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Abstrakt

Téhotenstvi je provazeno velkymi hormonalnimi a imunitnimi zménami. Tyto zmény souvisi
mimo jiné 1 sadaptaci organismu Zeny vedouci k ochran¢ vyvijejiciho se plodu
pted poskozenim. Podobnou adaptivni funkci plni naptiklad téhotenské mnevolnosti
nebo aktivace behaviordlniho imunitniho systému prostfednictvim zvysené miry znechuceni.
Oba tyto fenomény byly pozorovany ve zvysSené mife na pocatku téhotenstvi, kdy je plod
nejzraniteln€j$i. Cilem této prace bylo analyzovat na dvou nezavislych souborech dat
souvislosti mezi znechucenim a nevolnostmi u téhotnych zen a hledat pfipadné spolecné
fyziologické mechanismy. Pfestoze vysledky analyz nebyly na obou souborech konzistentni,
naznaCily, ze by mohla existovat pozitivni korelace mezi znechucenim a nevolnostmi
v priibéhu téhotenstvi, a dokonce Ze mira znechuceni na pocatku té¢hotenstvi predikuje intenzitu
nevolnosti ve tfetim trimestru téhotenstvi. Slozitost studované problematiky, ktera je
diskutovéna v této praci, ovSem podpoftil fakt, ze hladiny biochemickych markert ze screeningu
vrozenych vyvojovych vad mély u obou studovanych proménnych opacny t¢inek, nizsi hladiny
byly spojeny se zvySenym znechucenim a zaroven se snizenou mirou nevolnosti. Dilezitym
faktorem, ktery ma pravdépodobné vliv na miru znechuceni ¢i nevolnosti, je také parita.
Fyziologické mechanismy stojici za obéma fenomény budou tedy pravdépodobné mnohem
komplexnéjsi, nez se predpokladalo. Ziskané vysledky umozni lépe porozumét souvislostem
mezi mechanismy, které by mohly byt pfi¢inou zvySené miry znechuceni ¢i nevolnosti
v t¢hotenstvi. Vysledky mimo jiné generuji dal$i vyzkumné hypotézy, které bude nutné

v budoucim vyzkumu otestovat.
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Abstract

Pregnancy is accompanied by big hormonal and immune changes. These changes are related
to the adaptation of a woman’s organism that leads to the protection of the developing fetus
against damages. Pregnancy nausea or activation of the behavioural immune system through
increase in disgust are other similar adaptations. Both phenomena were observed at a higher
rate at the beginning of pregnancy when the fetus is the most vulnerable. Based on two
independent data sets this thesis aims to analyse interdependencies among disgust and nausea
in pregnant women and seek possible physiological mechanisms in common. Although,
the results of the analyses were not consistent among both sets of data, they showed that there
is a possible positive correlation between disgust and nausea during pregnancy and even that
the rate of disgust at the beginning of pregnancy predicts the intensity of nausea during the third
trimester of pregnancy. The complexity of the studied issue was further increased by the fact
that the level of biochemical markers from a screening of developmental defects had an opposite
effect among both studied variables, lower levels were linked to higher disgust and at the same
time to lower level of nausea. Also, parity is another important factor that probably influences
the level of disgust and nausea. The physiological mechanism influencing both disgust
and nausea is probably more complex than it predicted. The results obtained of this study will
help to better understand the connection between mechanisms that could cause an increased
level of disgust or nausea during pregnancy. Moreover, the results generate further scientific

hypotheses which would need to be tested in future research.
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1 Uvod

Disgust neboli znechuceni ¢i odpor je jednou ze zakladnich emoci a fada autorG ho dnes
povazuje za dulezitou adaptivni soucast systému primarni ochrany organismu pied ndkazami
(Curtis and Biran, 2001). Vzhledem k tomu, Ze chovani souvisejici se znechucenim zahrnuje
urcité naklady, jako je napiiklad energie potfebna k vyhybani se potencidlnim patogeniim
nebo specifické fyziologické reakce, bylo navrzeno, ze by se zvySeny disgust mél vyskytovat
v piipad¢ potfeby intenzivnéjsi ochrany, napiiklad v souvislosti se snizenou imunokompetenci
jedince (Fessler and Navarrete, 2003). Takovym pfipadem by mohlo byt i t€hotenstvi (Fessler
et al., 2005), které je provdzeno hormonalnimi zménami, s kterymi souvisi i zmény nekterych
matefskych imunitnich mechanismt. Tyto zmény by vSak mohly mit za nasledek zvySeni
nachylnosti viici nékterym patogentim (Jamieson et al., 2006). Jak ale ukazal nedavny vyzkum,
imunitni systém je v téhotenstvi velmi aktivni a pfi styku s infekénimi patogeny vyvolava
silnou imunitni odpovéd’ (Racicot et al., 2014). Proto by zvySena mira disgustu v t€hotenstvi
méla souviset spiSe s nedostatecnou aktivaci imunitniho systému. Zaroven byva u nékterych
zen téhotenstvi provazeno téhotenskou nevolnosti, kterd predstavuje dalsi formu adaptivni

ochrany matky i plodu.

Téhotenské nevolnosti postihuji vice nez dvé€ tietiny Zen (Gadsby et al., 1993) a pretrvavaji
vétSinou pouze v prvnim trimestru téhotenstvi (Lacroix et al., 2000), coZ je nejrizikoveé;si
obdobi z pohledu vyvoje plodu. Nevolnosti byvaji vyvolavany nejcastéji potravinami, které
jsou potencialné nebezpe¢né, napiiklad maso a patogenni mikroorganismy v ném ukryté,
zelenina s pfipadnymi toxiny, nebo také alkohol (Little and Hook, 1979; Wiegel et al., 2011).
Takové nevolnosti jsou fyziologické a naznacuji spravny pribéh téhotenstvi, coz podporuji
1 studie, ve kterych bylo pozorovano, Ze u t¢hotnych Zen s nevolnostmi jsou méné Casté potraty

nebo pied¢asné porody (Czeizel and Puh6, 2004; Hinkle et al., 2016)

Vzhledem k tomu, Ze zvySeny disgust i t€hotenské nevolnosti byly pozorovany ve vétsi mife
na pocatku téhotenstvi a jsou asociovany se zmé€nami hladin nékterych hormont, naptiklad
progesteronu (Fleischman and Fessler, 2011; Lagiou et al., 2003; Masson et al., 1985),
cilem této prace bylo hledat souvislosti mezi disgustem a t€hotenskymi nevolnostmi, jejich

evolué¢nim vyznamem a proximatnimi pfi¢inami.



2 Literarni prehled
2.1 Téhotenstvi

Te&hotenstvi neboli gravidita je v zZivoté Zeny unikdtnim obdobim, které v idedlnim ptipad¢ trva
piiblizn¢ 280 dni. Tento udaj se vztahuje k dohodnuté koncepci pocitat délku té€hotenstvi
od prvniho dne posledni menstruace, vék potomka se v tomto piipad¢ nazyva gestacni stafi.
Nicméné skute¢na délka téhotenstvi je pfiblizné o dva tydny kratsi, tj. 266 dni, jelikoz
k oplozeni dochézi az v dob€ ovulace, v tomto piipadé¢ mluvime o embryondlnim ¢i fetdlnim

stafi. V ptedloZzené praci boudou Casové tdaje o délce t€hotenstvi odpovidat gestacnimu veéku.

Jelikoz musi nastévajici matka vynakladat nemalé investice po celou dobu trvani gravidity,
ajeste¢ pomérné dlouho po porodu (napt. v podobé laktace) (Trivers, 1972), optimalni
reproduk¢éni strategii je investovat pouze do ,,kvalitniho* potomka s vysokou Sanci na preziti
a nadsledné rozmnozeni. Vyznamné role v procesech, které rozhoduji o pfijeti ¢i potraceni
zarodku, hraji hormony a imunitni systém. Praveé v prabchu t€¢hotenstvi 1ze pozorovat vyrazné
zmeény jak hladin nékterych specifickych hormont, tak zmény v imunomodulaci. Tyto zmény
také souvisi s adaptivnimi mechanismy, které jsou v t€hotenstvi dilezité pro ucinnou protekci
embrya ¢i plodu. V nasledujici kapitole budou ptedstaveny hormony, které zce souvisi

s predmétem studia této diplomové prace.

2.1.1 Hormonalni zmény

Lidsky choriovy gonadotropin (hCG, human chorionic gonadotropin) je hormon, chemickou
podstatou glykoprotein, produkovany syncytiotrofoblastem placenty. Bylo prokazano,
ze regulace sekrece hCG souvisi s uvolnénim placentdlntho hormonu uvoliujiciho
gonadotropin (GnRH, gonadotropin-releasing hormone) (Barnea and Kaplan, 1989). Jeho
koncentrace se dramaticky zvySuje téméf cely prvni trimestr, poté vyrazné klesne a v prib¢hu
druhého 1 tfetiho trimestru je jeho hladina téméf konstantni. Maximalnich hodnot koncentrace
dosahuje v 10. tydnu téhotenstvi (Hay, 1988). Toto kolisdni hladin ma spojitost s primarni
funkci hCG, kterou je stimulace rastu zlutého téliska a diky tomu udrzovani jeho biosyntetické
aktivity, tedy produkci estrogentl a progesteronu (Hanson et al, 1971; Tal et al., 2000). Zajistuje
tedy sekreci progesteronu v dob¢, kdy tuto roli jesté nemlze plnit placenta. Podili

se na stimulaci angiogeneze (tj. novotvorba krevnich kapilar) ve vaje¢nicich diky zvySené



proliferaci vaskularnich endotelidlnich bunék a zvySené expresi angiogennich faktora,
napiiklad vaskularniho endotelového rustového faktoru (VEGF, vascular endothelial growth
factor) (Berndt et al., 2006, Wulff et al., 2001). Dtlezity je supresivni u¢inek hCG na bunécnou
imunitu, diky kterému je zvySena tolerance mateiského imunitniho systému vici cizorodému
zéarodku. Dochazi k tomu vice mechanismy, napiiklad zvySenim proliferace d€loznich
NK-bunék (uNK, uterine natural killer) (Kane et al., 2009), nebo skrze snizenou proliferaci
a aktivaci T lymfocytl (Bansal et al., 2012) a tim inhibici produkce nékterych cytokind,
napfiklad interleukinu 2 (IL-2) (Xiao, 2015).

V prenatalni diagnostice se koncentrace hCG (v moci a krevnim séru) pouziva jako hlavni
marker kontroly kvality zarodku, slouzi ptfedevsim ke zjistovani vrozenych vyvojovych vad
(Hajek et al., 2000). Normalni hladiny hCG v priitbéhu téhotenstvi jsou znazornény v tabulce 1
(American Pregnancy Association, 2020). Pfili§ nizké nebo piili§ vysoké koncentrace hCG
mohou znacit nespravny prubéh t€hotenstvi a mohou byt spojené s riznymi patofyziologickymi
stavy. Naptiklad niz$i, nez primérné koncentrace hCG na konci prvniho trimestru jsou
spojovany s niz$i porodni hmotnosti ditéte (Berjaktarovic et al., 2017), s vys$sim rizikem potratu
(Goetzl et al., 2004), ¢asné preeklampsie (Keikkala et al., 2013) nebo ektopickym téhotenstvim
(Barnhart, 2009; Hajenius et al., 1995). I vys$i koncentrace mohou byt spojeny
s patofyziologiemi, ukazuje se, Ze vy$$i naméfené koncentrace sérového hCG v druhém
trimestru t¢hotenstvi koreluji s vy$$im rizikem vyskytu preeklampsie (Berjaktarovic et al.,
2019), zatimco v prvnim trimestru jsou jeho zvySené hladiny spojeny s vySSim vyskytem

Downova syndromu (Brambati et al., 1994).

Tab. 1: Koncentrace hCG v priibéhu téhotenstvi. Délka téhotenstvi je udavana
v tydnech gesta¢niho véku, tj. doba od prvniho dne posledni menstruace

3. tyden 5-50 mIU/mL

4. tyden 5-426 mIU/mL

5. tyden 18-7,340 mIU/mL

6. tyden 1,080-56,500 mIU/mL

7.-8. tyden 7,650-229,000 mIU/mL

9.-12. tyden 25,700-288,000 mIU/mL
13.-16. tyden 13,300-254,000 mIU/mL
17.-24. tyden 4,060-165,400 mIU/mL
25.-40. tyden 3,640-117,000 mIU/mL




Progesteron je steroidni hormon, ktery je produkovan bunikami zlutého téliska (corpus luteum)
a v piipad¢ ot¢hotnéni se tak déje az do 4. mésice t¢hotenstvi, kdy pokracuje jiz dostatecna

syntéza progesteronu pouze placentou (Sadler, 2011).

Progesteron ma velky vyznam jak v t€hotenstvi, tak i v celém menstruacnim cyklu. Nejvyssi
hladiny progesteronu (mimo t€hotenstvi) se vyskytuji béhem lutedlni (sekrecni) faze cyklu, kdy
je progesteron vylucovan z corpus luteum (Hatcher and Namnoum, 2004), toto obdobi je
vyznamné, co se tyCe priprav téla na potencidlni t¢hotenstvi. Pravé kvili mozné implantaci
blastocysty dochazi v této fazi k imunomodulaci, kterd predstavuje adaptaci matetského
imunitniho systému k tomu, aby nenapadl semialogenni blastocystu a toleroval tak pfitomnost
cizorodého otcovského genetického materidlu. Nicméné v dusledku navozeni této tolerance

se u zen v této fazi vyskytuje vétsi nachylnost k infekcim (Fessler, 2001).

V téhotenstvi se progesteron podili na zabranéni silné matetské imunitni odpovédi proti plodu
tim, ze potlacuje specifické slozky imunitniho systému a zarovein ma pozitivni ucinky
na nekteré jeho nespecifické slozky, coz Ize povazovat za kompenzaéni mechanismy k udrzeni
ucinnosti celého imunitniho systému (Scheibl and Zerbe, 2000). V piitomnosti progesteronu
dochézi ke zvysSeni poctu progesteronovych receptorit na lymfocytech (Roussev et al., 1993),
které poté spolecné s decidudlnimi bunkami CD56+ produkuji blokujici faktor PIBF
(progesterone-induced blocking factor) (Szekeres-Bartho et al., 1985; Faust et al., 1999), ten
ma pozitivni U€inky na udrZeni uspéSného te€hotenstvi (Szekeres-Bartho et al., 1995b). Jeho
hladiny jsou vyznamné zvySené v prvnim trimestru téhotenstvi a také v lutedlni fazi cyklu
(Check et al., 1996). Protektivni plisobeni progesteronu a PIBF je zprostiedkovano zaprvé
snizenim aktivity NK bunék (Szekeres-Bartho et al., 1989; Szekeres-Bartho et al., 1999)
a zadruhé plsobenim na sekreci cytokint lymfocyty (Szekeres-Bartho et al., 1995a). PIBF
nebo IL-10 a zéroven sniZzuje produkci prozanétlivych cytokinti, mezi které patii interferon-y
(IFN-y), tumor nekrotizujici faktor (TNF), nebo interleukin IL-2 (Raghupathy et al., 2000;
Szekeres-Bartho and Wegmann, 1996). A jelikoz Th-2 lymfocyty maji pozitivni vliv
na B lymfocyty, ¢imZ podporuji protilatkovou odpovéd’ a Th-1 lymfocyty naopak podporu;ji
bunécnou (cytotoxickou) imunitu, je nasnadé¢ se domnivat, Ze ovlivnéni jejich pomeéru

ve prospech Th-2 vede ke spravnému prubéhu t€hotenstvi (Druckmann and Druckmann, 2005).

vvvvvv

Jeho syntéza probiha prevazné v Leydigovych bunkach varlat a také v bunikach nadledvinek. Je


https://cs.wikipedia.org/wiki/Leydigova_bu%C5%88ka

dalezitou soucasti reprodukce, jelikoz je nezbytny pro proces spermatogeneze a rozvoj
sekundarnich pohlavnich znakii u muzi (O'Shaughnessy and Fowler, 2014). V pribéhu
téhotenstvi se matetskd koncentrace testosteronu vyrazné zvySuje (Bammann et al., 1980)
a jelikoz ma testosteron také vliv na imunitni systém, jehoz aktivitu potlacuje (Folstad
and Karter, 1992), mohl by byt spoluzodpovédny za zminénou imunomodulaci v té¢hotenstvi.
V souvislosti s imunitnim systémem bylo také pozorovéno, ze jedinci s vys$$i hladinou
testosteronu se Castéji nakazi riiznymi chorobami (James, 2013). A vyssi hladiny testosteronu
v t€hotenstvi jsou také spojovany s nizsi produkci IgE u potomka muzského pohlavi (Shaheen

et al., 20006).

Kortizol je steroidni hormon, ktery se fadi mezi glukokortikoidy, jejichz syntéza probiha v ktife
nadledvin. Je to hlavni stresovy hormon a hraje vyznamnou roli v metabolismu zivin.
Mimo jiné mé také imunosupresivni efekt (Siiteri et al., 1977). V priibéhu téhotenstvi se u Zen
koncentrace kortizolu zvySuje (Carr et al., 1981) a bylo zjisténo, ze vySsi hladiny kortizolu

v té¢hotenstvi souvisi s nizsi porodni hmotnosti novorozence (Bolten et al., 2011).

Je zde dulezité zminit jeste¢ dalsi latku, kterd nem4 hormonélni povahu, nicméné je jednim
se o glykoprotein PAPP-A (Pregnancy-associated plasma protein A), ktery je produkovéan
syncytiotrofoblastem placenty (Guibourdenche et al., 2003). Jelikoz je PAPP-A protedza
specificka pro inzulinu podobny ristovy faktor vazajici protein 4 (IGFBP-4) (Lawrence et al.,
1999) a vazba IGFBPs inhibuje biologickou dostupnost IGF (inzulinu podobny ristovy faktor),
ktery ma vyznamny vliv na fetoplacentarni rst (Baker et al., 1993; Constancia et al., 2002),
muze byt prave proteolytickd aktivita PAPP-A zvySujici dostupnost IGF mechanismem
dalezitym pro spravny prubéh téhotenstvi. Obecné je nizka hladina PAPP-A asociovdna
s pted¢asnym porodem, nizkou porodni hmotnosti nebo potratem (Barrett et al., 2008; Peterson
and Simhan, 2008). A bylo zjiSténo, ze jeho nizké hladiny v prvnim trimestru t&hotenstvi

mohou znacit pfitomnost plodu s Downovym syndromem (Muller et al., 1993).

2.1.2 Zména imunitnich funkci

JiZ po dlouhou dobu je znamo, ze v prubéhu té¢hotenstvi dochazi ke specifickym zménam
ve fungovani mateiského imunitniho systému. V roce 1953 svou eseji Peter Medawar, nositel
Nobelovy ceny, polozil zdklady celé reprodukéni imunologii, kde z imunologického hlediska

srovnaval antigenné cizi plod v matefském organismu s transplantatem (Billington, 2003).


https://cs.wikipedia.org/wiki/Spermatogeneze
https://cs.wikipedia.org/wiki/Sekund%C3%A1rn%C3%AD_pohlavn%C3%AD_znaky

Z tohoto srovnani je jiz zjevné, ze je potieba tlumit matetsky imunitni systém, aby nenapadal

semialogenni plod (Billingham et al., 1953).

Jak jiz bylo popsano vyse, hlavnim imunosupresorem v t¢hotenstvi je progesteron, ktery ma
vyznamny vliv na Th lymfocyty (viz kapitola 2.1.1). Ve studii, provadéné jak na mySich
i na lidech, bylo vychyleni poméru Thl / Th2 ve prospéch Thl bunék povazovano za hlavni
pri¢inu neuspésného tehotenstvi (Raghupathy, 1997). Relevantnost zminovanych ucinka
podporuje fakt, ze v pribéhu téhotenstvi dochazi ke zméndm v symptomatologii nékterych
autoimunitnich onemocnéni. Napftiklad u revmatoidni artritidy, ktera je spojena s pfili§ nizkou
produkci Th2 cytokinli, dochazi v pribéhu te€hotenstvi ke zmirnéni jejich projevi (Dstensen
etal., 1983). Anaopak u onemocnéni systémovy lupus erythematodes, které je
charakterizované patologicky vysokou produkeci Th2 cytokinl, dochazi v téhotenstvi

ke zhorSeni jeho ptiznakl (Rubbert et al., 1992).

