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Úvod
Mužská i ženská neplodnost má celosvě-

tově silný medicínský a psychologický dopad 

na páry ve fertilním věku. Androgenní příčina 

neplodnosti bývá nalezena ve 40 % případů. 

Mužská neplodnost může být způsobena jasně 

definovanými onemocněními, jako je kryptor-

chizmus, varikokéla nebo hypogonadizmus, 

ale stále u velké části mužů nebývá nalezena 

konkrétní příčina neplodnosti a tyto případy 

spadají mezi idiopatické infertility.

Idiopatická neplodnost nemá ze své podsta-

ty žádnou kauzální léčbu. V současnosti probíha-

jí usilovné snahy o pochopení příčin idiopatické 

neplodnosti a nalezení její adekvátní terapie.

Inositol
Inositol je cyklický polyol s devíti různými 

stereoisomery syntetizovaný z glukózo-6-fos-

fátu, prvního produktu glykolýzy. Nejčastěji za-

stoupenou formou v těle je myo-inositol. Inositol 

je prekurzorem sekundárních messengerů, jako 

je diacylglycerol a inositol trifosfát, které jsou 

zapojeny do nitrobuněčných signálních cest 

zejména při řízení hladiny intracelulárního kalcia. 

Inositol je z těla vylučován ledvinami.

Úloha inositolu v lidské spermii
Spermie získávají motilitu při průchodu nad-

varletem, což jim umožňuje migraci z pochvy 

do vejcovodů a penetraci cumulus oophorus. 

Po penetraci se spermie váže na zona pellu-

cida a dochází k akrosomální reakci, která má 

za následek uvolnění hydrolytických enzymů 

umožňující rozvolnění zona pellucida, vniknutí 

spermie a oplodnění vajíčka. Jak pohyb bičíku, 

termotaxe spermie (1), tak i akrosomální reakce 

(2) jsou procesy, u kterých byla prokázána zá-

vislost na přítomnosti inositolu, který hraje roli 

zejména v procesu uvolňování intracelulárního 

kalcia inositol-dependentními kanály po aktivaci 

protein kinázy C (3).

V in vitro studii se spermiemi oligoasteno-

teratozoospermických mužů bylo elektronovou 

mikroskopií pozorováno snížené poškození krist 

mitochondrií ve střední části spermie po kulti-

vaci ejakulátu v roztoku inositolu (4).

Vliv inositolu na kvalitu spermatu
V prvotní studii u transgenních myší s níz-

kými koncentracemi myo-inositolu v nadvar-

leti bylo popisováno snížení jejich fertility (5). 

Tento fakt vedl k dalšímu výzkumu na poli léčby 

mužské neplodnosti za pomocí myo-inositolu. 

Nejkvalitnější studie na toto téma byly pub-

likovány v roce 2015 Calogerem (6). Jedná se 

o dvojitě zaslepenou, placebem kontrolovanou, 

randomizovanou studii, ve které u 194 pacientů 

s idiopatickou infertilitou byl zkoumán efekt den-

ního podávání 2 g myo-inositolu oproti placebu. 

Po třech měsících léčby došlo k signifikantnímu 

zvýšení koncentrace spermií, celkového počtu 

spermií a počtu spermií s progresivní motilitou. 

Tyto výsledky potvrzuje i Galo ve své recentní, 

retrospektivní studii provedené na Slovensku.

Vliv inositolu na hladinu 
sexuálních hormonů

Produkce spermií je z  velké části závislá 

na hormonálním prostředí muže a podléhá 

hormonální regulaci. Ve studii Calogera (6) byly 

taktéž zkoumány hladiny testikulárních a hypo-

fyzárních hormonů. Po léčbě myo-inositolem 

byl prokázán signifikantní vzestup hladiny inhi-

binu B a pokles FSH a LH, což svědčí pro normali-

zaci stavu a odpovědi semenotvorných kanálků.

Vliv inositolu na výsledek metod IVF
Po kultivaci ejakulátu v roztoku s myo-ino-

sitolem bylo získáno větší množství spermií 

swim-up technikou a zvýšila se i pohyblivost 

těchto spermií a to jak u normozoospermických 

pacientů, tak u patospermiků (7).

Taktéž při použití kultivačního média s myo-

-inositolem došlo ke zvýšení míry úspěšnosti 

oplodnění pomocí intracytoplazmatické injekce 

spermie – ICSI a k zisku vyššího množství embryí 

klasifikace A v randomizované studii na souro-

zeneckých oocytech (8).

Oxidační stres
Oxidační stres nastává v případech nevyrov-

naného poměru mezi koncentrací volných radi-

kálů a antioxidačních mechanizmů. Nepárový 

elektron volných radikálů může oxidovat biomo-

lekuly, zejména aminokyseliny, proteiny a lipidy 

v buněčných membránách.

Možných příčin oxidačního stresu spermií 

je identifikovatelných mnoho. Od kouření, zne-

čištění životního prostředí po přehřívání varlat, 

vliv varikokély, zánětu či chronických chorob.

K ochraně tkání před působením volných 

radikálů lidské tělo disponuje četnými enzy-

matickými a neenzymatickými antioxidační-

mi mechanizmy. Mezi nejšířeji zastoupené 

antioxidační enzymy v mužském ejakulátu 

patří superoxid dismutáza a kataláza, což jsou 

metaloenzymy schopné deaktivovat super-
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oxidové radikály a peroxid vodíku na kyslík 

a vodu. Ochranu před peroxidací lipidů bu-

něčných membrán přechodnými kovy posky-

tují chelační látky jako je transferin, laktoferin 

a ceruloplasmin, které jsou taktéž zastoupeny 

v seminální plazmě (9).

