani
a schopnosti proliferace endometridiniho stromatu

PREHLEDOVE CLANKY

v nepratelském mikroprostredi ektopické lokalizace.
Tyto modifikace mohou byt podporovany skrze
zvysené exprimovany receptor 1 sfingosin-1-fosfa-
tu (S1P), zodpovédny za produkci prostaglandin
a oxidu dusnatého cestou indukovaného interleu-
kinu IL1b, TNF a a dalSich. V Iézich DIE je nadmérné
exprimovana prostaglandin endoperoxid syntéza 2
(PTGS2) zvysuijici produkci prostaglandinu PGF2a
a PGE2 endometridInimi burikami. Produkované
cytokiny maji pleiotropni, cytostatické, chemoa-
traktantnf a angiogenni Ucinky. Inhibujf funkci NK
bunék, granulocytd a makrofagt a inhibuji Th1 od-
povéd. V ramci takto modifikovaného zénétu jsou
ve zvysené mife produkovany IL-1 b, ILl-receptor
typu Il a Il-33. Pravé plazmatickd koncentrace I1-33
by se mohla stat vhodnym diagnostickym ukaza-
telem piitomnosti DIE. Podstatou imunotolerance
je také rezistence bunék ektopicého endometria
v0ci imunitné zprostfedkované cytolyze. Podsta-
tou je maskovani bunék ektopického endometria
modulaci exprese lidskych leukocytarnich antigen(
(HLA) . tridy (2).

Apoptdza je mechanismus reparace tkané
endometria béhem kazdého menstruacniho cyklu
slouZici k eliminaci senescentnich nebo dysfunke-
nich bunék. Endometrialni buriky regurgitované
do peritonedIni dutiny vhodné apoptotické me-
chanismy postradaji, unikaji tak pfirozené clea-
rance. V DIE byla prokdzana nadmérnd exprese
antiapoptotickych faktor( a snizena exprese pro-
apoptotickych faktord. Na kontrole pfezivani bu-
nék v endometriotické tkani se podileji tfi hlavni
mechanismy: (1) endometriotické bunky reaguji
na estrogenem indukovanou antiapoptotickou
signalizaci intenzivnéji nez normalni burky. Zvy-
$ena citlivost téchto endometriotickych bunék
na estrogeny souvisf s hojnym vyskytem ER (3
a pfispiva k preziti implantatu (2). Progesterono-
va rezistence endometriotickych |ézf zpdsobuje
refrakteritu k apoptdze indukované progestoge-
nem (3). V DIE |ézich je navic zvySené aktivovan
nukledrni transkrip¢ni faktor NF-kB cestou indukce
estradiolem a TNF q, ktery ma antiapoptoticky
ucinek.

Oxidacnf stres a proliferace. Retrogradni krevni
transport do peritonea s naslednym rozpadem
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