Stav a procesy v imunitnim systému v pribéhu celého téhotenstvi jsou vSak mnohem
komplexnéjsi. Existuje fada dikazl, Ze zeny nejsou v t¢hotenstvi imunosuprimované, ale jedna
se spiSe o jedineCnou modulaci jejich imunitniho stavu (Mor and Cardenas, 2010).
Collins et al. (2009) poukazuji na to, ze je nespravné srovnavat reakci matefského imunitniho
systému vuci plodu s reakci imunitnich bunék vici transplantatu. Autofi popisuji odliSnou
reakci decidualnich dendritickych bun¢k (DC, dendritic cell) na semialogenni plod oproti reakci
jinych tkanovych DC na transplantovany orgéan. V soucasné dobé tedy vyzkumy ukazuji,
7e v obdobi ¢asného téhotenstvi dochazi k aktivaci slozité sit€¢ riznych faktort souvisejicich
s imunitou (Peterson et al., 2020). Co se ty¢e pom&ru Th1/Th2 lymfocytl, tedy pfitomnosti
zanétlivého prostiedi, zalezi také na stadiu t€¢hotenstvi. ProtoZe cela aktivita cytokinové sité je
komplikovanéjsi, je téhotenstvi rozdélovano na tfi imunologické faze, v pribéhu kterych
se imunitni systém matky chovéd odlisné¢ (Mor, 2008). Potencidln¢ Skodlivé Thl cytokiny
mohou hrat ve skutecnosti dillezité role v pocatku embryonélniho vyvoje a poté béhem porodu
(Granot et al., 2012; Mor et al., 2011), zatimco Th2 jsou pi1 normalnim pribehu t€hotenstvi

zvysSené ve druhém a tfetim trimestru (Saito et al., 1999).

Pti reakcich imunitniho systému je béZné, Ze nedostatecnou funkci nékteré z jeho slozek dokaze
castecné zastoupit slozka jind. To miizeme sledovat pravé béhem téhotenstvi, kdy dochézi k
potlaceni bun&tné zprostiedkované imunitni odpovédi a nasledného zvySeni humoralni

imunity, coz zpisobuje zmiflovany posun poméru Thl a Th2. Lze tedy piedpokladat, Ze snizeni



funkce zprostfedkované Th1 je kompenzovano jinymi mechanismy, které jsou zprostiedkované

Th2.

2.2 Téhotenské nevolnosti

Jesté v relativné nedavnych dobéch se predpokladalo, ze vyskyt t€hotenskych nevolnosti znaci
pritomnost né¢jaké patologie, a tedy nespravny prabeh t€hotenstvi. U malého procenta t€hotnych
zen (pfiblizn€ 1 %) opravdu dochdzi k velmi intenzivnim nevolnostem a zvraceni
(Einarson et al., 2013), které mohou trvat velmi dlouho, tento stav se nazyva hyperemesis
gravidarum a mize mit v nelééenych ptipadech i fatalni nasledky (Broussard and Richter,
1998). Nicméné postupem Casu se ukazalo, ze do ur€ité miry jsou téhotenské nevolnosti
fyziologické a zaCal intenzivnéjsi vyzkum jejich vyznamu. Jiz v sedmdesatych letech poukazali
Little and Hook (1979) na skutecnost, ze téhotenské nevolnosti mohou chranit vyvijejici
se plod, a to konkrétn¢ pted uzivanim alkoholu a tabaku, jez maji teratogenni Gc¢inky. Tuto teorii
podporuje i fakt, ze u Zen, které maji nevolnosti, dochazi procentudlné méné ¢asto k imrti plodu
(Hinkle et al., 2016), pted¢asnému porodu (Czeizel and Puho, 2004) a zdroven hmotnost jejich
déti pii porodu je vyssi (Tierson et al., 1986; Weigel and Weigel, 1989a). Dokonce ty
zeny, které maji vaznéjsi projevy nevolnosti, tedy jsou doprovdzeny zvracenim, maji
signifikantné niz§i riziko potratu oproti Zenam s mirnéjSimi ptiznaky (Wiegel and Wiegel,
1989b). To podpotily i vysledky z dalsi studie, které ukazuji, ze absence symptomi spojenych
s téhotenskymi nevolnostmi byla spojena se zvySenym rizikem samovolného potratu
nevolnostmi (tj. zacaly diive, vyskytovaly se Castéji a trvaly déle), bylo niZsi riziko vyskytu
vrozené srde¢ni vady (Boneva et al., 1999). I pfesto, Ze zminované novorozenecké vysledky
jsou u potomk Zen s té¢hotenskou nevolnosti pfiznivéjsi, maji tyto Zeny v pribehu té¢hotenstvi
vetsi pravdépodobnost vyskytu jinych komplikaci, naptiklad proteinurie, vysokého krevniho

tlaku nebo preeklampsie (Chortatos et al., 2015).
2.2.1 Pivod téhotenskych nevolnosti

Tehotenské nevolnosti se vyskytuji ptfiblizn€ u 70 % Zen (Einarson et al., 2013), pficemz asi
u poloviny téhotnych zen jsou doprovazeny zvracenim (Gadsby et al., 1993). NejCastéji jsou
pritomné pouze v prvnim trimestru té¢hotenstvi a nejsiln€j$i pfiznaky se objevuji priméerné
v devatém tydnu téhotenstvi (Gadsby et al., 1993; Lacroix et al., 2000), poté zac¢ina frekvence
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1 sila nevolnosti klesat. To se d&je, jelikoz pozdéji v t€hotenstvi (ve druhém a tfetim trimestru)
dochazi k dal$im zméndm v imunitnim systému Zeny a zaroven se vyviji individudlni imunitni
mechanismy plodu, z toho divodu jiz neni potieba, aby primarni roli obranného mechanismu
sehravaly nevolnosti (Fessler, 2002). Nicmén¢ bylo zjiSténo, Ze téhotenské nevolnosti nejsou
vyjimkou ani ve tietim trimestru (Einarson et al., 2013). Autofi této studie ukazuji, ze ptiblizné

23 % téhotnych zen mélo piiznaky i ve tfetim trimestru t€hotenstvi.

I piesto, Ze jsou té¢hotenské nevolnosti pomérné castym jevem, jejich etiologie je stale nejasna.
Uvazuje se, zda za jejich vznikem stoji ultimatni pfic¢iny, nebo zda jsou pouze vedlejSim
produktem velkych hormonalnich zmén v zacatcich téhotenstvi (Lagiou et al., 2003;
Masson et al., 1985). Teorie téhotenskych nevolnosti pouze jako vedlejSiho produktu byla diive
prioritn¢ piijiména, avSak v poslednich n¢kolika letech se jim vice ptiklada adaptacni vyznam.
Pro tuto teorii (t¢hotenské nevolnosti jako evolu¢ni adaptace) svéd¢i 1 pozorovani zmén
ve stravé a odmitani urcitych skupin potravin 1 u jinych savct, naptiklad opic (Czaja, 1975).
A z tohoto hlediska pak vyvstava otazka, zda je inicidtorem zmén matka (s cilem chranit

embryo) nebo zda nevolnosti iniciuje embryo.

Z evoluéniho pohledu piedstavuje té¢hotenskd nevolnost prvni linii obranného mechanismu
plodu i matky, jez je v zacatcich te¢hotenstvi vystavena imunomodulaci. Nevolnosti mohou
nastat jiz pfi pohledu na potencidlné nebezpecnou potravinu nebo zaznamenani jeji viing a tim
je Zena odrazena od jejiho poziti. Tuto pfedstavu podporuje i fakt, Ze nevolnosti jsou nejsilné;si
ve stadiu, kdy je plod nejcitlivéjsi na toxiny piijaté matkou, tedy mezi 2. a 3. mésicem vyvoje.
Tato doba znamend pro plod obdobi organogeneze a t¢hotenské nevolnosti by tedy mohly byt
evolucni adaptaci, zabranujici poziti toxin{, respektive potencidlnich teratogenti (Hook, 1976;

Profet, 1992).

Zeny jsou proto v tomto obdobi nejvice nachylné na potraviny, které by mohly tyto latky
obsahovat ve zvySené mife, coZz jsou napiiklad potraviny s hofkou nebo Stiplavou chuti
(Sherman and Flaxman, 2001), kterd znaci vyssi obsah nebezpecnych sekundarnich metabolitt,
jako jsou purinové alkaloidy (kofein, theobromin), glykoalkaloidy (solanin, tomatin)
nebo chinolinové alkaloidy (chinin), mezi tyto potraviny patii kdva, €aj, zelenina, kofeni

a nékteré byliny.

Dale to jsou potraviny, které mohou s vétsi pravdépodobnosti obsahovat parazity, jako je maso,
nebo ty, které podléhaji rychlému kaZeni a svym zapachem signalizuji vyskyt bakterii

produkujicich toxiny, to se tyka obecné zivocisnych produktl, v prvni fadé téch, které nejsou
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prilis Cerstvé (Profet, 1992; Wiegel et al., 2011). Ukazuje se, ze v tradi¢nich spole¢nostech,
u kterych je zakladem bezmasa strava, je pravdépodobnéjsi absence téhotenskych nevolnosti,
to je patrné zpusobeno z divodu nizsiho vyskytu mikroorganismil v rostlinné stravé oproti

zivo¢isSnym produktiim (Flaxman and Sherman 2000).

Tehotenské nevolnosti jsou velmi konzervovanym mechanismem obrany, byly vystaveny
silnému selek¢nimu tlaku jiz v pleistocénu, kdy potrava zacinala prochazet tepelnou upravou
a lidé tak meéli pfistup k SirSi Skéle potravin, tedy i vice moznosti styku s toxiny (Stahl et al.,
1984). Pticemz i pfi tepelné upravé muize dochézet k produkci novych nebezpecnych latek
(Sugimura, 1982), proto i smazen¢, grilované, peCené nebo spalené potraviny, ve kterych jsou
Casto pritomny mutageny (Felton et al., 1981) a vykazuji typicky pach, tvoii dalsi skupinu
potravin, které mohou vyvolavat nevolnosti. Na druhou stranu se da predpokladat, ze nejlépe
tolerované potraviny budou ty, které maji nevyraznou vuni a chut, naptiklad zpracované
obiloviny. Bylo zjiSténo, Ze urcité spolecnosti, ve kterych nebyly pozorovany ptiznaky
téhotenskych nevolnosti, pouzivaly vyznamné castéji kukufici jako zakladni potravinu

nez spolecnosti, kde se t€hotenska nevolnost vyskytovala (Minturn and Weiher, 1984).

Podobné souvislosti mezi dietnimi zvyklostmi a vyskytem téhotenské nevolnosti potvrzuji
i vysledky z novéjsi studie (Pepper and Craig Roberts, 2006), které ukazuji pozitivni korelaci
mezi vyskytem tehotenskych nevolnosti a piijmem cukru, stimulantli nervového systému,

zeleniny, masa, mléka a vajec a negativni korelaci s pfijmem obilovin a luSténin.

Dalsi z adaptivnich vysvétleni je, Ze pfitomnost t€¢hotenskych nevolnosti by mohla nepfimo
plsobit na rist placenty (Huxley, 2000). Snizenim piijmu zivin, a tedy celkové matetskeé
energie, zpusobené nevolnostmi, se snizuji hladiny matefského a fetdlniho inzulinu
a inzulinového rastového faktoru 1 (IGF-1). Jelikoz se jednéd o anabolické hormony, je jejich
poklesem potlacena syntéza matetské tkané, nicméné riist placenty (a také embrya) je dale
udrzovan diky inzulinovému ristovému faktoru 2 (IGF-2) (Delhanty and Han, 1993), ktery
na rozdil od inzulinu a IGF-1 neni ovlivnén dostupnosti Zivin. Tuto skute¢nost podporuje
korelace sniZzené¢ho piijmu energie matky v tchotenstvi se zvySenou hmotnosti placenty
(Lumey, 1998). SniZeni nevolnosti ve druhém trimestru se shoduje s dobou, kdy ptfechazi
regulace ristu plodu z IGF-2 na IGF-1 (Gluckman and Harding, 1997), v této dob¢ by se tedy

snizeni dostupnosti Zivin jiz projevilo ve sniZeni rychlosti ristu plodu.



2.2.2 Proximatni pri¢iny

Pricina téhotenskych nevolnosti neni zcela zfejma ani co se tyCe proximatnich mechanismi.
Nejcastéji prijimané teorie etiologie té¢hotenské nevolnosti zahrnuji hormonalni zmény. Jako
mozné faktory byly navrzeny estrogeny a progesteron. Koncentrace téchto hormona se
zvySuje beéhem c¢asného tehotenstvi (Tulchinsky and Hobel, 1973) a zaroven bylo zjisténo,
7e pii exogennim podani mohou obé¢ tyto latky vyvolavat nevolnost (Creinin et al., 2006; Finch,
1949; Raymond et al., 2000). Pravé kombinace zvysené hladiny progesteronu a estrogenu mtize

zpusobovat zaludecni diskomfort zplisobeny naruSenim motility provazejici tehotenské

nevolnosti (Walsh et al., 1996).

Byla dokonce nalezena pozitivni korelace mezi vyskytem nevolnosti a koncentraci estradiolu
(Lagiou et al., 2003). ZvySujici se koncentrace estrogenu navic pravdépodobné zplisobuje
zvyseni senzorické citlivosti u Zen v poc¢atku t€hotenstvi (O’Brien et al., 1997; Savovi¢ et al.,
2002), konkrétn¢ se jedna o Cichovy systém, ktery se stava hypersenzitivnim, coz umoznuje
lepsi detekci piipadnych toxini a tim primarni ochranu pied patogeny v zacatcich t¢hotenstvi.
U progesteronu byly nejvyssi hladiny naméfené v rannich hodinach (Johansson, 1969), coz

muze castecné vysvétlovat nejsilnéjsi a nejcastéjsi vyskyt nevolnosti pravé v tuto denni dobu.

Pozitivni korelace se vyskytovala i mezi koncentracemi testosteronu a jinych androgeni

a nevolnosti v pribéhu téhotenstvi (Carlsen et al., 2003).

Zda se vsak, ze zasadni roli ohledné vzniku t¢hotenskych nevolnosti hraji zmény koncentrace
hCG, ktery je produkovan placentou. Z pozorovani, pfi némz byly pfitomny klinicky vyznamné
nevolnosti 1 za stavu abnormalni formy téhotenstvi nazyvaném kompletni molarni t¢hotenstvi
(mola hydatidosa), pti kterém je oplozené vajicko neZivotaschopné, miizeme soudit, ze stimul
je placentarniho, nikoliv plodového plivodu (Niebyl, 2010). Nevolnosti nastupuji béhem
prvnich nékolika tydnd téhotenstvi a tato doba koreluje s produkci hCG, pficemz existuje
1 Casovy vztah mezi vrcholy obou piipadd, které byvaji kolem 9. tydne té¢hotenstvi, to podporuje
1 hypotézu pozitivni zavislosti intenzity pocitovanych nevolnosti s hodnotou koncentrace hCG
spojenymi se zvySenymi hladinami hCG, jako je viceCetné t&€hotenstvi (Kaéllén, 1987),
kompletni molarni té¢hotenstvi (Goldstein and Berkowitz, 1994), nebo téhotenstvi s plodem

nesouci trisomii 21 (Kéllén, 1987).
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Existuji korelace 1 mezi dalSimi hormony a nevolnostmi, zda se ale podili na jejich vzniku je
nejasné, nebot” dikazy jsou vétSinou nepiimé. Bylo prokdzano, ze v pocatku t¢hotenstvi,
dochazi k aktivaci §titné zlazy a tim stimulaci produkce a uvolfiovani tyroxinu (T4), ktery
podnécuje rist placenty (Spencer and Robinson, 1993). Kromé toho hladiny tyroxinu, stejné
jako hCG, koreluji s nastupem a mirou téhotenskych nevolnosti (Mori et al., 1988). Jelikoz bylo
zjisténo, Ze také mira stresu souvisi s nevolnostmi (Chou et al., 2008a), je mozné, ze i kortizol,
jako hlavni latka Gcastnici se stresové odpovédi a zaroven hormon, ktery se zvysuje v prubchu
téhotenstvi (Carr et al., 1981; Kuo et al., 2010), mlze pfispivat ke vzniku tehotenskych
nevolnosti. Na druhou stranu stresova reakce muze byt spiSe disledkem vyssSich nevolnosti

a zvraceni nez jejich pficinou.

Vyse byla zmiflovdna hypotéza o zavislosti snizeného energetického pfijmu a hladin inzulinu
s vyvojem placenty. Tuto hypotézu podporuje také fakt, Ze inzulin inhibuje placentarni
produkci hCG v prvnim trimestru t€hotenstvi (Barnea et al., 1993). S tim souvisi 1 dal$i latka
vylucovana placentou, a to leptin (Masuzaki et al., 1997), hormon, ktery je bézné produkovany
prevazné bilou tukovou tkani. Ten nepiimo reguluje piijem potravy tim, ze skrze hypothalamus
signalizuje pocit sytosti. Jelikoz bylo zji§téno, Ze nejvy$$i mnoZzstvi leptinu je produkovéano
v osmém tydnu téhotenstvi, autofi pfedpokladaji, ze v casném téhotenstvi miize placentarni
produkce leptinu potlacit chut’ k jidlu a snizit tak piijem matefské energie (Huxley, 2000). Zda
se tedy, ze niz8i piijem energie (a tedy udrzovani nizSich koncentraci inzulinu), zptisobeny
t€hotenskymi nevolnostmi a zarovenn vys$§imi hladinami leptinu, je v tomto obdobi dulezity

pro vyvoj a spravnou funkci placenty.
2.2.3 Faktory ovliviiujici téhotenské nevolnosti

Jelikoz je piivod téhotenské nevolnosti multifaktorialni, je velmi tézké urcit, které faktory jsou
pro vznik, trvani nebo udrZovani vyssi miry nevolnosti zasadni. Z ptedeslych poznatki se zda,
ze hlavni roli by mohla hrat koncentrace n€kterych hormoni. S tim muize souviset 1 pohlavi

budouciho potomka.

Existuje pomérn¢ malo studii, které mimo jiné sledovaly 1 vliv pohlavi budouciho potomka
na miru ¢i délku trvani t€hotenskych nevolnosti. Bylo zji$téno, ze ¢astéji trpi nevolnostmi zeny,
které ocekavaji potomka zenského pohlavi (Czeizel and Puho, 2004; Mitsuda et al., 2019).
Tento fenomén byl pozorovan i v pfipadé viceCetného téhotenstvi, pfiCemz v piipadé

téhotenstvi se dvéma Zenskymi plody bylo riziko a mira nevolnosti vyssi nez v ptipadé, kdyz
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byl jeden ¢i oba plody muzského pohlavi (Mitsuda et al., 2019). To by mohlo mit souvislost
s tim, ze u zen ocCekavajici divku, byly zjistény vyssi koncentrace hCG oproti Zendm, které
o¢ekavaly chlapce (Danzer et al. 1980; Gol et al., 2004; Steier et al., 1999; Yaron et al., 2002).
Jina studie zadny statisticky vyznamny rozdil mezi mirou nevolnosti a pohlavim plodu nenasla
(Louik et al., 2006). Je tedy zatim otazkou, jaky mechanismus stoji za tim, Ze se u zen, které
o¢ekavaji potomka zenského pohlavi, vyskytuji nevolnosti vice a zda tomu tak ve skute¢nosti

opravdu je.

S ohledem na mechanismy imunitniho systému matky v zacatcich téhotenstvi (viz kapitola
2.1.2) a teorii protektivnich uc¢inkl t€¢hotenskych nevolnosti vi¢i sobé 1 plodu, by se dalo
predpokladat, ze pohlavi bude mit presné opacny efekt, nez je zminovany vyse. V piipadé plodu
samc¢iho pohlavi by totiz mélo dochazet k vétSimu utlumeni matetského imunitniho systému
s cilem ochranit imunogen¢;jsi plod a tim padem by mély byt pfitomny vétsi projevy nevolnosti,
jako kompenzace utlumené imunity. Kromé toho je placenta ptedev§im na pocatku t€hotenstvi
u samcich plodi vétsi nez u samicich (Kalisch-Smith et al., 2017), coz vzhledem k vyse
popisovanému efektu nevolnosti na rust placenty (viz kapitola 2.2.1) také podporuje spise teorii,

ze vétsi nevolnosti by mély pocitovat Zeny ocekavajici muzského potomka.