Důsledky působení oxidačního 
stresu na lidské spermie

Peroxidace lipidů buněčné stěny je považo-

vána za klíčový mechanizmus, kterým oxidační 

stres ovlivňuje spermie, snižuje jejich motilitu, 

znesnadňuje fúzi s oocytem, a tím způsobuje 

neplodnost (10). Lipidové složení plazmatic-

kých membrán savčích spermií se významně 

liší od složení somatických buněk. U spermií 

je velmi vysoké zastoupení fosfolipidů, sterolů, 

nasycených mastných kyselin a polynenasyce-

ných mastných kyselin. Membránové lipidy jsou 

zodpovědné za změny probíhající v buněčné 

stěně spermií od maturace v nadvarleti až po ka-

pacitaci v reprodukčním ústrojí ženy (11).

V důsledku oxidačního stresu může dojít 

i k poškození DNA, které se nejčastěji projevuje 

jako zlomy šroubovice, modifikace bází a zkra-

cování telomer (12). Publikované studie uka-

zují, že až 80 % de novo vzniklých strukturních 

chromozomálních aberací embryí je lokalizo-

váno v otcovských chromozomech (13). Taktéž 

míra programované buněčné smrti zralých sper-

matozoí souvisí s hladinou volných radikálů (14).

Antioxidanty
Vitamin E

Ze všech tokoferolů má α tokoferol nej-

vyšší biologickou aktivitu a je jedním z  nej-

důležitějších antioxidantů schopných přímo 

neutralizovat kyslíkové radikály. Má se za to, že 

vitamin E hraje zásadní roli v ochraně membrán 

spermií. Vitamin E má i protizánětlivé účinky 

a tak je schopen redukovat i oxidační stres způ-

sobený leukocyty.

Byly publikovány studie, které prokazují 

schopnost vitaminu E ochránit spermatickou 

membránu před oxidačním stresem. V důsledku 

suplementace vitaminem E dochází ke zlepšení 

fertilizačního potenciálu těchto spermií v  IVF 

procesu (15).

Selen
Selen je často řazen mezi antioxidanty, ale 

sám o sobě nemá žádnou antioxidační aktivitu, 

ale je součástí antioxidačních metaloenzymů. 

Selen je nutný k funkci glutathion peroxidázy 

a je i součástí thiol peroxidázy, jež zvyšuje stabili-

tu spermatického chromatinu. Ač Evropa nepatří 

mezi oblasti s nedostatkem selenu, v některých 

státech je příjem selenu nízký a mezi ně patří 

i Česká republika. Doporučená plazmatická hla-

dina selenu je 70–90 μg/l a dle výzkumů Klíčaly 

a spol. se hladina selenu v plazmě v ČR pohybuje 

mezi 42–65 μg/l (16).

Podáváním 200 μg selenu denně po dobu 6 

měsíců terapie došlo k signifikantnímu zvýšení 

hladiny selenu v seminální plazmě i ke zvýše-

né aktivitě glutathion peroxidázy a ke zlepšení 

všech parametrů spermiogramu s jasnou pozi-

tivní korelací k hladině seminálního selenu (17).

Kyselina listová
Folát hraje důležitou roli při syntéze DNA, 

transferu RNA a proteinů, z těchto důvodu je ho 

zapotřebí i při vzniku spermií. Účinky podávání 

kyseliny listové byly studovány společně s po-

dáváním zinku. V této studii se prokázal vzestup 

koncentrace spermií u subfertilních mužů, bez 

ovlivnění dalších parametrů spermiogramu či 

hladin hormonů (18).

Karnitin
Karnitin je derivátem aminokyselin lysinu 

a metioninu a je zapojen do mnoha metabolic-

kých dějů v různých buněčných organelách, ze-

jména v mitochondriích. Zásadní roli hraje během 

maturace spermií v mužském pohlavním traktu 

a v jejich energetickém metabolizmu. Účinek 

suplementace karnitinu byl zkoumán v počet-

ných studiích různé kvality, ze kterých v metaa-

nalýze vyplývá zlepšení celkové a progresivní mo-

tility spermií bez změny v jejich koncentraci (19).

Arginin
Arginin je semiesenciální aminokyselinou. 

Je syntetizován v lidském těle, ale jeho endogen-

ní produkce nekryje potřeby organizmu a je ho 

třeba přijímat v potravě. Arginin hraje důležitou 

roli v buněčném dělení, v hormonální produkci 

i ve funkci endotelu, kde je substrátem pro vznik 

oxidu dusnatého – důležitého transmiteru.

Přítomnost argininu je potřebná i pro vývoj 

spermií. Pozorování ukazují, že muži s deficitem pří-

jmu argininu trpí sníženým počtem spermií i jejich 

sníženou motilitou. Nemnohé studie publikované 

na toto téma popisují zlepšení koncentrace a po-

čtu spermií po perorálním podání argininu (20).

Závěr
Antioxidanty patří k  jedněm z mála mož-

ností léčby idiopatické mužské infertility a měly 

by být jejím základním kamenem. Další výzkum 

vedoucí k pochopení mechanizmu účinku an-

tioxidantů, který umožní nastavení maximální 

synergie jednotlivých složek antioxidační léčby, 

je stále nutný. Nové poznatky o inositolu svědčí 

o tom, že jde o bezpečnou látku, jejíž účinky jsou 

slibné jak při perorální léčbě mužů s patospermií, 

tak při použití v IVF.
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