2.3  ,,Disgust*“ neboli znechuceni

Podobné¢ jako téhotenské nevolnosti je z perspektivy evolucni biologie za soucast adaptivniho

systému ochrany organismu pied ndkazami povazovan také disgust (Curtis and Biran, 2001).

Jiz Darwin definoval disgust neboli znechuceni ¢i odpor jako jednu ze zékladnich emoci
(Darwin, 1872). Jak bylo uvedeno vySe, povazuje se za sou¢ast adaptivniho systému ochrany
organismu (Curtis and Biran, 2001) a m¢l by tedy chranit jednotlivce od kontaktu s latkou, ktera
obsahuje, nebo by mohla obsahovat infekéni agens. Disgust je vniméan jako soucast
behavioralniho imunitniho systému, vedouci k preventivni obrané, a to formou vyhybani se
urcitym podnétliim, které maji tendenci se vyskytovat spole¢né s patogeny (Scheller and
Dancum, 2007). Protoze patogeny zabijeji nebo oslabuji lidské bytosti po vétSinu lidské
historie, je pochopitelné se domnivat, ze se znechuceni vyvinulo pfirozenym vybérem a dle
Haidt et al. (1997) se jednéd vylu¢né o lidskou adaptaci na Zivot v pfitomnosti potencialné
infek¢nich patogent, které se pfenaSeji primarné fyzickym kontaktem mezi zvifaty a lidmi
nebo jejich produkty.
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Hypotézu, ze disgust se tyka vylucné lidské populace (Haidt et al. 1997) podporuje naptiklad
fakt, Ze pohled na slzy, jako jediny télni produkt exkrece, nevyvolava v lidech disgust a zaroven
se jednd o jedine¢ny lidsky produkt, ktery nas nijak nespojuje se zvifaty (Ortner, 1973).
Nicméné nekteré recentni studie naopak zduraziuji, ze se disgust pravdépodobné objevoval
mnohem diive nez samotny lidsky druh. Argumentuji tim, Ze chovani, které snizuje moznost
kontaktu s patogeny, bylo dozajista v prubehu evoluce voln¢ zijicich organismi pod silnym
selekénim tlakem a bude se tedy vyskytovat v celé zviteci 1181 (Curtis and de Barra, 2018). Stavi
pocit znechuceni paraleln¢ ke strachu, ktery se u zvitat vyskytuje také, ale projevuje se jinymi

mechanismy (Curtis, 2014; Krusemark and Li, 2011).

Pfestoze je znechuceni G¢innad forma ochrany jednotlivce a je pravdépodobné, Ze se vyvinulo
na zaklad¢ evoluce ke zfejmému ucelu, nékteré prace zdiraznuji (Haidt et al., 1997; Rozin et al.,
1986), Ze se jedna predevsim o produkt kulturni, a¢ jeho evolu¢ni kofeny zcela nepopiraji.
Ukazuji napiiklad, ze disgust neni vyvinut u malych déti (Rozin et al., 1986) a u n¢kterych
ptirodnich néarodd, a Ze rizné kultury maji odlisné vniméani podnétii, na zéklad¢ kterych se
unich znechuceni projevuje (Haidt et al., 1997). Tuto mysSlenku eminentniho kulturniho
pri¢inéni podporuje fada dalSich studii, ze kterych vyplyva, ze déti v brzkém véku nepocituji
disgust a v pozdéj$im véku u nich vyznamné koreluji pocity znechuceni k urcitym podnétim
se znechucenim jejich rodi¢i (Davey et al., 1993; Rozin et al., 1984). Nicméné novéjsi
rozsahlej$i studie a metaanalyzy ukazuji, Ze disgust je univerzadlni emoci a neliSi se

mezi kulturami (Elwood and Olatunji, 2009).

WO

2.3.1 OKkruhy spoustéci znechuceni

Po dlouhou dobu byl disgust vniman pouze na roving senzorické, jelikoz bylo zjisténo, Ze lidé
reaguji pocitem znechuceni na hrozbu blizkého kontaktu ¢i poziti urcitych latek, naptiklad
vykalt ¢i jinych télnich vyméeska (Angyal, 1941). Z riznych studii je patrné, ze podnéty, které
vyvolavaji disgust by mély mit schopnost kontaminace a obvykle byvaji Zivo¢isného piivodu
(Angyal, 1941; Rozin and Fallon, 1987). S témito poznatky se shoduje naprosta vétSina autort,
jez spojuji disgust primarné s moznosti pozieni potravy, kterd mize pro clovéka znamenat
zdravotni riziko. Vyjimkou byl Freud, ktery se domnival, Ze disgust souvisi primarn¢ se
sexualnim chovanim a mé vést k omezeni détské sexuality a vymezeni sexudlniho chovani

dospélym jedinctim (Freud, 1905).

V soucasné dobé se vSak vi, Ze aktivace znechuceni se projevuje jak senzorickymi, tak

1 kognitivnimi mechanismy. Vyvolani znechuceni se tedy pravdépodobné formou exaptace
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rozsitilo o dalsi tfidy podnét, mezi které patii 1 socidlné-moralni, sexualni nebo kulturni
podnéty (Haidt et al., 1994). Lidé tedy mohou pocitovat znechuceni napftiklad
k nespravedlnosti, okradani bezmocnych osob ¢i pfi predstave incestu. Primarnim spoustécem
pocitu znechuceni vSak ziistavaji situace spojené se zvySenym rizikem infekce (tzv. patogenni
znechuceni) a také fyziologické procesy patrné zlstavaji ve vSech piipadech stejné,
nebo alespon velmi podobné. Do patogenniho znechuceni byvaji pak zafazeny hlavné oblasti
podnéta tykajicich se potravin, télnich vymeéskl, poruseni télesného obalu, zvitat, hygieny

a smrti.

Na zéklad¢ vySe zminénych spoustéct znechuceni byly postupné vyvinuty klasifikacni systémy
slouzici k méfeni miry znechuceni pomoci dotaznikového sebehodnoceni. Prvni byl Disgust
Scale (DS) (Haidt et al., 1997), ktery je ovSem primarn¢ zaméfen na patogenni znechuceni.
Autofi zde vymezuji zékladni skupinu podnéti, tzv. ,,core disgust”, do které patii podnéty
vyvolavajici znechuceni na zakladé¢ jejich vlastnosti jako moznych kontaminantli potravin,
konkrétn¢ domény ,,potraviny®, ,té€lni vymésky* a ,,zvifata® (kam spadaji zejména ta zvirata,
ktera jsou spojovana se zkazenym jidlem nebo télesnymi produkty, naptiklad §vaby, krysy nebo
mouchy). Zbyvajici okruhy podnétl spadaji do druhé skupiny, tzv. ,,animal reminder disgust*
a jsou spojeny se snahou lidi potlacit svou ptibuznost s ostatnimi Zivoc€ichy, s ¢imz souvisi
napiiklad i uvédomeéni si své smrtelnosti, ktera nds se zvifaty spojuje (Haidt et al., 1997;
Rozin et al., 2008). Pozd¢ji doslo k revizi této stupnice a vznikla Disgust Scale-revised (DS-R)
(Olatunji et al., 2007), pficemz oproti plivodni DS zde byly odstranény nékteré problematické
polozky. Tento dotaznik obsahuje tii skupiny podnétli, které mohou vyvolavat disgust, prvni
dvé jsou shodné s DS, tedy ,core disgust“ a ,animal reminder disgust* a tfeti je
,contamination-based disgust, do které spadaji otdzky =zalozené na mozné hrozbé

kontaminace.

Tyto dva dotazniky vSak celili kritice za chybéjici ¢i nedostatecné domény moralnich
nebo sexualnich podnéti, a tak vznikl dalsi, v soucasnosti ¢asto vyuzivany, hlavné v kombinaci
s predchozimi (Zelazniewicz et al., 2016; Shook et al.,2017) a to je dotaznik Three-Domain
Disgust Scale (TDDS) (Tybur et al., 2009). Autofi zde navrhuji tfi domény disgustu, pticemz
vSechny jsou zaloZeny na behavioralni adaptaci jedince. Prvni je patogenni disgust, ktery
motivuje k vyhybéani se infekénim mikroorganismiim, a tedy potencidlni ndkaze, druhy je
sexualni disgust, ktery motivuje k vyhybani se jedincim ¢i sexudlnim praktikam, které by

mohli ohrozit reprodukcni Gspéch ¢loveéka a treti je moralni, ktery motivuje k vyhybani se
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jedincim, ktefi porusuji socialni normy, coz by mohlo vést k poskozeni jeho socidlniho

postaveni.

Pokud odhlédneme od teorie disgustu jako adaptivniho systému, mizeme vzit v iivahu jeho
moznou maladaptivni podstatu. Byla zjisténa souvislost s riznymi psychopatologiemi
(Templer et al., 1984), z nichz je disgust nejsilnéji spjat s obsedantné¢ kompulzivni poruchou
(OCD, obsessive-compulsive disorder) (Fun and Olatunji, 2013; Mancini et al., 2001; Olatunji,
2010; Olatunji et al. 2005; Schienle et al., 2003), vyssi mira disgustu se vyskytuje i v ptipadé
deprese (Surguladze et al., 2010), fobii (Cisler et al., 2009b; Sawchuk et al., 2000), schizofrenie
(Ile et al., 2010) ¢i poruch piijmt potravy (Davey et al., 1998; Troop et al., 2002). Neni vSak
jimi znechuceni pouze zesileno, v tom pfipad¢ by se vétsi mira znechuceni vyvijela az

sekundarné (Cisler et al., 2009a).

2.3.2 Reakce organismu na disgust

Na fyziologické urovni dochazi pifi znechuceni k aktivaci parasympatiku, snizuje se tedy
srdeCni frekvence, krevni tlak a zpomaluje se dychani, je to pomérné¢ neobvykla
situace, jelikoz bézn¢ se u negativnich emoci zvySuje srde¢ni frekvence a organismus je
pfipraven bojovat, jako naptiklad u strachu, u kterého dochézi ke stimulaci sympatiku (Ekman
et al., 1983; Levenson et al., 1990; Vaitl et al., 2005). V disledku to u strachu vede k vyfeSeni
situace pomoci boje nebo ute€ku, zatimco odpovedi na disgust je vyvolani okamzité smyslové
averze a diky specifickému vyrazu v obliceji je snizeno smyslové vnimani (Rozin and Fallon,

1987; Susskind et al., 2008).

Pocit znechuceni byva €asto doprovazen pocity nevolnosti, které mohou vést k nadmérnému
slinéni (Angyal, 1941), pfipadné az ke zvraceni (Rozin et al., 2008). Jak jiZ bylo naznaceno
vyse, byl popséan také urcity vyraz v obliceji, ktery je spojen s pocitem znechuceni. Dochazi
napfiiklad k nakréeni nosu, diky ¢emuz se omezi mnozstvi vdechovaného vzduchu, ktery miize
byt zdrojem nepiijemnych pachl. Dal§im specifickym projevem jsou pokleslé tstni koutky

a odhrnuti horniho i1 spodniho rtu (Darwin, 1872; Ekman and Friesen, 1975).

2.3.3 Hypotéza kompenzacni behaviorilni profylaxe

Prestoze se tento systém ochrany pied patogeny zda byt z hlediska pieziti jedince ucelny, je
tteba pocitat i s urcitou investici v podobé ztracené energie. Proto by ke zvySenému znechuceni

meélo dochazet jen v situaci vétSiho rizika ndkazy organismu, napiiklad za situace, kdy je
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aktivita imunitniho systému jedince z néjakého davodu prechodné suprimovéna
(Fessler and Navarrete, 2003). Tento fenomén popisuje hypotéza kompenzacni behavioralni
profylaxe (Fessler et al., 2005), ktera tika, ze za podminek imunosuprese dojde ke zvySeni

citlivosti jedince k podnétiim vyvolavajicim znechuceni.

Zminénou hypotézu podporuji vysledky studie, ktera ukazuje, Ze horsi stav imunitniho systému
vede k vyssi mife znechuceni (Stevenson et al., 2009). Tato studie byla provadéna na relativné
velkém vzorku jedincti (N = 616), pficemz u nékterych, se castéji nez u jinych, vyskytovalo
infek¢éni onemocnéni, a prave tito jedinci vykazovali vyss$i miru disgustu. V dalsi studii bylo
pozorovano, ze osoby, které byly nedavno nemocné, projevovaly vyssi opatrnost viici kontaktu
s moznymi zdroji nakazy (Miller and Maner, 2011). Existuji ovSem i prace, které¢ podporu pro
kompenzacni profylaktickou hypotézu nenasly. Napiiklad nebyl prokazén zadny vztah
mezi mirou disgustu a zdravim v détstvi ¢i frekvenci neddvnych onemocnéni u dospivajicich

jedincii (de Barra et al., 2014).
2.3.4 Disgust v téhotenstvi

Vzhledem k tomu, ze téhotenstvi pro zenu predstavuje obdobi doprovazené vyznamnymi
zménami v imunitnim systému (viz kapitola 2.1.2.), lze predpokladat vys$si aktivaci

behaviordlniho imunitniho systému, kterou mtiZze piedstavovat napiiklad zvySené znechuceni.

Prvni studii, ktera hodnotila miru znechuceni u t€hotnych Zen, provedli Fessler et al. (2005).
Vysledky byly vsouladu s ocekdvanim, Zeny vykazovaly v prvnim trimestru zvySenou
intenzitu znechuceni, zejména co se tyce potravin, v porovnani se druhym a tfetim trimestrem
téhotenstvi. Jejich vysledky podpotily hypotézu, ze znechuceni v prubéhu téhotenstvi bude
nejvyssi v obdobi, ve kterém je plod nejohroZenéjsi a potiebuje nejvyssi ochranu. Takové
obdobi nastdva prav€ v prvnim trimestru, kdy se vyvijeji organy a kdy je embryo nejvice
ohroZzeno vyvojovymi malformacemi, které by mohly byt vyvolany napt. toxiny, jez jsou

vyluovany patogeny.

Fyziologické mechanismy, které by mohly stat za zvySenym znechucenim v prvnim trimestru
téhotenstvi nejsou zcela ziejmé, Casto se vSak diskutuje, ze by tyto zmény mohly souviset
s hormonem progesteronem (Fleischman and Fessler, 2011). ZvySené hladiny tohoto hormonu
1ze pozorovat jak v té¢hotenstvi (Radwanska et al., 1978), tak 1 v lutedlni fazi menstrua¢niho
cyklu (Choe et al., 1983). U Zen (N = 120) bylo potvrzeno, ze vyssi hladiny progesteronu jsou

spojené s chovanim a emocemi projevujicimi se zvySenou profylaxi, to znamena, Ze se zvysuji
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uc¢inky motivacnich stavli vedoucich k vyhybéani se potencialnim patogeniim (Fleischman
and Fessler, 2011). U téchto zen, které podstoupily vizualni prezentaci podnéti vyvolavajici

disgust, byla prokazéana pozitivni korelace hladin progesteronu s mirou znechuceni.

V souladu s vyse zminénym lze také predpokladat, Zze zvySend mira znechuceni se bude
vyskytovat téz v lutedlni fazi menstruacniho cyklu (Fessler, 2001), coz bylo opravdu potvrzeno.
Ve studii, ve které¢ autofi zjiStovali miru znechuceni u Zen v menstruacni fazi (2.-4. den
menstruace) a poté ve stfedni lutedlni fazi (6-8 dni po ovulaci), byl nalezen rozdil mezi mirou
znechuceni (konkrétné ve zvifeci domén¢), pricemz ve stfedni lutedlni fazi byla mira
znechuceni vyssi oproti fizi menstruaéni (Zelazniewicz et al., 2016). V recentni studii byla
u zdravych zen (N = 93) také pozorovéana vys$i mira znechuceni v lutedlni fazi oproti fazi
folikularni (Mitkowska et al., 2021). Podobné vysledky byly zaznamenany i ve studii
s pomérné velkym vzorkem Zen (N = 527), kterd sledovala rozdily v mife znechuceni nejen
v zavislosti na fazi cyklu, ale i zdravotnim stavu, pficemz u Zen, které vykazovaly znamky
infekce, byla vlutedlni fazi mira znechuceni vys$§i oproti fazi folikulérni
(Milkowska et al., 2019). Ve vyse zminované studii (Zelazniewicz et al., 2016) autofi
porovnavali hladiny progesteronu a miru znechuceni mezi jednotlivymi zenami, pficemz
ve stfedni lutealni fazi (ale nikoliv v menstrua¢ni f4zi) byla pozorovéna pozitivni korelace miry

znechuceni s hladinami progesteronu.

Zustava vsak stale otdzkou, zda progesteron svymi imunomodulacnimi ucinky ovlivni miru
znechuceni, jelikoz vysledky dalSich studii jsou v tomto ohledu nekonzistentni. Napftiklad
Fessler and Navarrete (2003) neprokazali Zadny rozdil v citlivosti na znechuceni mezi Zenami
ve folikularni a v lutedlni fazi cyklu. Podobné nebyla zjiSténa zavislost miry znechuceni
na koncentraci progesteronu, estradiolu, testosteronu nebo kortizolu, které byly zjiStovany
ze vzorku slin, ani v nedavné studii provedené na vétSim vzorku zen (N = 375) (Jones et al.,
2018). Ptestoze kvalitou metodiky a velikosti vzorku Zen je tato studie prikaznéjsi, autofi
upozoriuji na fakt, ze hodnoceni miry disgustu pomoci vlastniho hodnoceni maze vysledky
zkreslovat a do pristiho vyzkumu je zapotiebi vyuzit psychofyziologického méfeni. Ani
nejnovejsi studie nepotvrzuji zminovany efekt, naopak byla pozorovana lehce zvySena mira
znechuceni u Zen ve folikularni oproti lutedlni fazi (Olatunji et al., 2020). AvSak zde, stejné
jako v prvni zminiované studii, byla faze cyklu uréena pouze podle hodnoceni samotnych Zen

a data posledni menstruace, nikoliv dle hladin hormonti, coZ nemusi byt zcela presné.
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Tyto nepriikazné vysledky zmén trovné disgustu v ramci menstruacniho cyklu
(Olatunji et al., 2020; Zelazniewic et al., 2016), by mohly byt &asteéné vysvétleny
tim, ze nedochdzi k diive pfedpokladané supresi, ale spiSe k imunomodulaci, ktera je, soudé
podle zvySené hladiny progesteronu, v pribéhu menstrua¢niho cyklu méné vyrazna nez

v prub¢hu téhotenstvi (Choe et al., 1983; Radwanska et al., 1978).

I pfes vSechny nekonzistentni vysledky souvisejici s progesteronem, bylo nedavno potvrzeno,
ze mira znechuceni (konkrétn¢ v doméné ,,core disgust™) je v prvnim trimestru téhotenstvi
vy$si, nez ve druhém &i tietim trimestru a mésic po porodu (Zelazniewic and Pawlovski, 2015).
Tato prace méla za cil sledovat disgust u zen dlouhodobé, tedy ve vSech trech trimestrech
a mésic po porodu. Ve studii autoii testovali vice faktort, které by mohly miru znechuceni
ovlivnit, a ukazali, Ze vyznamnym zptisobem dokdze intenzitu i délku trvani zvySeného disgustu
ovlivnit pohlavi budouciho potomka. U Zen (N = 92), které¢ oc¢ekavaly potomka muzského

v

pohlavi, byla pozorovana silnéjsi intenzita znechuceni. To by mohlo souviset s vyssi potiebou
Zvysend intenzita znechuceni pretrvavala u samcich embryi i ve druhém trimestru, coz opét
podporuje hypotézu, ze samci plod je zranitelnéjsi, a tak se déle brani styku s patogeny

pfitomnymi v potrave.

Proximatni pfi¢inou siln¢j$iho vlivu samc¢iho plodu na citlivost matefského organismu vici
podnétim vyvolavajicim znechuceni mohou byt zmény koncentrace né€kterych hormond.
V ptipadé¢ muzského pohlavi zafind plod produkovat specificky muzské hormony kolem
7.-8. tydne téhotenstvi (Siiteri and Wilson, 1974). U zen s plody muzského pohlavi stoupa
v pribéhu téhotenstvi koncentrace testosteronu, oproti tomu u t€hotnych zen, jejichz plod je
zenského pohlavi, hladina testosteronu po prvnim trimestru klesd (Meulenberg and Hofman,
1991). A jelikozZ jsou jedinci s vyssi hladinou testosteronu vnimavéjsi k riznym chorobam
(James, 2013), mohlo by prave toto vést ke zvySené profylaxi. Je tedy mozné, ze pravé zména
hormonalniho prostfedi je zodpovédnd za vysSi intenzitu disgustu pfetrvavajici ve druhém

trimestru téhotenstvi u Zen s muzskymi plody (Zelazniewic and Pawlovski, 2015).

Zavislost miry disgustu na testosteronu studoval u Zen ve stejné (lutedlni) fazi cyklu Strenth
(2018), nicméné v této studii nebyly nalezeny zadné rozdily v mife znechuceni mezi

témi, kterym byl podévan testosteron a témi, jimz bylo podavéano placebo.
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Svou roli miize hrat pravdépodobné i dal$i hormon, konkrétné kortizol. Denson (2009)
navrhl, Ze se mira znechuceni zvys$i pfi zvySeném stresu, ktery je spojen praveé s narustem
kortizolu. Vysledky z nedavné studie ukazuji, ze u zen nesouci samci plod jsou ve druhém
trimestru jeho hladiny vyssi (DiPietro et al., 2011). A jelikoz i1 kortizol ma imunosupresivni
ucinky (Siiteri et al., 1977), mohou byt jeho rozdilné koncentrace spoluzodpovédné za riznou
citlivost na znechuceni u zen v zavislosti na pohlavi plodu. Spojitost mezi kortizolem
a disgustem neni zjevnd a zatim nebyla prokazana piima souvislost hladiny kortizolu a miry
znechuceni, nicméné bylo zjiSténo, ze u osob s vyssi mirou znechuceni dochdzi k vétSimu
narastu koncentrace kortizolu ve slindch nez u osob, které nejsou tak citlivé na znechuceni

(Rohrmann et al., 2004).

Ve vyse zmitované longitudindlni studii u t¢hotnych Zen (Zelazniewic and Pawlovski, 2015)
byl analyzovan i mozny vliv parity na miru znechuceni. Nicméné nebyl nalezen statisticky
vyznamny rozdil v celkovém skore pro disgust a ani v nékteré z jeho dil¢ich domén. Naopak
v jiné studii byla u Zen prokazéana zavislost pocitu znechuceni na rodi¢ovstvi, pricemz bezdétné
zeny vykazovaly vy$§i intenzitu znechuceni nez zeny, které jiz mély déti
(Prokop and Fancovicova, 2016). Jedno z moznych vysvétleni souvisi s tim, Ze zndmé podnéty
jsou vnimany jako méné nechutné nez neznamé. Autofi studie tedy navrhli, Ze matky maji nizsi
citlivost vii¢i znechuceni v disledku pecovani o potomka a s tim souvisejicim vystavovanim se
podnétim, jako ptebalovani ¢i ¢isténi pozvraceného odévu. Vysledky ukazuji, ze se vyvinuly
mechanismy, které se tykaji navyku vici podnétim (difive) vyvoldvajicim
znechuceni, coZ miZze do jist¢ miry vysvétlit i rozdil mezi mirou pocitovaného disgustu
u mladych a starSich osob, pficemz vyssi intenzitu disgustu vykazuji mladi lidé v porovnani se

star§imi osobami (Quigley et al., 1997; Curtis et al., 2004).

Jak z ptedchoziho literarniho ptehledu vyplyva, doposud byly publikovany pouze dvé
studie, které se zaméftily na znechuceni u t€hotnych Zen. Je tedy ziejmé, Ze v oblasti védy je
toto téma zatim velmi malo probadanou kapitolou. Zaroven se zda, Ze fyziologické
mechanismy, jako naptiklad télesny imunitni systém nebo hormonalni regulace, které by mohly
hrat dalezitou roli prave pii pozorované zvySené mife znechuceni u t¢hotnych Zen, jsou soucasti

kaskady mnoha reakei, které se navzajem ovliviiuji a cely mechanismus bude pravdépodobné

vvvvvv
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3  Cile prace

Mezi teéhotenskou nevolnosti a znechucenim bylo pozorovano mnoho podobnosti, byvaji
nejsilnéjsi v prvnim trimestru téhotenstvi (Fessler et al., 2005; Lacroix et al., 2000), jsou u nich
piredpokladané stejné fyziologické mechanismy (zmény koncentraci nékterych hormoni;
Creinin et al., 2006; Fleischman and Fessler, 2011; Tulchinsky and Hobel, 1973) i adaptivni
funkce (primarni protekce plodu; Curtis and Biran, 2001; Hinkle et al., 2016; Little and Hook,
1979). Pfesto neexistuje zatim zadnd préce, ktera by se problematice t€hotenské nevolnosti
a znechuceni v téhotenstvi vénovala soucasn¢, analyzovala vzajemné souvislosti a spolecné

mechanismy.

3.1 Hlavni cile

Hlavnim cilem pfedlozené prace bylo nalézt mozné souvislosti mezi nevolnostmi
a znechucenim u téhotnych Zen. Dil¢imi cili pak bylo testovat konkrétni faktory
(viz podkapitoly nize), které by nevolnost a znechuceni mohly ovliviiovat v 1. trimestru
téhotenstvi, tj. v obdobi provazeném nejvétsimi fyziologickymi zménami a nutnosti nejsilné;jsi

ochrany plodu.
3.1.1 Vliv hCG a PAPP-A na znechuceni v téhotenstvi a téhotenskou nevolnost

Cilem bylo hledat proximatni pfi¢iny dfive pozorovaného zvySeného disgustu
(Fessler et al., 2005) respektive silnéjSich téhotenskych nevolnosti (Lacroix et al., 2000)
v prvnim trimestru t€hotenstvi. Vzhledem k tomu, Ze byly pozorovany nejsiln€j$i nevolnosti
v dobé nejvyssi produkce hCG (Niebyl, 2010) a vyssi hladina hCG i PAPP-A byla
zaznamenana u Zen, které trpély az nefyziologickymi nevolnostmi (hyperemesis gravidarum)
(Derbent et al., 2011), pozornost byla zamétfena predevSim na souvislost s hladinami téchto

biomarkeri matky (hCG, PAPP-A).

Doposud nebyly publikovany zadné vysledky, které by reportovaly zavislost miry znechuceni
v t€hotenstvi na hladindch hCG a PAPP-A, ale lze ptedpokladat, Ze diky imunosupresivnim
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uc¢inkiim hCG (Bansal et al., 2012; Kane et al., 2009), bude mira disgustu pozitivné¢ korelovat

s jeho koncentracemi.
3.1.2 Vliv pohlavi ditéte na znechuceni v téhotenstvi a téhotenskou nevolnost

Vzhledem k tomu, Ze je samci plod citlivéjsi a potiebuje tak vétsi ochranu (Muenchhoff
and Goulder, 2014), mélo by téhotenstvi s plodem samciho pohlavi vést ke zvysené profylaxi
matky, naptiklad zpisobem zvyseného znechuceni nebo vétsimi nevolnostmi. To také potvrzuji
vysledky studie, které ukazuji, ze Zeny ocekavajici potomka saméiho pohlavi vykazovaly vétsi
intenzitu znechuceni (Zelazniewic and Pawlovski, 2015). Nicméné u téhotenskych nevolnosti
nebyl tento fenomén pozorovan, dokonce byl pozorovan trend opacny, tedy vétsi nevolnosti se
objevovaly u Zen, které o¢ekavaly potomka samic¢iho pohlavi (Mitsuda et al., 2019). Autofi této
studie navrhli jako moznou pficinu rozdilnou sérovou koncentraci hCG, ktera byla u zen
nesoucich potomka zenského pohlavi vyssi oproti Zendm s muzskym potomkem. I proto je
potfeba otestovat oba jevy na stejném vzorku zen. Dal$im cilem prace bude tedy ovéfit, zda
pohlavi budouciho potomka ovliviiuje miru znechuceni v téhotenstvi, resp. te¢hotenskou

nevolnost.

3.2 Vedlejsi cile

Vzhledem k tomu, Ze jiZ byl pozorovan rozdil v mife pocitu znechuceni u Zen, které jiz maji
déti s porovnanim s Zenami, které déti nemaji (Prokop and Fan€ovicova, 2016), bylo cilem této
prace také statisticky analyzovat vliv parity na znechuceni 1 t€hotenskou nevolnost a provést

nasledné analyzy oddé¢lené pro prvorodicky a vicerodi¢ky.

Vysledky nékterych studii dale naznacuji, Ze mira disgustu i t€hotenské nevolnosti by se mohly
menit s vékem, pricemz s rostoucim vékem klesa mira znechuceni (Curtis et al., 2004; Fessler
et al., 2003), nicmén¢ u t€¢hotnych Zen toto nebylo doposud studovano. Podobné 1 t€hotenska
nevolnost je méné Casta u starSich zen (Louik et al., 2006; Hinkle et al., 2016). DalSim cilem
predlozené prace bylo tedy otestovat hypotézu, kterd predpoklada asociaci mezi vékem a mirou

znechuceni, resp. t€hotenskou nevolnosti.
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3.3 Shrnuti vSech cili prace

1. Analyzovat vliv parity na miru znechuceni v prvnim trimestru téhotenstvi.

2. Analyzovat vliv parity na miru t¢hotenskych nevolnosti v prvnim trimestru t¢hotenstvi.

3. Analyzovat vz4jemnou souvislost mezi nevolnostmi a znechucenim v prvnim trimestru
téhotenstvi.

4. Analyzovat vzajemnou souvislost mezi nevolnostmi a znechucenim ve druhém a tifetim
trimestru t€hotenstvi.

5. Analyzovat vliv hCG/PAPP-A na miru znechuceni v prvnim trimestru t¢hotenstvi.

6. Analyzovat vliv hCG/PAPP-A na miru téhotenskych nevolnosti v prvnim trimestru
téhotenstvi.

7. Analyzovat vliv véku na miru znechuceni v prvnim trimestru t¢hotenstvi.

8. Analyzovat vliv véku na miru t€hotenskych nevolnosti v prvnim trimestru té¢hotenstvi.

9. Analyzovat vliv pohlavi potomka na miru znechuceni v prvnim trimestru téhotenstvi.

10. Analyzovat vliv pohlavi potomka na miru téhotenskych nevolnosti v prvnim trimestru
téhotenstvi.

11. V ramci exploracni analyzy otestovat vliv nekterych vybranych proménnych (napf.
vzdélani, koufeni, zplisobu poceti) na miru znechuceni a téhotenskych nevolnosti
v prvnim trimestru t€hotenstvi.

12. Vramci exploraéni analyzy navrhnout model path analyzy vytvofeny na zakladé

ziskanych vysledki.
V ramci nasledného testovani budou provedeny analyzy zvlast pro prvorodicky a vicerodicky.

Vsechny vySe jmenované analyzy budou provedeny na dvou na sobé nezavislych souborech
dat, vyjma analyz ve druhém a tetim trimestru (viz €. 4), ty budou provedeny pouze na souboru

zen ze studie 11 — ProfiGyn.
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4 Metodika

Tato prace byla fesena jako dvé samostatné studie, jedna byla feSena formou prufezové
prospektivni studie a druhd formou longitudindlni prospektivni studie. Sbér dat k prifezové
prospektivni  studii  probihal od listopadu 2017 do fijna 2019 ve spolupraci
s Gynekologicko-porodnickou klinikou 1. 1¢kaiské fakulty Univerzity Karlovy a VSeobecné
fakultni nemocnice v Praze (dale jen ,,Apolinai“‘). Sbér dat k longitudinalni prospektivni studii
probihal od biezna 2018 do prosince 2019 ve spolupraci se soukromou gynekologickou ordinaci

ProfiGyn se sidlem v Praze.

4.1 Soubor osob

Studie I — ,, Apolinar“

Do této prifezové studie byly rekrutovany té¢hotné zeny (N = 205) v obdobi 12.-14. tydne
téhotenstvi (tt) béhem prenatdlniho screeningového ultrazvukového vysetfeni. Bylo jim
sdéleno, Ze se Ucastni studie ,,VIiv hormondlni antikoncepce na partnerskou spokojenost
a uspésnost poceti* a Ze budou zafazeny do kontrolni skupiny Zen, které pocaly pfirozenou
cestou. Soubor osob, které byly hlavnim prfedmétem studie ,,V1iv hormonalni antikoncepce
na partnerskou spokojenost a uspésnost poceti, byl nabiran v centru asistované reprodukce
(CAR) a neni dale predmétem této diplomové prace. Tento vyzkum byl schvélen Etickou

komisi VFN (€. 384/16; 92/17).

Vstupnimi kritérii pro zafazeni do studie bylo pfirozené poceti, ochota obou partnerti nechat si
jednorazové odebrat krev (5 ml) a vyplnit piilozeny dotaznik. Ugastnici dale museli vyjadiit
svij souhlas s ucasti ve vyzkumu podpisem informovaného souhlasu, ve kterém byli mimo jiné
obeznameni s moznosti ze studie kdykoliv odstoupit bez jakychkoliv nasledkd. Zeny
neobdrzely za ucast ve studii Zadnou finanéni odménu. Participantim byl ptidélen
alfanumericky kod a po celou dobu studie vystupovali pouze pod timto kodem, pii¢emz kli¢
k anonymizaci dat méli pouze vybrani pracovnici zdravotnického zatizeni. VSichni Gcastnici

museli byt starS$i osmndcti let.
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Spole¢né s informovanym souhlasem byl vS§em ziac¢astnénym poskytnut dokument ,,Informace
pro ucastniky studie® s podrobnéjsim popisem ucelu studie, kterym bylo zjistit podobnosti
v ramci imunitniho systému mezi obéma partnery. Tato podobnost byla zjistovana
z krve, konkrétné MHC (major histocompatibility complex) typizaci (neni pfedmétem této
diplomov¢ prace). Dokument obsahoval také informace o nasledném pribéhu vyzkumu a osudu

vzorkd.
Studie Il — ProfiGyn

Do této prospektivni longitudindlni studie byly nabirdny t¢hotné zeny (N = 119), které
dochazely pravidelné na té¢hotenské prohlidky do soukromé gynekologické ordinace ProfiGyn.
Zeny byly do této studie rekrutovany v obdobi 6.-8. tt. Bylo jim sdéleno, Ze se uéastni studie
,»V1iv RHD genotypu v zavislosti na toxoplazmdze na prubéh t€hotenstvi®. Podminkou zatazeni
do studie byla nasledna spoluprace po celou dobu t&hotenstvi az do porodu. Zeny dale musely
vyjadfit svlij souhlas s ucasti ve vyzkumu podpisem informovaného souhlasu, ve kterém byly
mimo jiné obeznameny s moznosti ze studie kdykoliv odstoupit bez jakychkoliv nasledki. Zeny
neobdrzely za ucast ve studii Zadnou finan¢ni odménu, nicmén¢ dostaly jako odmény vysledky
na toxoplazmoézu a knizku ,,.Denik ditéte”. Participantkdm byl pfidélen alfanumericky kod
a po celou dobu studie vystupovaly pouze pod timto kodem. Zeny musely byt starsi osmnécti

let.

Spolecné s informovanym souhlasem byl v§em za¢astnénym poskytnut dokument ,,Informace
pro ucastniky studie V1iv RHD genotypu na pribéh téhotenstvi® s podrobnéjsim popisem tcelu
studie, kterym bylo zjistit jaky vliv ma RHD genotyp (Rh negativni, Rh pozitivni homozygot,
Rh pozitivni heterozygot) na lidskou reprodukci, prubéh tehotenstvi a prenatalni vyvoj
potomka. V pribéhu prvnich t€hotenskych odbérti krve byly Zendm odebrany dvé zkumavky
krve navic, z nichZ bylo provedeno vySetfeni krevniho séra na toxoplazmoézu a stanoveni RHD
genotypu z krve (vysledky téchto analyz nejsou predmétem piedlozené diplomové prace).

Dokument obsahoval také informace o nasledném priibéhu vyzkumu a osudu vzorki.

Tento vyzkum byl schvalen Etickou komisi PfF UK pro préci s lidmi a lidskym materidlem

(&.2017/08).

Podrobnéjsi charakteristika souboru osob obou studii je uvedena mezi vysledky v kapitole

5.1.1.
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4.2 Design projektu

Jelikoz vyzkum probihal, jak bylo zminéno vyse, ve dvou ¢asove i mistn€ na sob& nezavislych
studiich, je potfeba objasnit, jakd a jakym zplsobem byla jednotlivd data v obou studiich

sbirana.
Studie I — ,, Apolinar“

V ramci této studie byl zenam na ptelomu prvniho a druhého trimestru t€hotenstvi, konkrétné
v rozmezi 11.-14. tt (primérn¢ 12,81 tt; SD = 0,57) ptedlozen v ¢ekarné papirovy dotaznik,
ktery obsahoval zakladni informace, jako naptiklad vek, pocet predeslych déti, dosazené
vzdélani, vztah ke koufeni nebo otazky na zdravotni stav, dale Zeny vyplnily dotaznik zaméteny
na t¢hotenské nevolnosti (INVR, viz kapitola 4.3.1.) a dotaznik zaméfeny na disgust (DS-R, viz

kapitola 4.3.2).

Ptiblizné okolo 10. tt, jesté pfed vstupem do studie, byly Zendm béhem tchotenské prevence
odebrany krevni vzorky (primérné 10. tt; SD = 0,75), ze kterych byly v laboratofich VFN
stanoveny hladiny volného hCG [MoM] a PAPP-A [MoM]. Vysledné hladiny téchto
biomarkert byly ziskany z 1ékatské databaze VFN. Laboratorni stanoveni hladiny volného hCG
a PAPP-A bylo provedeno standardni metodou.

Pokud zena porodila na Gynekologicko-porodnické klinice U Apolinare, pohlavi jejiho ditéte
bylo doplnéno ze zaznaml lékaiské databaze. Doplnéni k pfidélenym alfanumerickym
kodim, které umoziovaly propojeni dat od jedné zeny, provedl I¢kaisky personal, ktery mél
piislusny kli¢ k anonymizaci téchto dat. Rok po porodu byly Zeny, které poskytly pfii
vypliiovani dotazniku emailovou adresu a souhlasily s pokracovanim ve studii, kontaktovany
s prosbou o vyplnéni online dotazniku, jehoZ soucasti byly mimo jiné 1 zakladni informace
o porodu, pohlavi a zdravotnim stavu ditéte. Pohlavi ditéte bylo tedy do vysledného souboru

dat doplnéno ze dvou nezavislych zdroji, tj. z 1€katské databaze a z ro¢niho on-line dotazniku.

Ze studie byly vyfazeny Zeny, které potratily (N = 1), ¢i v dotazniku nevyplnily relevantni

informace v ramci jednotlivych analyz (viz Tab. 3 a kapitoly 4.3.1 a 4.3.2).

Studie Il — ProfiGyn
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Zenam, které byly soudasti této studie byly dotazniky piedkladany vicekrat, a to v ramci
pravidelnych t€hotenskych prohlidek. Pti prvni prohlidce, ktera obvykle probihala v rozmezi
6.-8. tt (primérné 7,45 tt; SD = 1,35) vypliovaly Zeny v ¢ekarn¢é dotaznik, ktery obsahoval
zékladni informace, jako naptiklad vek, zpiisob poceti, pocCet piedeslych déti, dosazené
vzdélani, vztah ke koufeni nebo otazky na zdravotni stav, dale zeny vyplnily dotaznik zaméieny
na téhotenské nevolnosti (INVR) a dotaznik zaméfeny na disgust (DS-R). Pii ctvrté
prohlidce, kterd obvykle probihala v rozmezi 20.-23. tt (pramémé 21,28 tt; SD = 1,22)
a pii Sesté prohlidce, ktera obvykle probihala v rozmezi 30.-33. tt (primérmné 30,06 tt;
SD = 1,25) vypliiovaly zeny v ¢ekarn¢ dotaznik, ktery obsahoval informace o zdravotnim
stavu, dotaznik zaméfeny na téhotenské nevolnosti (INVR) a dotaznik zaméteny na disgust

(DS-R).

Klinické data, tedy hladiny volného hCG [UI/I] a PAPP-A [UI/I] téchto Zen, kterd pochézela
z analyzy krve odebrané pii preventivnich téhotenskych odbérech v 10.-12. tt (primérné
10,35 tt; SD = 1,39), byla ziskana z l¢katské databaze. Laboratorni stanoveni téchto markert
bylo provedeno standardni metodou, vysledné hodnoty byly uvedeny v Ul/l (pozn. ve studii
»Apolinai“ byly pouzity MoM).

Udaje o pohlavi potomka uvedly Zeny v dotazniku, ktery odevzdaly pii prohlidce
v gynekologické ordinaci 6.-8. tyden po porodu.

Ze studie byly vytazeny Zeny, které potratily (N = 7), Zeny s viceCetnym téhotenstvim (N = 1)
a ty, které v dotaznicich nevyplnily relevantni informace vramci jednotlivych analyz

(viz Tab. 3 a kapitoly 4.3.1 a 4.3.2).

4.3 Dotazniky

4.3.1 INVR

INVR (The Index of Nausea, Vomiting, and Retching) (Rhodes and McDaniel, 1999) je
oficidlni dotaznik pouZivany pro zjiSteni miry téhotenskych nevolnosti na zakladé
sebehodnoceni. Otazky, které jsou uvedené v dotazniku se vztahuji ke zkuSenosti s nevolnostmi
a zvracenim béhem poslednich dvou tydnt téhotenstvi. Dotaznik obsahuje celkem osm
polozek, které se tykaji tii oblasti, a to nevolnosti, zvraceni a zvedani Zaludku bez zvraceni.
K vyhodnoceni téchto polozek slouzi pétibodova Skala (0-4), pficemz ze ziskanych bodi
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z celého dotazniku se pocita Rhodes Index, tj. celkovy skor vSech polozek a podle dosazené¢ho
poctu bodi se hodnoti vaznost teéhotenskych nevolnosti. Jako lehké jsou nevolnosti
povazovany, pokud bylo ziskano 1-8 bodi, sttedn€ vazné jsou pii vysledném skoru 9-16 a vazné
jsou v pfipad¢€, Zze bylo dosazeno 17-32 bodi. Jelikoz je v tomto dotazniku polovina otazek
s reverzni Skalou hodnoceni, byla pied se¢tenim celkového skoéru u téchto otazek skala otocena.
Na konci tohoto dotazniku byly pfidany otdzky na dobu, kdy se ptiznaky objevily poprvé a kdy

zmizely. Kompletni dotaznik je soucasti ptiloh této prace (Ptiloha ¢. 1).

V ramci priifezové studie ,,Apolindi“ byl tento dotaznik Zenam piedlozen na pfelomu prvniho
a druhého trimestru téhotenstvi (v rozmezi 11.-14. tt) pfi prenatdlnim ultrazvukovém
screeningovém vySetfeni. Pokud Zeny do tohoto dotazniku nevyplnily kompletni udaje, jedna
nebo dvé chybéjici hodnoty byly dopocitany jako primér ostatnich vyplnénych tdajti. Takto
byly dopocitany hodnoty u sedmi zen, pticemz jedna hodnota chybéla u Sesti Zen a dvé hodnoty
chybély u jedné Zeny. Pokud chybély vice nez dvé hodnoty nebo byly odpovédi ve vzdjemném

rozporu, byly tyto Zeny vytazeny z testovani, z téchto pti¢in bylo vytazeno sedm zen.

V ramci longitudinalni studie v ProfiGyn byl tento dotaznik zenam ptedkladan opakované
v pribéhu celého t&hotenstvi. Zeny ho vyplitovaly pfimo v ramci pravidelnych téhotenskych
prohlidek v ¢ekarnég, ptficemz v pribchu prvniho trimestru ho vyplnily v rozmezi 6.-8. tt
a 10.-12. tt, ve druhém trimestru ve 14. tt a v rozmezi 20.-23. tt a v ramci tfetiho trimestru
vrozmezi 30.-33. tt. Pfedmétem této diplomové prace ovSem budou data pouze
z 6.-8. tt, 20.-23. tt a 30.-33. tt, tj. obdobi, kdy byl sou€asné¢ vyplnén dotaznik na znechuceni.
Pokud zeny do tohoto dotazniku nevyplnily kompletni Udaje, v ptipadé jedné aZ dvou
chybéjicich polozek byly tyto polozky dopocitany jako pramér vyplnénych udaji. Z prvniho
trimestru byly takto dopocitany hodnoty u deviti zen, jedna hodnota chybéla u osmi Zen a dvé
hodnoty chybély u jedné Zeny. Ty Zeny, u kterych chybély vice nez dvé hodnoty nebo byly
odpovédi ve vzajemném rozporu, byly vyfazeny z testovani, z téchto pficin bylo vyfazeno pét
zen. Z druhého trimestru byly stejnym zptsobem dopocitany hodnoty u dvou Zen, pficemz
u obou chybéla pouze jedna hodnota. Z testovani bylo vyfazeno dvacet dva Zen. Ze tietiho
trimestru byla dopoc¢itdna hodnota u jedné Zeny, u které chybéla jedna hodnota. Z testovani bylo

vyfazeno sedmndct Zen.
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43.2 DS-R

Dotaznik DS-R (Disgust Sensitivity Scale Revised) (Olatunji et al., 2007) vznikl z jeho
predchiidce DS (Disgust Scale) (Haidt et al., 1994), ktery prosel nékolika revizemi. Dotaznik
obsahuje celkem 27 otazek, z toho 25 se tyka znechuceni a dvé otazky jsou kontrolni, urcené
k odhaleni respondentii, kteifi nevénuji vypliovani dostatecnou pozornost anebo neberou
dotaznik vazng. Dotaznik se déli do tii podskupin podle druhu znechuceni a jeho pfislusnych
spoustéct, prvni je ,,core disgust®, ktery zahrnuje primarni stimuly souvisejici s moznymi zdroji
infekce (jako naptiklad zkazené jidlo, télesné tekutiny a exkrementy, zvifata spojena
se Spinavym prostfedim, odpadky apod.), druhou podskupinou je ,,animal-reminder disgust*,
ktery souvisi s uvédoménim si, Ze ¢lovek je soucast piirody, a jako takovy je také zranitelny
a smrtelny, a nakonec ,,contamination disgust®, vychazejici z kontaktu s lidmi, od kterych
bychom se mohli n€¢im nakazit. Samotny dotaznik je rozdélen do dvou ¢asti. Prvni ¢ast ma
hodnotit vyhybavé chovani a emociondlni reakci bez jakéhokoliv spojeni se slovem znechuceni.
Respondenti maji na pétibodové skale posoudit, do jaké miry s nimi souhlasi ¢i nesouhlasi, jak
moc jsou pro né pravdiva (0 = vyrazné nesouhlasim, velmi nepravdivé, 4 = vyrazn¢ souhlasim,
velmi pravdivé), odpovidaji tim na mozné situace jako napf.: ,,Vadi mi, kdyz né€kdo vykaslava
hleny.“ Druhd polovina obsahuje mozné scénaie vyvolavajici disgust. Respondenti mayji
na pétibodové Skale posoudit, jak moc jim tato situace pripadd odpornd (0 = nijak odporné,
4 = nesmirn¢ odporné). Situace jsou popsany naptiklad takto: ,,Vidite ¢lovéka po autonehodé
s vyhfezlymi stievy.“ Vysledkem jsou celkovy skor a skory pro kazdou podskupinu, které byly
vypocteny jako soucet dosaZenych bodii za poloZzky celkem a také zvlast pro kazdou
podskupinu. Vyssi skdr znamena vyssi miru znechuceni. Maximalni celkovy skor je 100 bodu,
pro podskupinu ,,core disgust®, kterd zahrnuje dvanact polozek, je maximalni dosazitelny skor
48 bodu, pro ,,animal-reminder disgust, zahrnujici osm poloZek, je maximalni skor 32 bodi
a pro ,,contamination disgust®, ktery zahrnuje pé&t poloZek, je maximalni skor 20 bodu. Jelikoz
jsou v tomto dotazniku tfi otazky s reverzni Skalou hodnoceni, byla pfed sectenim celkového

skoru u téchto otazek $kala otoCena.

Tento typ dotazniku byl zvolen na zakladé naSich pfedeslych zkuSenosti a jiz publikovanych
vysledki u t&hotnych Zen (Zelazniewicz and Pawlowski, 2015). Kompletni dotaznik je soucasti

ptiloh této prace (Ptiloha €. 2).

V ramci prifezové studie ,,Apolindi“‘ byl tento dotaznik Zendm ptedlozen na pfelomu prvniho

a druhého trimestru téhotenstvi (v rozmezi 11.-14. tt) pfi prenatadlnim ultrazvukovém
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screeningovém vySetieni. Pokud zeny do tohoto dotazniku nevyplnily kompletni udaje, byly
nahrazeny az dvé chyb¢jici hodnoty u ,,core disgust™ a u ,,animal-reminder disgust” a jedna
hodnota u ,,contamination disgust™ dopocitanim priméru z ostatnich vyplnénych udajii v dané
podskale. Néktery z Gidaji musel byt nahrazen u deviti Zen. Zeny, které nevyplnily vice hodnot,

byly vytazeny z testovani, dohromady tak bylo vyfazeno pét Zen.

V ramci longitudindlni studie v ProfiGyn byl tento dotaznik Zzendm piedlozen k vyplnéni
celkem tiikrat v pribéhu téhotenstvi (v kazdém trimestru jednou) pii pravidelnych
téhotenskych prohlidkach, které probihaly v rozmezi 6.-8. tt, 20.-23. tt a 30.-33. tt. V prvnim
trimestru musel byt néktery tidaj nahrazen u osmi Zen. Vytazeny byly z vyse zminénych pficin
dvé Zeny. Ve druhém trimestru musel byt néktery udaj nahrazen u tfi Zen a vytazeno bylo
v tomto obdobi dvacet tfi zen. Ve tietim trimestru nemusela byt doplnéna zadna hodnota

a vytazeno muselo byt devatenact zen.

4.4 Statistické zpracovani dat

Ziskana data byla statisticky analyzovana v programu R (R Core Team, 2018) a jamovi (The
jamovi project, 2020) a upravovana v programu MS Excel (Microsoft Office 365). Grafické
vystupy byly vytvofeny v programu jamovi a R a upravovany v programu Inkscape. Statisticka

hladina vyznamnosti byla zvolena na p < 0,05.

U obou pouzitych dotazniki 1 vSech podskupin DS-R bylo vypocitdno Cronbachovo a, které

udava reliabilitu polozek (viz Tab. 4).

U vSech sledovanych kontinudlnich proménnych byly provedeny testy normality pomoci
Shapiro-Wilk testu. Podle vysledkl tohoto testovani (viz Tab. 2) bylo rozhodnuto o nasledném
pouziti statistickych testli, pokud méla data normalni rozdéleni, byly pouzity parametrické testy

a pokud neméla normalni rozdéleni, byly pouZity alternativni neparametrické testy.
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Tab. 2: Vysledky Shapiro-Wilk testu

»Apolinar ProfiGyn

11.-14. tt 6.-8. tt 20.-23. tt 30.-33.tt
DS-R celkovy skor p=0,076 p=0,342 p=10,404 p=10,390
Core disgust p=0,012 p=0,252 p=0,208 p=0,117
A“imgi';;l‘;i“der p=0,185 p=0451 p =0,065 p = 0,495
C"“a?s“g‘;";m“ p=0,025 p = 0,066 p =0,054 5= 0,153
INVR p < 0,001 p < 0,001 p <0,001 p <0,001

vk p=0,228 p=0,252 X X

hCG p < 0,001 p < 0,001 X X

PAPP-A p < 0,001 p < 0,001 X X

p < 0,05 — data nemé&la normalni rozdé¢leni

Asociace mezi hladinou hCG respektive PAPP-A, u kterych data neméla normalni
rozdé€leni, a celkovym skére na disgust a nevolnosti byla analyzovana pomoci
neparametrickych testli, konkrétn¢ pomoci parcidlniho Kendallova testu, ktery umozinuje
zahrnout v testovaném modelu tieti proménnou, zde kontrolni kovariatu vék. Stejny test byl
pouzit k analyze vlivu ordindlnich proménnych (vzdélani) na disgust i t€hotenskou nevolnost,
bindrnich proménnych (pohlavi potomka, parita, koufeni, zpiisob poceti) na nevolnost
a k porovnani miry znechuceni s mirou nevolnosti. VIiv bindrnich proménnych (pohlavi
potomka, parita, koufeni, zpiisob poceti) na miru znechuceni byl analyzovan pomoci metody
ANCOVA, ve které byly skore na disgust zavisla proménnd, pohlavi ditéte/ parita/ kouteni
nezavisld proménnd a proménnd vék byla vzdy jako kovaridta. Asociace mezi vékem
a celkovym skore na disgust, u kterych data méla normalni rozdéleni, byla analyzovana pomoci
parametrickych testdl, konkrétné linedrni regresi. A vliv véku na t€hotenskou nevolnost byl
testovan Kendallovou korelaci. K porovnani souboru dat mezi studiemi ,,Apolinai* a Profigyn

byl pouzit Studentiiv t-test a alternativni neparametricky Mann-Whitney test.

Na zaklad¢é ziskanych vysledkii byla na dalsi statistické zpracovani dat mezi vybranymi
proménnymi (koufeni, vzdélani a celkovy DS-R skor) pouzita vicenasobna regrese formou

,»path analyzy*, kterd odhaluje kauzalni vztahy mezi proménnymi.
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5  Vysledky

5.1

5.1.1 Soubor dat

Tabulka 3 popisuje souhrn a porovnani charakteristik souboru osob obou studii. Signifikantni

rozdil byl nalezen mezi vékem (p = 0,001), vzdélanim (p = 0,005), zpiisobem poceti (p <0,001)

Deskriptivni vysledky

a koufenim (p = 0,041).

Tab. 3: Charakteristika souboru osob

»Apolinar« ProfiGyn
Pocet Zen (N) 205 119
30,67 let 32,31 let

Primémy vék** (SD; min-max)

(SD = 4,26; 19-44)

(SD = 4,63; 22-44)

prvorodicky 122 (61,62 %) 64 (54,70 %)
Parita vicerodicky 76 (38,38 %) 53 (45,30 %)
chybi udaj 7 2
vyucena bez maturity ¢i nizsi 17 (8,37 %) 2 (1,68 %)
sttedoskolské s maturitou 63 (31,03 %) 28 (23,53 %)
Vzdélani**
vysokoskolské 123 (60,59 %) 89 (74,79 %)
chybi udaj 2 0
ptirozené 205 (100 %) 105 (89,74 %)
umelé (tj. intrauterinni
Podeti** inseminace (IUT) & nékterd 0(0 %) 12 (10,27 %)
z metod in vitro fertilizace
(IVF))
chybi udaj 0 2
ne 176 (93,12 %) 116 (98,31 %)
Koufeni* ano 13 (6,89 %) 2 (1,69 %)
prilezitostné nebo chybi tdaj 16 1
muz 31 (46,27 %) 57 (57 %)
Pohlavi ditéte zena 36 (53,73 %) 43 (43 %)
chybi udaj 138 19

Rozdily v charakteristice osob mezi studiemi *p < 0,05; **p < 0,01
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5.1.2 Vysledné skory disgustu, nevolnosti a hladiny biomarkera

V tabulce 4 jsou uvedeny skory pro celkovy disgust, pro kazdou podskupinu disgustu a pro

t€hotenskou nevolnost z obou studii.

Tab. 4: Mira disgustu a téhotenské nevolnosti

»Apolinair ProfiGyn
11.-14. tt 6.-8. tt 20.-23. tt 30.-33. tt
50,50 (13,02) 51,10 (14,30) 52,70 (15,00) 52,40 (14,20)
DS-R celkovy skor N =200 N=116 N=095 N =100
a=0,790 a=0,838 a=0,864 a=0,866
26,29 (7,06) 26,40 (6,61) 26,80 (6,99) 27,00 (6,59)
Core disgust N =200 N=116 N=95 N =100
a=0,654 a=0,599 a=0,691 a=0,692
16,98 (5,77) 16,60 (6,27) 17,60 (6,52) 17,40 (6,48)
A“im;‘i';;l‘;i“der N =200 N=116 N=95 N =100
a=0,651 a=0,749 a=0,795 a=0,809
7,24 (3,14) 8,14 (3,50) 8,26 (3,83) 7,96 (3,39)
C““;?S"g‘il“:t‘m“ N =202 N=116 N=95 N =100
a=0,405 a=0,570 a=0,627 a=0,600
9,28 (6,58) 7,25 (6,30) 1,52 (2,94) 1,26 (2,64)
INVR N =198 N=114 N=97 N =101
a=0,834 a=0,861 a=0,851 a=0,782

V tabulce jsou uvedeny primérné skory dotaznikl a jejich smérodatné odchylky (SD), pocty respondentek, ktery

dany dotaznik vyplnily a reliabilita dotaznikli zjistovana pomoci koeficientu vnitini konzistence
Cronbachovo alfa (o).

Vysledné skory ze studie I, které byly naméfeny v prvnim trimestru, byly srovnany se skory
z prvniho trimestru studie II. Pro srovnani celkového skoru DS-R byl pouzit Studentlv t-test,
pro podskupiny disgustu a INVR byl pouZit alternativni neparametricky Mann-Whitney test.
Byl zaznamenan signifikantni rozdil mezi mirou znechuceni v podskéle contamination disgust
(p = 0,035) a mezi mirou t€hotenské nevolnosti (p = 0,004), pficemz vys$s$i miru znechuceni
v podskéle contamination disgust mély zeny ze studie II — ProfiGyn a naopak vy$§i mira

nevolnosti byla zaznamenana u Zen ze studie I — ,,Apolinar*.
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Cetnosti koncentrace hCG (Graf 1) a PAPP-A (Graf 2) jsou znazornény pomoci houslového
grafu (violin plot), ktery Iépe znazornuje distribuci dat a lze porovnat obé studie i piesto,

ze koncentrace jsou vyjadieny v rozdilnych jednotkéach.

Studie I,,Apolinai“ Studie II ProfiGyn
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Graf 1. Koncentrace hCG u Zen v prvnim trimestru t¢hotenstvi, hodnoty jsou v kazd¢ studii vyjadieny
v rozdilnych jednotkach
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Graf 2. Koncentrace PAPP-A u Zen v prvnim trimestru téhotenstvi, hodnoty jsou v kazdé studii vyjadieny
v rozdilnych jednotkach.
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5.2 Hlavni analyzy

5.2.1 Vliv parity na znechuceni a téhotenskou nevolnost
Studie I — ,, Apolinar“

Na souboru 194 Zen byl pozorovan statisticky vyznamny vliv parity na znechuceni (p = 0,039;
F=4,330; Cohenovo d =0,33). Prvorodi¢ky reportovaly niz§i miru disgustu (praimérny skor:
48,80; SD =12,7; CI1 95 %: 46,20 — 51,30) nez vicerodi¢ky (primérny skor: 53,20; SD =13,8;
CI 95 %: 50,00 — 56,30) (Graf 3).
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N=120

Celkovy skor DS-R

I
«©
1
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Graf 3. Znazornéni celkového skéru z DS-R se stiedni chybou priméru u prvorodicek a vicerodicek;
0 = prvorodicky, 1 = vicerodic¢ky

Nebyl zaznamenan Zadny vliv parity na t€hotenskou nevolnost (p = 0,548; Tau B = 0,029;
Cohenovo d = 0,09). Prvorodicky mély primérmy Rhodes Index 8,88 (SD: 6.,4;
CI 95 %: 7,66 — 10,10) a vicerodicky 9,88 (SD: 6,8; CI1 95 %: 8,29 — 11,5).

Studie Il — ProfiGyn

V prvnim trimestru (N = 112) nebyl prokazan statisticky vyznamny vliv parity na znechuceni
(p=10,404; F =0,701; Cohenovo d = 0,16). Prvorodicky mély praimérny skor 52,30 (SD: 16,2;
CI 95 %: 48,60 — 56,00) a vicerodicky 50,00 (SD: 11,7; CI 95 %: 45,90 — 54,00).
Ani ve druhém (N =91) a ve tfetim trimestru (N =96) nebyl vliv parity na znechuceni

zaznamenan (p= 0,352; F= 0,875; Cohenovo d = 0,20; p = 0,212; F = 1,58;
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Cohenovo d =0,26). Ve druhém trimestru mély prvorodicky prumérny skor 54,20 (SD: 16,3;
CI 95 %: 50,00 — 58,30) a vicerodicky 51,20 (SD: 13,2; CI 95 %: 46,40 — 56,00). A ve tietim
trimestru byl primémy skor u prvorodicek 54,40 (SD: 15,4; CI95 %: 50,40— 58,30)
a u vicerodicek 50,60 (SD: 12,8; CI 95 %: 46,40 — 54,90).

Stejn¢ tak nebyl nalezen zadny vliv parity na téhotenskou nevolnost v prvnim (N = 112),
ve druhém (N = 95) ani ve tfetim trimestru (N = 99) (p = 0,892; Tau B = 0,009;
Cohenovo d = 0,03; p=0,104; Tau B =-0,114; Cohenovo d = 0,36; p=0,868; Tau B=-0,011;
Cohenovo d = 0,04). Prvorodicky mély v prvnim trimestru praimérny Rhodes Index 7,36
(SD: 6,7; C195 %: 5,78 — 8,94) a vicerodicky 7,32 (SD: 5,9; CI 95 %: 5,55 — 9,08). Ve druhém
trimestru mély prvorodicky primérny Rhodes Index 1,57 (SD: 2,6; CI 95 %: 0,75 —2,39)
a vicerodicky 1,52 (SD: 3,4; C1 95 %: 0,58 — 2,46). A ve tfetim trimestru byl primérny Rhodes
Index u prvorodicek 0,89 (SD: 1,6; CI95 %: 0,16 —1,61) a u vicerodicek 1,76 (SD: 3,5;
CI 95 %: 0,96 — 2,56).

5.2.2 Souvislost mezi znechucenim a téhotenskou nevolnosti
Studie I — ,, Apolindr

Vysledky neparametrické parcidlni Kendallovy korelace s kontrolni proménnou vék u Zen
(N = 196) neprokazaly statisticky vyznamnou souvislost mezi mirou znechuceni a nevolnostmi
(p = 0,370; Tau B = 0,043; Cohenovo d = 0,14). Statisticky vyznamny rozdil nebyl prokazan
ani v naslednych analyzach, ve kterych byla souvislost mezi mirou znechuceni a nevolnostmi

hodnocena oddélené pro prvorodicky a vicerodicky.

Studie Il — ProfiGyn

Naopak v této studii vysledky ukdzaly, Ze u Zen v prvnim trimestru (N = 112) existuje pozitivni
korelace mezi mirou znechuceni (celkovy skor) a nevolnostmi (p = 0,033; Tau B = 0,137;
Cohenovo d = 0,44) (Graf 4). V této studii byla souvislost mezi znechucenim a nevolnostmi
hodnocena navic ve 2. a 3. trimestru. Ve druhém trimestru (N =94) byla opét prokdzana
pozitivni korelace mezi znechucenim a nevolnostmi (p = 0,031; TauB =0,152;
Cohenovo d =0,49) (Graf 5). Ve tifetim trimestru (N = 99) nebyla nalezena statisticky

vyznamna souvislost mezi znechucenim a nevolnostmi, nicméné hodnota p se signifikanci
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blizila (p =0,056; Tau B = 0,131; Cohenovo d = 0,42). Korelace mezi jednotlivymi podskalami
shrnuje tabulka 5.

V naslednych analyzéach, ve kterych byla souvislost mezi mirou znechuceni a nevolnostmi
hodnocena oddélené¢ pro prvorodicky a vicerodicky, bylo pozorovéno, Ze u prvorodicek
v prvnim a ve druhém trimestru byla statisticky vyznamna pozitivni korelace mezi mirou
znechuceni a nevolnostmi (p = 0,016; Tau B = 0,213, Cohenovod= 0,68; p = 0,096;

Tau B = 0,159, Cohenovo d = 0,51), zatimco u vicerodicek zadna souvislost prokazana nebyla.

Tab.5: Souvislost mezi znechucenim a nevolnostmi béhem téhotenstvi

6.-8. tt 20.-23. tt 30.-33. tt
P Tau B d P Tau B d p Tau B d
Celkovy skor
DSR 0,033 | 0,137 | 0,44 | 0,031 | 0,152 | 0,49 | 0,056 | 0,131 | 0,42

Core disgust 0,044 | 0,130 | 042 | 0,022 | 0,161 | 0,52 | 0,007 | 0,186 | 0,60

Animal-reminder

. 0,092 | 0,108 | 0,35 | 0,150 | 0,101 | 0,32 | 0,640 | 0,032 | 0,10
disgust

Contamination

. 0,036 | 0,135 | 0,43 | 0,256 | 0,080 | 0,26 | 0,079 | 0,121 | 0,39
disgust

V tabulce jsou uvedeny hodnoty p, Tau B a Cohenovo d.

207 ®

RHODES INDEX
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Celkovy skér DS-R

Graf 4. Korelace miry znechuceni a nevolnosti v 1. trimestru t€hotenstvi
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Graf 5. Korelace miry znechuceni a nevolnosti ve 2. trimestru t€hotenstvi

V ramci explorace byla dale hodnocena vzajemna souvislost mezi mirou disgustu
a té¢hotenskymi nevolnostmi napfi¢ jednotlivymi trimestry. Bylo prokazano, Ze existuje
souvislost mezi nevolnostmi v prvnim trimestru a disgustem v prvnim a ve druhém trimestru
(p=0,033; p = 0,003). Mira nevolnosti ve druhém trimestru souvisela pouze s mirou disgutu
ve druhém trimestru (p =0,031) a mira nevolnosti ve tfetim trimestru souvisela s mirou disgustu
v prvnim a ve druhém trimestru (p = 0,012; p = 0,017). Vysledky téchto statistickych analyz

jsou shrnuty v tabulce 6.

RHODES INDEX

50

Celkovy skor DS-R

Tab. 6: Souvislost disgustu a nevolnosti v pribéhu téhotenstvi

tt

20.-23.

DS-R

30.-33.

6.-8.
INVR

20.-23.

30.-33.

V tabulce jsou uvedeny hodnoty Tau B a (Cohenovo d), *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001

6.-8.
0,647%**
(d=2,07)
0,636%**
(d=2,04)
0,137+
(d=0,44)
0,133
(d=0,43)
0,173*
(d=0,55)

DS-R
20.-23.

0,719%%*
(d=2,30)
0,212%*
(d = 0,68)
0,152*
(d = 0,49)
0,171*
(d = 0,56)
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(d=10,36)
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INVR
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0,273%**
(d=0,87)
0,113 0,535+
(d=036)  (d=1,71)



5.2.2 Vliv hCG a PAPP-A na znechuceni a téhotenskou nevolnost
Studie I — ,, Apolinar“

Z vysledkt statistické analyzy na souboru 198 Zen byl zaznamendén statisticky vyznamny vliv
hladiny hCG na celkovy skor znechuceni (p = 0,003; Tau B = -0,143; Cohen's d = 0,46). Tato
zavislost byla negativni, a tedy ¢im niz§i byla namérena koncentrace hCG, tim vétsi
reportovaly Zeny miru znechuceni. Korelace mezi jednotlivymi podskalami shrnuje

tabulka 7.

Pti analyze zv1ast prvorodicek a zvlast vicerodi¢ek byl u prvorodi¢ek zaznamenan statisticky
vyznamny vliv koncentrace hCG na znechuceni (p = 0,005; Tau B = -0,176;
Cohenovo d =0,56), tento vliv byl signifikantni 1 v podskupiné core disgust (p = 0,015;
Tau B =-0,150; Cohenovo d =0,48) a animal-reminder disgust (p = 0,004; Tau B = -0,181;
Cohenovo d = 0,58), pfi¢emz niz§i koncentrace byly asociovany s vys$§i mirou znechuceni.
V podskupiné contamination disgust nebyl pozorovan statisticky vyznamny vliv (p = 0,325;
Tau B=-0,061; Cohenovo d = 0,20). U vicerodi¢ek nebyl tento fenomén pozorovan (p=0,317;
Tau B =-0,081; Cohenovo d = 0,26).

Koncentrace hCG sice neméla zadny statisticky vyznamny vliv na téhotenské nevolnosti,
ale hladina p se statistické signifikanci blizila (p = 0,07; Tau B = 0,087; Cohenovo d = 0,28).
Ani nasledné analyzy oddélené¢ pro prvorodicky a vicerodicky neprokdzaly vliv hCG

na nevolnosti.

U koncentrace PAPP-A byl pozorovan signifikantni vliv na znechuceni (p = 0,013;
Tau B =-0,118; Cohenovo d = 0,38), pficemz tato korelace byla negativni, a tedy ¢im niZsi
byla naméfena koncentrace PAPP-A, tim vétSi Zeny reportovaly miru znechuceni.

Korelace mezi jednotlivymi podSkalami shrnuje tabulka 7.

I zde byl pozorovan rozdil v zavislosti na parité. U prvorodi¢ek byl zaznamenan statisticky
vyznamny vliv PAPP-A na znechuceni (p < 0,001; Tau B =-0,230; Cohenovo d = 0,74), ktery
byl vyznamny i u vSech tii podskupin disgustu (core disgust: p = 0,008; Tau B = -0,166;
Cohenovo d = 0,53; animal-reminder disgust: p < 0,001; Tau B = -0,207; Cohenovo d = 0,66;

contamination disgust: p = 0,043; Tau B =-0,125; Cohenovo d = 0,40), pfi¢emZ se snizujici se
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koncentraci PAPP-A bylo znechuceni vét§i. U vicerodi¢ek tento vliv nebyl pozorovan

(p =0,634; Tau B =0,038; Cohenovo d =0,12).

Statisticky vyznamny vliv m¢ly koncentrace PAPP-A 1 na téhotenskou nevolnost (p = 0,01;
Tau B = 0,124; Cohenovo d = 0,40), pticemz korelace byla pozitivni, a tedy ¢im vysSi u nich
byla namérena koncentrace PAPP-A, tim vysSi byla i mira nevolnosti. Nasledné analyzy

oddélené pro prvorodicky a vicerodi¢ky vSak neprokéazaly vliv PAPP-A na miru nevolnosti.

Tab.7: Vliv hCG a PAPP-A na znechuceni

hCG PAPP-A
p Tau B d p Tau B d
Celkovy skér DS-R 0,003 -0,143 0,46 0,013 -0,118 0,38
Core disgust 0,029 -0,105 0,34 0,053 -0,093 0,30
Animal-reminder disgust < 0,001 -0,164 0,52 0,065 -0,088 0,28
Contamination disgust 0,116 -0,075 0,24 0,095 -0,080 0,26

V tabulce jsou uvedeny hodnoty p, Tau B a Cohenovo d.

Studie Il — ProfiGyn

Na souboru 105 Zen neukazaly vysledky statistické analyzy zadny vyznamny vliv koncentrace
hCG nebo PAPP-A na celkové skore znechuceni v prvnim trimestru t€hotenstvi (p = 0,704;
Tau B = -0,025; Cohenovod=0,08; p = 0,789; Tau B = -0,018; Cohenovo d = 0,06).
Ve druhém trimestru (N = 94) také nebyl zaznamendn Zadny vyznamny vliv hCG a PAPP-A
na znechuceni (p = 0,470; Tau B = -0,051; Cohenovo d =0,16; p = 0,365; Tau B = -0,064;
Cohenovo d =0,20). Stejné tak ve tretim trimestru (N = 98) nebyl zaznamenan Zadny vyznamny
vliv hCG nebo PAPP-A na znechuceni (p = 0,405; Tau B = -0,057; Cohenovo d =0,03;
p =0,198; Tau B =-0,089; Cohenovo d = 0,28).

Na téhotenskou nevolnost neméla u zZen v prvnim trimestru (N = 103) koncentrace hCG Zadny
vliv (p = 0,966; Tau B = -0,003; Cohenovo d =0,01), ale byl pozorovan statisticky vyznamny
vliv koncentrace PAPP-A (p =0,014; Tau B = 0,165; Cohenovo d = 0,53), pfi¢emz vyssi

koncentrace PAPP-A byla opét asociovana s vyS§i mirou nevolnosti v prvnim trimestru
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téhotenstvi. Ve druhém trimestru (N= 96) nebyl zaznamenan zadny vyznamny vliv koncentrace
hCG a PAPP-A na miru nevolnosti (p = 0,066; Tau B = 0,128; Cohenovo d =0,41; p = 0,702;
Tau B = -0,027; Cohenovo d = 0,09), ve tfetim trimestru (N = 99) nem¢la koncentrace hCG
zadny vliv na miru nevolnosti (p = 0,634; Tau B=0,033; Cohenovo d = 0,11) ale byl pozorovan
statisticky vyznamny vliv koncentrace PAPP-A (p=0,021; Tau B = -0,159;
Cohenovo d =0,51), pficemz vy$S§i koncentrace PAPP-A byla asocioviana s niZ§i mirou

nevolnosti.

V zévislosti na parité byl zaznamenan rozdil u vlivu koncentrace PAPP-A na miru nevolnosti
v prvnim trimestru t€¢hotenstvi. U prvorodi¢ek byl tento vliv statisticky vyznamny (p = 0,016;
Tau B = 0,214; Cohenovo d = 0,68), pticemz vys§i koncentrace PAPP-A byla asociovana
s vy$§i mirou nevolnosti, zatimco u vicerodicek statisticky vyznamny tento vliv nebyl

(p=0,127; Tau B =0,159; Cohenovo d = 0,51).

Vzhledem k tomu, ze analyza dat v této podkapitole byla rozsahla, korelace koncentraci hCG
resp. PAPP-A se znechucenim a nevolnosti v obou studiich na celém souboru dat

a na prvorodickach a vicerodickéach zvlast pro vétsi prehlednost shrnuje Tabulka 8 resp. 9.

Tab. 8: Korelace hCG se znechucenim a nevolnosti

hCG »Apolinar* ProfiGyn

11.-14. tt 6.-8.tt  20.-23.tt  30.-33. tt
cely soubor DS-R **pnegativni = negativni = negativni = negativni
osob INVR pozitivni negativni ~ pozitivni = pozitivni
DS-R **pnegativni = negativni = negativni = negativni

prvorodicky
INVR pozitivni pozitivni = pozitivni = pozitivni
DS-R negativni pozitivni = pozitivni = pozitivni

vicerodicky
INVR pozitivni negativni  pozitivni = negativni

#kp < 0,01
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Tab. 9: Korelace PAPP-A se znechucenim a nevolnosti

»Apolinair ProfiGyn
PAPP-A 11.-14. tt 6.-8.tt  20.-23.tt  30.-33.tt
cely soubor DS-R *negativni = negativni = negativni = negativni
osob INVR **pozitivni  *pozitivni negativni = *negativni

DS-R ***pegativni = pozitivni = negativni = negativni

prvorodicky
INVR pozitivni *pozitivni  pozitivni = negativni
DS-R pozitivni negativni = negativni = negativni
vicerodi¢ky
INVR pozitivni pozitivni = pozitivni = negativni

*p <0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001

5.2.3 Vliv véku na znechuceni a téhotenskou nevolnost
Studie I — ,, Apolinar“

U Zen v této studii (N = 200) nebyl pozorovan Zadny vliv véku na znechuceni (p = 0,245;
R?=0,007), ani na miru t&hotenskych nevolnosti (p = 0,419; Tau B = -0,039;
Cohenovo d =0,12).

Pfi statistické analyze zvlast’ prvorodicek a zvIast’ vicerodicek byl zaznamenan rozdil ve vlivu
véku na nevolnosti, u prvorodi¢ek vek Zzeny (primérné 29,5 let) nemél zadny vliv
na téhotenskou nevolnost (p = 0,614; Tau B = -0,031; Cohenovo d = 0,10), ale u vicerodic¢ek
byl pozorovén statisticky vyznamny vliv v€ku (primérné 32,8 let) na miru t€hotenské
nevolnosti (p =0,043; Tau B = -0,162; Cohenovo d = 0,52), pficemz s rostoucim vékem

pocit'ovaly Zeny slabSi nevolnosti.
Studie Il — ProfiGyn

U Zen z gynekologické ordinace ProfiGyn (N = 115) nebyl pozorovan Zadny vliv véku
na znechuceni v prvnim (p = 0,281; R>=0,010), ve druhém (p = 0,588; R?=0,003) ani
ve tfetim trimestru t&hotenstvi (p = 0,794; R?>=0,001).

Naopak byl pozorovan statisticky vyznamny vliv véku na miru t¢hotenské nevolnosti v prvnim
trimestru téhotenstvi (p = 0,005; Tau B =-0,189; Cohenovo d = 0,60), pficemz s rostoucim
vékem se sniZzovala mira téhotenské nevolnosti. Ve druhém ani ve tfetim trimestru t¢hotenstvi
nebyl pozorovan Zzadny vliv véku na miru nevolnosti (p = 0,707; Tau B =0,030;

Cohenovo d =0,10; p=0,675; Tau B =0,033; Cohenovo d =0,11).
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Pfi naslednych analyzach oddélené pro prvorodicky a vicerodicky byly pozorovany vyznamné
rozdily. U prvorodi¢ek mé¢l veék (pramérné 31,2 let) statisticky vyznamny vliv na miru
nevolnosti (p = 0,015; Tau B =-0,213; Cohenovo d = 0,68), pticemz s rostoucim vékem byla
mira nevolnosti mensi, zatimco u vicerodicek (primérmé 33,7 let) statisticky vyznamny tento

vliv nebyl (p = 0,057; Tau B =-0,185; Cohenovo d = 0,59).

5.2.4 Vliv pohlavi potomka na znechuceni a téhotenskou nevolnost
Studie I — ,, Apolinar“

Vysledky analyzy kovariance s proménnou vEk jako kovariatou neprokazaly zadny vliv pohlavi
potomka na miru znechuceni (N = 64; p = 0,866; F =0,029; Cohenovo d = 0,04), ptficemz
pramérny skér u zen ocekavajici potomka muzského pohlavi byl 48,9 (SD: 11,7;
CI 95 %: 43,80 — 53,90) a u zen o¢ekavajici potomka zenského pohlavi byl 48,3 (SD: 15,2;
CI 95 %: 43,70 — 52,90).

Zadny vliv pohlavi potomka nebyl pozorovéan ani na téhotenskou nevolnost (N = 65; p = 0,373;
Tau B = -0,076; Cohenovo d =0,24), pfiCemz prumérny Rhodes Index u Zen ocekavajici
potomka muzského pohlavi byl 8,71 (SD: 5,5; CI95 %: 6,21 — 11,20) a u Zen ocekavajici
potomka zZenského pohlavi byl 10,20 (SD: 7,5; CI 95 %: 7,96 — 12,50).

Statisticky vyznamny rozdil nebyl prok4zan ani v naslednych analyzach, ve kterych byl vliv
pohlavi potomka na miru znechuceni a nevolnost hodnocen oddé€lené pro prvorodicky

a vicerodicky.
Studie Il — ProfiGyn

V prvnim (N = 94), druhém (N = 86) ani ve tietim trimestru (N = 93) nebyl zaznamenan
statisticky vyznamny vliv pohlavi potomka na miru znechuceni (p = 0,488; F = 0,485;
Cohenovo d= 0,143; p = 0,995; F < 0,001; Cohenovod= 0,001; p = 0,462; F = 0,546;
Cohenovo d=0,15). V prvnim trimestru byl primérny skor u Zen ocekavajici potomka
muzského pohlavi 49,70 (SD: 14,3; CI 95 %: 45,80 — 53,60) a u zen ocekavajici potomka
zenského pohlavi 51,80 (SD: 14,7; C1 95 %: 47,40 — 56,20). Ve druhém trimestru byl primérny
skor u Zen o€ekavajici potomka muzského pohlavi 52,70 (SD: 14,9; CI 95 %: 48,40 — 57,00)
au Zen ocekavajici potomka zenského pohlavi 52,70 (SD: 15,8; CI 95 %: 47,80 — 57,50).
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Ve tretim trimestru byl primérny skor u Zzen ocekavajici potomka muzského pohlavi 53,60
(SD: 14,1; CI 95 %: 49,70 —57,50) a u Zen ocekavajici potomka zZenského pohlavi 51,40
(SD: 14,6; C1 95 %: 47,00 — 55,80).

Rovnéz nebyl prokazan vliv pohlavi na miru nevolnosti v prvnim trimestru (N = 94; p = 0,458;
Tau B = 0,052; Cohenovo d = 0,17) (Graf 6), vysledky ovSem ukézaly vyznamny vliv pohlavi
potomka na miru t€hotenské nevolnosti ve druhém (N = 90) i1 ve tfetim trimestru (N = 96)
(p=10,017; Tau B=0,172; Cohenovo d=0,55; p=0,028; Tau B =0,153; Cohenovo d = 0,49).
Ptficemz Zeny ve druhém trimestru ocekavajici potomka muZzského pohlavi pocit’ovaly
vétsi nevolnosti (prumérny Rhodes Index: 1,63; SD =2,8; CI195 %: 0,85 —2,41) oproti Zenam,
které ocekavaly potomka Zenského pohlavi (primérny Rhodes Index: 1,08; SD = 2,8;
CI95 %: 0,19 — 1,97) (Graf 7). Ve tfetim trimestru mélo pohlavi potomka stejny vliv, Zeny
ocekavajici potomka muZzského pohlavi mély primémy Rhodes Index 1,41 (SD = 2.8;
CI 95 %: 0,72 — 2,10) a Zeny ocekavajici potomka Zenského pohlavi mély primérny Rhodes
Index 0,89 (SD =2,2; C195 %: 0,12 — 1,66) (Graf 8).

Statisticky vyznamny rozdil v prvnim trimestru nebyl prok4zan ani v néslednych analyzach,
ve kterych byla souvislost mezi mirou znechuceni a nevolnostmi hodnocena oddélené

pro prvorodi¢ky a vicerodicky.

201

RHODES INDEX

pohlavi

Graf 6. Mira nevolnosti u Zen v prvnim trimestru t¢hotenstvi v zavislosti na pohlavi potomka; v grafu je

znazornéna distribuce vyslednych skorti Rhodes Indexu; 0 = divka, 1 = chlapec
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Graf 7. Mira nevolnosti u Zen ve druhém trimestru téhotenstvi v zavislosti na pohlavi potomka; v grafu je

znazornéna distribuce vyslednych skértt Rhodes Indexu; 0 = divka, 1 = chlapec
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Graf 8. Mira nevolnosti u Zen ve tfetim trimestru t€hotenstvi v zavislosti na pohlavi potomka; v grafu je

znazornéna distribuce vyslednych skori Rhodes Indexu; 0 = divka, 1 = chlapec

5.3 Exploracni analyzy

5.3.1 Vliv zpisobu poceti na znechuceni a téhotenskou nevolnost

Vzhledem k tomu, Ze ve studii I ,,Apolinai* vSechny Zeny pocaly pfirozené, nemohly byt

provedeny statistické analyzy.

Na souboru 112 Zen ve studii II — ProfiGyn, z nichz 12 pocalo nékterou z metod umélého
oplodnéni (IUI ¢i IVF), nebyl pozorovan zadny vliv zpiisobu poceti na znechuceni (p = 0,851;
F =0,035; Cohenovo d = 0,06) ani na miru t€hotenské nevolnosti (p = 0,731; Tau B = 0,022;
Cohenovo d =0,07).
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5.3.2 Vliv vzdélani na znechuceni a téhotenskou nevolnost
Studie I — ,, Apolinar“

Na souboru 198 Zen byl pozorovan statisticky vyznamny vliv vzdélani na znechuceni
(p=10,007; Tau B =-0,129; Cohenovo d = 0,41), pficemz ¢im niz§i mély Zeny dosaZené
vzdélani, tim vétsi byla u nich mira znechuceni, nejvétsi vliv byl pozorovan v podskupiné
core disgust (p <0,001; Tau B =-0,197; Cohenovo d = 0,63), ve zbylych dvou podskupinach

nebyl tento vliv pozorovan.

V naslednych analyzach pro prvorodicky a vicerodicky zvlast nebyl pozorovan zadny

vyznamny vliv dosazeného vzdélani na miru znechuceni.

Nebyl zaznamenan zadny vliv vzdélani na miru téhotenské nevolnosti (p = 0,651;

Tau B =-0,022; Cohenovo d = 0,07; p = 0,220; Tau B = 0,06; Cohenovo d = 0,02).

Ani v naslednych analyzach pro prvorodicky a vicerodicky zvlast’ nebyl pozorovan zadny

vyznamny vliv dosazeného vzdélani na miru nevolnosti.

Studie Il — ProfiGyn

Vzd¢€lani nemélo v prvnim trimestru (N = 115) (p = 0,482; Tau B =-0,045; Cohenovo d =0,14)
ani ve druhém (N = 94; p = 0,710; Tau B = -0,026; Cohenovo d = 0,08) ¢i ve tfetim trimestru
téhotenstvi (N =99; p = 0,659; Tau B =-0,030, Cohenovo d = 0,10) vliv na miru znechuceni.

V naslednych analyzach nebyl u prvorodi¢ek ani vicerodi¢ek pozorovan zadny vliv vzdélani

na miru znechuceni.

Vzdélani nemélo v prvnim (N = 113) ani ve druhém trimestru (N = 96) vliv na miru t€¢hotenské
nevolnosti (p = 0,377; Tau B = 0,057; Cohenovod=0,18; p = 0,269; Tau B = -0,077;
Cohenovo d = 0,25), avsak ve tfetim trimestru (N = 100) byl zaznamenan statisticky vyznamny
vliv vzd€lani na miru nevolnosti (p = 0,02; Tau B = -0,158; Cohenovo d =0,51), ptficemz

¢im nizs$i mély Zeny dosazené vzdélani, tim vétsi mély nevolnosti.

V néslednych analyzach nebyl u prvorodicek pozorovan zadny vliv vzdélani na miru

nevolnosti v prvnim a ve druhém trimestru t€hotenstvi, ale stejné jako u celého souboru dat byl
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zaznamenan statisticky vyznamny vliv vzdélani na miru nevolnosti ve tfetim trimestru
(p =0,029; Tau B = -0,207; Cohenovo d =0,66), pficemz ¢im niZ§i mély Zeny dosaZené
vzdélani, tim vétsi mély nevolnosti. U vicerodi¢ek nebyl pozorovan vliv vzdélani na miru

nevolnosti v Zddném obdobi téhotenstvi.

5.3.3 Vliv koufeni na znechuceni a téhotenskou nevolnost

Vzhledem k nizkému poctu kutacek (N=2) ve studii II — ProfiGyn, byl tento vliv studovan

pouze na souboru dat ze studie I —,,Apolinai“.

U 185 zen mélo koufeni vliv na znechuceni (p = 0,028; F =4,92; Cohenovo d = 0,67), pfic¢emz
kura¢ky pocitovaly vys§si miru znechuceni (primérny skor: 58,50; SD = 12,2;
CI95 %: 51,10 - 66,00) oproti nekurackam (pramérny skor: 49,90; SD = 13,0;
CI 95 %: 48,00 — 51,80) (Graf 9). Vliv koufeni na znechuceni byl pozorovén i u podskal core
disgust (p =0,048; F = 3,95; Cohenovo d = 0,60) a animal-reminder disgust (p = 0,034,
F =4,58; Cohenovo d = 0,64), nikoliv u contamination disgust (p = 0,358; F = 0,849;
Cohenovo d =0,27).

V naslednych analyzach pro prvorodicky a vicerodicky zvlast' nebyl pozorovan Zadny vliv

koufeni na miru znechuceni.
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56 1

Celkovy skor DS-R

527 N=173

koureni

Graf 9. Znazornéni celkového skéru z DS-R se stiedni chybou priméru u kutacek a nekuracek; 0 = nekutacky,
1 = kutacky
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Kouteni nemélo zaddny vliv na nevolnosti (p = 0,768; Tau B =-0,015; Cohenovo d = 0,05),
pficemz u nekuracek byl Rhodes Index primémé 9,35 (SD = 6,7; CI 95 %: 8,35 —10,40)
a u kufacek 8,49 (SD =5,7; C1 95 %: 4,31 — 12,70).

Ani v néslednych analyzach pro prvorodicky a vicerodicky zvlast nebyl pozorovan zadny vliv

koufeni na miru nevolnosti.

5.3.4 Path analyza

V ramci exploracni analyzy byl navrhnut model path analyzy (Obr. 1), ktery ukazuje kauzalni
vztahy mezi proménnymi. Vybrané proménné byly zahrnuty na zéklad¢ ziskanych vysledkd.
Statisticky vyznamny vliv byl pozorovan mezi vzdélanim a mirou znechuceni
(p =0,031), pticemz ¢im mély Zeny vyssi dosazené vzdé€lani, tim nizsi reportovaly znechuceni.
Tento efekt se shoduje snaSimi dosazenymi vysledky pomoci jinych statistickych testil
(viz kap. 5.3.2). Naopak path analyza neprokazala zaddny vliv koufeni na miru znechuceni
(p =0,079), ale ukazalo se, ze s koufenim siln¢ korelovalo vzdélani (p <0,001), pfi¢emz ¢im

vys$si mély Zeny dosazené vzdélani, tim méné koufily.

Disgust v zavislosti na vzdélani a koufeni tabaku

VZDELANI

v

KOURENI |

DS-R

v

Obr. 1: Model path analyzy, zobrazujici silu korelace mezi vzd€lanim, koufenim a znechucenim

*p <0,05; ***p < 0,001
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6 Diskuze

6.1 Rozdily z deskriptivnich vysledki

Mezi studiemi byl vyznamny rozdil mezi dosazeném vzdélani Zen, pfi¢emz v ProfiGyn mély
zeny Castéji vyss$i vzdélani, coz by patrné mohlo byt dané tim, Ze ProfiGyn je soukroma
ordinace a zeny s vySSim vzdélanim se pravdépodobné vice zajimaji o své zdravi a chtéji
investovat do nadstandardni zdravotni péCe. Zaroven tyto Zeny byvaji Castéji financné 1épe
zabezpeceny, coZ je opét jeden z ditvodd, ktery jim umozni platit si nadstandardni zdravotni

péci v prubéhu téhotenstvi.

S vys§im vzdélanim u Zen z ProfiGyn také mohou souviset pozorované rozdily v primérném
véku zen mezi soubory. Ve studii ProfiGyn byly totiZ Zeny signifikantné starSi nez Zeny
u,,Apolinafe, coz by mohlo souviset stim, ze u Zen s vysSim vzdélanim byva castéji
téhotenstvi planované (Yanikkerem et al., 2013) a nastava tak pozdé€ji nez u zen s niz§im
vzdélanim, nebot’ tyto Zeny piedem investuji do zajiSténi materialnich statk. Naopak zeny

s niz§im vzdélanim investuji dfive do reprodukce a poprvé tak otc¢hotni v niz§im veku.

Vyznamny rozdil byl i mezi vztahem ke koufeni, pfi¢emz zeny v ProfiGyn koufily signifikantné
méng, coz miize opét souviset s vyssim vzdélanim a vétsim zajmem o své zdravi. Tuto hypotézu
potvrzuji 1 vysledky path analyzy (viz kap. 5.3.4), ktera opravdu prokazala, Ze vzdélani

a koufeni spolu siln¢ negativné koreluji.

Vyse zminéné rozdily ve véku a vzdélani mezi soubory mohly byt divodem pro zaznamenanou
odliSnou miru znechuceni v podskupin€ contamination disgust a odliSnou miru téhotenské
nevolnosti mezi Zenami z obou studi (viz Tab. 4). Tyto rozdilné vysledky by ovSem mohly byt
také zpiisobeny odliSnou dobou vypliovani dotazniku na disgust a t€hotenskou nevolnost
mezi studiemi. Ve studii [ —,,Apolinai“ vyplhovaly Zeny dotaznik mezi 11.-14. tt (primérné
12,81 tt; SD = 0,57), zatimco ve studii Il — ProfiGyn vyplnovaly Zeny dotaznik mezi 6.-8. tt
(primérné 7,45 tt; SD = 1,35).

Vsechny vyse zminéné rozdily mezi studiemi by mohly byt pfi¢inou nekonzistentnich vysledk
vlivu dalSich faktorti na znechuceni a nevolnost mezi obéma studiemi (podrobnéji bude

diskutovano nize).
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6.2  Vliv parity na znechuceni a téhotenskou nevolnost

U Zen v prvni studii byl zaznamenan vyznamny vliv parity na znechuceni. Vyssi znechuceni
reportované u vicerodicek v porovnani s prvorodickami by mohlo byt zplsobené
tim, Ze u zen, které jiz maji déti, plni zvySeny disgust adaptivni funkci (Al-Shawaf et al., 2018).
Zeny maji se svymi potomky velmi blizky kontakt (napiiklad v obdobi laktace), imz se zvySuje
pravdépodobnost pienosu infekce pfi ndkaze z matky na dité, a proto je zddouci, aby matka
chranila primarn¢ sama sebe. Dalsi teorie, zabyvajici se zvySenym disgustem u zen s détmi, je
zaloZzena na uceni ditéte, jak by mél fungovat behavioralni imunitni systém. Vzhledem
k tomu, Ze télesny imunitni systém ditéte se po narozeni teprve vyviji (Ygberg and Nilsson,
2012), je pro ochranu ditéte pted infekci vyhodné, aby dit€ napodobovalo matku v jejim
chovani, které je zamétené na odmitani potencialné Skodlivych substanci. Nejefektivnéjsi toto
uceni bude, kdyZ sama matka bude pied ditétem prezentovat zvySeny disgust
(Al-Shawaf et al., 2018). V souladu s vySe navrzenymi hypotézami by Zeny s détmi mé&ly mit

vyssi disgust, coz podporuji i nase vysledky ve studii ,,Apolinar*.

V dalsich studiich byly ovSem ohledné vlivu parity na znechuceni zaznamenany pomeérné
nekonzistentni vysledky. Napiiklad autofi jedné studie (Zelazniewic and Pawlovski, 2015)
nepotvrdili vliv parity na disgust u t€¢hotnych Zen, stejné jako nase vysledky na souboru dat
z ProfiGyn. To mohlo byt zpiisobeno podobné¢ jako u ProfiGyn malym poctem pozorovani
(N=92). Nicmén¢ pii podrobnéjsim studiu vysledkt z ProfiGyn, miizeme pozorovat, ze trend
zvySeného disgustu, prestoze nebyl signifikantni, byl obraceny — zvySeny disgust mély spiSe
prvorodicky. Tyto vysledky by tak podporovaly spise dalsi studii (Prokop and Fancovicova,
2016), ve které byl pozorovan vliv parity na disgust u zen (N = 299), pfiCemz ale Zeny s détmi
zde mély nizsi disgust nez bezdétné Zeny. Jedno z moznych vysvétleni souvisi s tim, Ze znadmé
podnéty jsou vnimany jako méné nechutné nez neznamé. Autofii studie tedy navrhli, Ze matky
maji nizsi citlivost vii¢i znechuceni v dusledku pecovani o potomka a s tim souvisejicim
vystavovanim se podnétim, jako piebalovani ¢i CiSt€ni pozvracené¢ho odévu. Vysledky
ukazuji, ze se vyvinuly mechanismy, které se tykaji navyku vici podnétim (diive)
vyvolavajicim znechuceni. V této studii se vSak nejednalo o t¢hotné Zeny, nicméné Zeny byly

v reprodukénim veéku (16-48 let).
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Dle nasich vysledki nelze tedy jednoznaéné fici, jakym zptisobem mtiZe parita ovliviiovat miru
znechuceni. Proménna parita s sebou nese nékolik dalsich potencidlnich proménnych, které by
mohly hrat dalezitou roli, jedna se naptiklad o pocet déti, casovy interval mezi porody, a tedy
vék predeslych déti nebo jejich pohlavi. Proto by v budoucim vyzkumu bylo potieba

podrobnéjsi testovani se zahrnutim vSech téchto proménnych do statistickych analyz.

Nebyl zaznamenan zadny vliv parity na téhotenskou nevolnost, coz je i v souladu s literaturou

(Zhou et al., 1999).

Rozdily pfi statistickych analyzach na souboru prvorodicek a vicerodicek zvlast
ale ukézaly, Ze u prvorodicek je vliv riiznych faktort signifikantni, zatimco u vicerodicek neni
vyznamny. To mtze byt dané tim, Ze u vicerodi¢ek se jiz mize projevit pisobeni dalSich
proménnych, vliv mohou mit naptiklad hormonélni zmény v obdobi ptedeslé laktace nebo

imunitni reakce souvisejici naptiklad s pohlavim ptedeslého potomka.

6.3 Souvislost mezi znechucenim a téhotenskou nevolnosti

U zen, které dochazely do ordinace ProfiGyn byla podle o¢ekdvani zaznamenana souvislost
mezi znechucenim a nevolnostmi, pfi¢emz ¢im vyssi zeny pocitovaly znechuceni, tim vyssi
reportovaly 1 nevolnosti. Tato korelace byla pozorovdna v prvnim (Cohenovo d = 0,44)
i ve druhém trimestru t€hotenstvi (Cohenovo d = 0,49) a blizkd hladin€ signifikance byla
ve tfetim trimestru (Cohenovo d = 0,42), coZ je v souladu s tim, Ze téhotenska nevolnost se
vyskytuje nejvice v prvnim, obCas 1 ve druhém trimestru, ale jen velmi zfidka ve tfetim
trimestru t€hotenstvi (Chou et al., 2008b; Lacroix et al., 2000). Tato souvislost vSak byla
v nasledné analyze nalezena pouze u prvorodicek, to je v souladu s myslenkou, Ze je cela tato
problematika mnohem komplexnéjsi a jak jiz bylo zminéno, budou zde pravdépodobné hrat roli

dalsi fyziologické faktory, které se mohou meénit i v zavislosti na predeslém t&hotenstvi.

Tato pozitivni korelace mezi znechucenim a nevolnosti v te¢hotenstvi byla pfedpokladéana,
jelikoZz mezi nimi existuje mnoho podobnosti, které naznacuji podobnou funkci, oba byvaji
nejsilngjsi v prvnim trimestru t¢hotenstvi (Fessler et al., 2005; Lacroix et al., 2000) a souvisi se
zménami koncentraci né€kterych hormoni (Creinin et al., 2006; Fleischman and Fessler, 2011;
Tulchinsky and Hobel, 1973). Jelikoz pocatky téhotenstvi jsou z pohledu embryonalniho

vyvoje vysoce rizikovym obdobim (probihd organogeneze a embryo je nejvice ohrozeno

50



vyvojovymi malformacemi), je potfeba zvysené protekce plodu, kterou mohou piedstavovat
prave disgust a t€éhotenska nevolnost, tedy stavy s adaptivni funkci (Curtis and Biran, 2001;

Hinkle et al., 2016; Little and Hook, 1979).

Nase vysledky byly opét nekonzistentni mezi studovanymi soubory. Ve studii I — ,,Apolinar*
nebyla pozorovana mezi znechucenim a nevolnosti zadna korelace, coz by mohlo byt
zpusobeno vyse zminovanou rozdilnou dobou vypliovani dotaznikt. Ve studii I —,,Apolinar*
vyplnovaly zeny dotazniky primémé v 12,81 tt, tedy na konci prvniho trimestru, zatimco
ve studii I — ProfiGyn primémeé v 7,45 tt, tedy v obdobi intenzivnich zmén embryogeneze.
Vzhledem k tomu, Ze tento rozdil je primérné vice nez pét tydnli a v tomto obdobi té¢hotenstvi
probihaji velké fyziologické a imunitni zmény (Sharma et al., 2016) a to pomérné rychle, je
takto dlouhy rozestup zasadni a miize byt hlavnim podnétem nekonzistentnich vysledki analyz.
Obecné by to mohlo poukazovat na fakt, ze nevolnosti jsou silnéjsi v diiv€jSich fazich
téhotenstvi, a proto lze jejich asociaci se znechucenim pozorovat spiSe v tomto raném obdobi,
nicméné na souboru Zen v ProfiGyn t€hotenska nevolnost pozitivné korelovala se znechucenim

wewvr

odlisnym typem vzorku Zen mezi studiemi, kde miize hrat vyznamnou roli jeste jind proménna.

Pfi porovnavani miry disgustu a nevolnosti mezi jednotlivymi trimestry bylo pozorovéno,
7e mira disgustu v prvnim trimestru pozitivné koreluje s mirou nevolnosti v prvnim a tfetim
trimestru, pfi¢emZ ale mira nevolnosti ve tfetim trimestru nesouvisela s mirou disgustu
ve stejném case, tedy tfetim trimestru. Obdobné tomu bylo ve druhém trimestru, kdy ale mira
disgustu pozitivné korelovala s mirou nevolnosti ve vSech tiech trimestrech. Z téchto vysledka
se zda, Ze zvySend mira disgustu pfedchazi a predikuje tak zvySenou miru nevolnosti v dal§im
obdobi téhotenstvi. Pretrvavajici nevolnosti mohou byt i signdlem oslabeného imunitniho
systému, ktery by mél byt asociovan dle kompenzacni profylaktické hypotézy
(Fessler et al., 2005) se zvySenou mirou disgustu. Pfi této analyze bylo také zaznamenano,
7e mira nevolnosti v prvnim trimestru nesouvisela s mirou nevolnosti ve tfetim trimestru,
coz miZze znamenat, ze spusténi nevolnosti je zaloZeno na dvou rozdilnych mechanismech.
Prvnim jsou fyziologické zmény probihajici v prvnim trimestru t€hotenstvi a druhy, ktery ma
za nasledek ptetrvavajici nevolnost, by jiz mohl odrazet n¢jaké patologické jevy, ptfi¢emz tento

stav mize souviset praveé se znechucenim.
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6.4 Vliv hCG a PAPP-A na znechuceni a téhotenskou nevolnost

Ve studii ,,Apolinai“ byla pozorovdna asociace mezi obéma biomarkery, PAPP-A
(Cohen's d =10,38) a hCG (Cohen's d = 0,46), a znechucenim, pfi¢emz niz$i koncentrace
PAPP-A i hCG byly spojeny s vyssi mirou znechuceni. Tento vysledek se shoduje s nasim
piedpokladem, jelikoz nizsi koncentrace PAPP-A jsou pravdépodobné spojené s nizsi kvalitou
plodu, projevujici se naptiklad omezenym intrauterinnim ristem (Smith et al., 2002). Podobn¢
podle nékterych studii mohou mit Zeny s niz§imi nez primérnymi koncentracemi hCG vyssi
riziko potratu (Goetzl et al., 2004) nebo plod s nizsi hmotnosti (Berjaktarovic et al., 2017),
coz také mlize naznaCovat jeho nizsi kvalitu. Takovy plod pak nemusi byt schopen dostatecné
aktivovat matefsky imunitni systém, a tak je potfeba, aby matka tento zranitelnéjsi plod vice
chranila, naptiklad aktivaci behaviordlniho imunitniho systému v podobé zvyseného

znechuceni.

Tato asociace vSak nebyla prok4dzdna u zen v ProfiGyn. Nekonzistentnost téchto vysledki miize
byt zpiisobena rozdily ve vzdélani a s tim moZnou lepsi zdravotni situaci u Zen v ProfiGyn,
coz muze byt spojeno i s mensim poctem zen, které by mély pfili§ nizké hladiny PAPP-A resp.
hCG, jelikoz téhotenstvi u téchto Zen bylo pravdépodobné na zaklad¢ kontroly kvality zarodku
brzy spontanné ukonceno. Této hypotéze ovSem neodpovida rozlozeni hladin PAPP-A resp.
hCG (viz graf 2 resp. graf 1), ktery pfesto, Ze zndzortiuje vysledné méfené hodnoty v jinych
jednotkéch, ukazuje podobné rozlozeni nizkych a vysokych hodnot v obou studiich. Studii je
proto nutné zopakovat na novém nezavislém souboru dat a do statistickych analyz zatadit vice

proménnych, které pravdépodobné ovliviiuji vyslednou miru disgustu u t€hotnych Zen.

Jelikoz bylo zjisténo, Ze 10. tt je nejvhodnéjsi pro screening hCG a PAPP-A (Wald et al., 1996),
jejichz koncentrace jsou kritériem stanoveni né€kterych rizik (napifiklad chromosomadlnich
abnormalit), standardné probihaji krevni odbéry pravé v tomto obdobi téhotenstvi. V naSem
vyzkumu vSak byla mira disgustu reportovdna v jiném tydnu téhotenstvi. Nekonzistentni
vysledky mezi studiemi tedy mohou byt dany témito ¢asovymi rozdily mezi krevnimi odbéry
a vyplihovanim dotazniku na disgust, pficemz v obou studiich byla tato odchylka odli$na.
Ve studii ,,Apolinai* vypliovaly Zeny dotaznik mezi 11.-14. tt (primérné 12,81 tt; SD = 0,57),
zatimco krev jim byla odebirana pied timto obdobim, konkrétn€ v 10. tt (pramérné 10. tt;
SD =0,75). Ve studii ProfiGyn vypliiovaly zeny dotaznik mezi 6.-8. tt (primérné 7,45 tt;
SD = 1,35), zatimco krevni odbéry probihaly az po tomto obdobi, mezi 10.-12. tt (primérné
10,35 tt; SD = 1,39). Z toho plyne zaveér, ze ve studii ,,Apolinai* bychom mohli své vysledky
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interpretovat tak, Ze hladiny namétfenych biomarkert v 10. tt mohou predikovat miru
znechuceni mezi 11.-14. tt. Naopak u ProfiGyn byl dotaznik vypliiovan pfiblizné tfi tydny pied
odbéry, coz je zasadni rozdil vzhledem k tomu, jak rychle se méni koncentrace hCG v tomto

obdobi (viz Tab. 1).

Pfi analyze prvorodi¢ek a vicerodicek zvlast bylo zjisténo, Ze u vicerodicek zadny efekt
koncentrace PAPP-A ani hCG na znechuceni pozorovan nebyl, naopak u prvorodicek byl
pozorovan statisticky vyznamny vliv koncentrace PAPP-A 1 hCG na znechuceni, stejné jako
v celém souboru Zen. Tento rozdil mize byt zpisoben odliSnou koncentraci biomarkera
v zavislosti na parité, bylo totiz pozorovano, Ze prvorodicky maji vyssi koncentrace hCG

oproti vicerodickam (Mooney et al., 1995).

V obou studiich bylo prokazéno, ze koncentrace PAPP-A vyznamné koreluji s mirou
nevolnosti, pfiCemZ u Zen s vyssi koncentraci PAPP-A byla mira nevolnosti vyss§i. Pozorované
efekty byly stfedné silné (Cohen's d = 0,40; Cohen's d = 0,53). Tyto vysledky jsou v souladu se
studii Derbent et al. (2011). Autofi této studie ukazali, Ze zeny, které trpély hyperemesis
gravidarum mély signifikantné vyssi koncentrace PAPP-A. Své vysledky diskutuji moznym
vlivem prozanétlivych cytokinli na stimulaci exprese PAPP-A (Resch et al., 2004). Jelikoz
ucinky prozanétlivych cytokini mohou byt Castecné zprostiedkovany oxidaénim stresem
a u tehotenstvi s hyperemesis gravidarum byly ve srovnani s normalnimi téhotenstvimi
zaznamenany nizké antioxidacni aktivity enzymi a zvySeny oxidacni stres (Aksoy et al., 2009;

Giiney et al., 2007), mize to byt divodem vyvolané exprese PAPP-A.

Obecné je nizka hladina PAPP-A asociovana s pfed¢asnym porodem, nizkou porodni hmotnosti
nebo potratem (Barrett et al., 2008; Peterson and Simhan, 2008). Je tedy pravdépodobné,
7e dostatecné vysoké hladiny PAPP-A signalizuji spravné probihajici t€hotenstvi, ke kterému
patfi i spusténi nevolnosti, jeZ maji adaptivni ochrannou funkci. Tuto teorii podporuji vysledky
fady studii, které ukazuji, Ze u Zen s nevolnostmi, dochazi procentudlné¢ mén¢ Casto k timrti
plodu (Hinkle et al., 2016), pted¢asnému porodu (Czeizel and Puho, 2004) a hmotnost jejich
déti pfi porodu je vyssi (Tierson et al., 1986; Weigel and Weigel, 1989a). Dokonce ty Zeny,
které mély vazné&jsi projevy nevolnosti, tedy byly spojeny i se zvracenim, mély signifikantné
nizsi riziko potratu oproti Zendm s mirn&j$imi pfiznaky (Wiegel and Wiegel, 1989b) a naopak
absence symptomu spojenych s téhotenskymi nevolnostmi byla spojena se zvySenym rizikem
samovolného potratu (Chan et al., 2010). Ve tfetim trimestru byl vliv koncentrace PAPP-A

opacny, tedy vysSi hladiny PAPP-A byly asociovany s mens$imi nevolnostmi, coz dale
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podporuje hypotézu o spravné probihajicim t€hotenstvi, ke kterému vétSinou nepatii nevolnosti

v takto pozdnich obdobich (Chou et al., 2008b; Lacroix et al., 2000).

Koncentrace hCG neméla zadny prokazatelny vliv na miru téhotenskych nevolnosti
ve studii Il — ProfiGyn, nicméné¢ ve studii I —,,Apolinai“ byla hodnota p blizko signifikanci.
Jelikoz souvislost vyssi koncentrace hCG s vyssi nevolnosti jiz byla reportovana (Derbent et al.
2011; Kuo et al. 2010), pro testovani dat by mohly byt pouzity jednostranné testy a efekt by byl
signifikantni. Nicmén¢ nase vysledky spiSe naznacuji (slabsi sila efektu: Cohenovo d = 0,28),

ze hladiny hCG pravdépodobné nebudou hlavni proximatni pti¢inou téhotenské nevolnosti.

Jelikoz je PAPP-A proteaza specificka pro inzulinu podobny rtistovy faktor vazajici protein 4
(IGFBP-4) (Lawrence et al., 1999) a vazba IGFBPs inhibuje biologickou dostupnost IGF, ktery
ma vyznamny vliv na fetoplacentarni rust (Baker et al., 1993; Constancia et al., 2002), mize
byt pravé proteolyticka aktivita PAPP-A zvysujici dostupnost IGF mechanismem dilezitym
pro spravny prub¢h téhotenstvi a tim 1 pfitomnost nevolnosti. Smith et al. (2002) ukézali,
ze narozdil od PAPP-A hladiny hCG nepiedpovidaly zhorSeny rist plodu. A tak i pfesto,
Ze jsou oba tyto proteiny syntetizovany syncytiotrofoblastem placenty a koncentrace obou se
pouzivaji jako biomarkery, na zéklad¢ kterych se hodnoti spravné probihajici t€hotenstvi,
pravdépodobné PAPP-A spousti jiny mechanismus nez hCG, ktery ma vliv na spravny vyvoj
plodu, napfiklad vySe zminovany systém IGF. To miZe byt divodem, pro¢ na rozdil

od PAPP-A nebyla zaznamenéna souvislost mezi hCG a nevolnostmi.

6.5 Vliv véku na znechuceni a téhotenskou nevolnost

Ani v jedné studii nebyl zaznamenan statisticky vyznamny vliv véku na znechuceni. Mohlo by
to byt zpiisobeno homogennim vzorkem tucastnic studie, jelikoz vSechny Zeny, které byly
zahrnuty do vyzkumu, musely byt z podstaty véci v reprodukénim véku, a tedy jejich stafi bylo
ve velmi izkém rozmezi v porovnani s primérnym vzorkem populace. Ze studii, ve kterych byl
zaznamenan vliv v€ku na znechuceni (ve vyS§Sim v€ku byla niZ§i mira znechuceni)
(Curtis et al., 2004; Fessler et al., 2003) je patrné, Ze rozsah véku ucastnikl byl vétsi a rozdily
v pocitovani znechuceni mohly byt zpsobeny velmi nizkym ¢i vysokym vékem nékterych

ucastnika.
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Co se tyCe nevolnosti, vysledky u studie I — ,,Apolindi“, nejsou v souladu s naSim
ptedpokladem, jelikoz nebyl zaznamenan zadny vliv véku na nevolnosti, ale naopak
u studie Il — ProfiGyn bylo zaznamendno, ze mladsi Zzeny mély vyS$s$i miru téhotenskych
nevolnosti, coz je v souladu s nasim predpokladem i recentnim vyzkumem (Hinkle et al., 2016).
Mohlo by to souviset s hladinou hCG, jelikoz u mladSich Zen byly namétené vyssi koncentrace
hCG (Haavaldsen et al. 2014) a vyssi hladiny hCG jsou spojovany s vy$§i mirou nevolnosti
(Derbent et al., 2011; Niebyl, 2010). Nizsi hladiny hCG u starSich Zen tedy mohou mit
za nasledek mensi nevolnosti a tim ptipadné pieziti 1 mén¢ kvalitniho plodu, coz by mohlo mit
souvislost s zivotni rozmnozovaci strategii zen. Star$i zeny totiz nemaji Cas investovat
do vybéru nejkvalitngj§iho partnera, a tak pokud se chtéji rozmnozit, musi pfi vybéru de¢lat
ur¢ité kompromisy, coz se miize nasledné negativné odrazit na kvalit¢ plodu. Tuto hypotézu
podporuji zavéry studie (Forbes, 1997), které ukazuji, ze u starSich Zen, v rdmci jejich strategie
se rozmnozit, je vys§i vyskyt chromosomadlnich abnormalit potomkd, ktery tak muize byt
vedlej$im produktem zvySené pravdépodobnosti uspésného téhotenstvi. Tento piedpoklad
podporuje i vyssi vyskyt defektli plodu u starSich zen (Aymé and Lippman-Hand, 1982),
pfiCemz autofi této studie to zdlvodiiuji pravé snizenou embryondlni selektivitou. Nicméné
v nasi studii nebyl prokazan vliv hCG na miru nevolnosti, trend byl vSak, stejné jak je

zminovano vyse, pozitivni a u Apolinéfe se hodnota p blizila statistické hladiné€ signifikance.

Souhrnné miizeme konstatovat, Ze oba nase vysledky maji podporu v odborné literatute, jelikoz
ve studiich jsou ohledné této hypotézy také nekonzistentni vysledky (Gadsby et al., 1997;
Louik et al., 2006).

6.6  Vliv pohlavi potomka na znechuceni a téhotenskou nevolnost

Pohlavi potomka nemélo zadny vliv na miru znechuceni. Tyto vysledky nepotvrzuji zavéry
z dfivéjsi studie (Zelazniewic and Pawlovski, 2015), ve které autofi zjistili, Ze Zeny, které
oCekavaji potomka samciho pohlavi, vykazuji béhem prvniho a druhého trimestru vyssi
citlivost na znechuceni nez Zeny, které ofekavaji potomka samiciho pohlavi. Tyto vysledky

vSak byly pozorované pouze v podSkale core disgust.

Pohlavi potomka mélo ovSem vliv na délku trvani té¢hotenské nevolnosti. Byl zaznamenéan
statisticky vyznamny rozdil u zen ve druhém a tfetim trimestru, pfi¢emz Zeny, které ocekéavaly
potomka samciho pohlavi mély vétsi nevolnosti. To miize byt dané rozdilnou koncentraci
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hormonii u zen v zavislosti na pohlavi plodu, zejména pak hCG (Cowans et al., 2009;
Yaron et al., 2002), testosteronu (Meulenberg and Hofman, 1991) nebo kortizolu
(DiPietro et al., 2011). Jelikoz testosteron i kortizol maji imunosupresivni ucinky (Folstad
and Karter, 1992; Siiteri et al., 1977), mohou byt tyto hormony zodpovédné za vyssi miru
nevolnosti u zen, které ocekdavaji zranitelnéjsi plod, tedy potomka samciho pohlavi. V prvnim
trimestru nebyl tento fenomén pozorovdn, coz muze byt zplsobené tim, ze v zaCatcich
téhotenstvi neni pohlavi potomka jesté diferencované, embryo je tzv. bipotencialni (Jost, 1970),
piicemz hormony potiebné pro normalni vyvoj samciho plodu se produkuji od 7. - 8. tydne
téhotenstvi (Siiteri and Wilson, 1974). Je tedy mozné, ze odlisné hormonalni prostiedi je béhem

druhého a tfetiho trimestru diivodem pro riznou miru nevolnosti.

V prvnim trimestru mohou byt podstatou t¢hotenskych nevolnosti velké fyziologické zmény
probihajici zejména v tomto obdobi, jejich ptetrvani v druhém trimestru pak mtize odrézet jiné

adaptivni mechanismy, zde naptiklad ochranu zranitelnéj$iho sam¢iho plodu.

6.7 Vliv vzdélani a koureni na znechuceni a téhotenskou nevolnost

V ramci explora¢nich analyz bylo zjisténo, ze Zeny, které dosahly vyssiho vzdélani, byly méné
citlivé ke znechuceni. V souladu s profylaktickou kompenzacni hypotézou (Fessler et al., 2005)
se predpoklada, Ze horsi zdravotni stav by mél byt asociovan s vyssi mirou znechuceni (Fessler
and Navarrete, 2003), mohl by tak pozorovany fenomén souviset s tim, ze zeny s vySSim
vzdélanim maji vétsi zdjem o informace ohledné zdravého Zivotniho stylu, proto naptiklad vice
uzivaji suplementaci v podob& vitamind ¢i jinych kvalitnich dopliikl stravy a mohou tak
vykazovat lepsi zdravotni stav. Vliv vzdélani na miru znechuceni nebyl pozorovan ve studii
v ProfiGyn, coZ miiZe byt vysvétleno tim, Ze tato ordinace je soukroma a dochazi do ni vétSinou
zeny s vyS$Sim dosazenym vzdélanim a v souboru osob tudiz nebyla dostatecna variabilita dat
v této proménné. Rozdil v dosazeném vzdélani mezi obéma studiemi byl statisticky vyznamny

(viz Charakteristika souboru osob, Tab. 3).

V naSich analyzéach bylo dale pozorovano, ze zeny, které¢ koufily, reportovaly vétsi znechuceni
oproti nekufackam. Vzhledem k tomu, Ze koufeni ma supresivni efekt na rizné komponenty
imunitniho systému (Geng et al., 1999), je zvySeni znechuceni opét v souladu s kompenzacni

profylaktickou hypotézou (Fessler et al., 2005).
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Efekt koufeni na zvySeni znechuceni miiZe také souviset s pozorovanou korelaci mezi hladinou
PAPP-A a mirou znechuceni, jelikoz bylo zjiSténo, ze Zeny, které kouii, maji nizsi hladiny
PAPP-A (Spencer, 1999) a z naSich analyz vyplynulo, Ze niz$i hladiny PAPP-A souvisely se
zvySenou mirou znechuceni. Spoluptsobeni negativniho vlivu koufeni a nizkych hladin
PAPP-A by mohlo byt divodem, pro¢ u zZen zProfiGyn nebyla nalezena asociace
mezi hladinami PAPP-A a mirou znechuceni, nebot’ v ProfiGyn, jak jiz bylo zminéno, byly

jen 2 kutacky.

Jelikoz proménné ,koufeni a ,,vzdélani mély stejny a silny efekt, byly pouzity pro naslednou
path analyzu, ktera odhalila, Ze statisticky vyznamny vliv na znechuceni ma pouze vzdélani.
Efekt, ktery byl nalezen u kouieni byl zpiisoben pravdépodobné tim, ze proménné ,,kouteni*
a ,,vzdélani“ mezi sebou siln¢€ korelovaly, pficemz zeny s vy$§im vzdélanim méné kouftily. Tato
korelace miize souviset s tim, Ze Zeny s vy$§im vzdélanim se pravdépodobné vice zajimaji o své

zdravi a investuji spiSe do zdravého Zivotniho stylu, coz podporuji i vysledky studie, které

ukazaly, ze lidé s vy$$im vzdeélanim méné kouti (Koning et al., 2015).

Na rozdil od znechuceni nebyl prokédzan vyznamny vliv vzdélani a koufeni na téhotenskou
nevolnost. Vzdélani mélo vliv na miru nevolnosti pouze ve studii v Profigyn a to pouze
ve tfetim trimestru, pficemz ¢im vyssi mély Zeny dosazené vzdélani, tim slabsi mély nevolnosti.
To by mohlo byt zptisobené tim, Ze Zeny s vys$sim vzdelanim se, jak jiz bylo zminéno, patrné
vice zajimaji o informace spojené se svym zdravim i1 zdravim plodu a jelikoZ nevolnosti
ve tietim  trimestru  vétSinou nebyvaji spojené s normdlnim pribéhem téhotenstvi
(Chou et al., 2008b; Lacroix et al., 2000), mohly by byt zplisobené napiiklad nespravnym
zivotnim stylem, konkrétné ptijmem nevhodnych potravin. Nicméné vzhledem k tomu, Ze tato

asociace byla pozorovana jen ve tfetim trimestru a s malou silou efektu (Cohenovo d = 0,18),

1ze ptedpokladat, Ze ziskané vysledky budou spiSe nahodné.

Na tchotenskou nevolnost nemélo vliv ani koufeni, coz neni v souladu s vyzkumem

Kélléna et al. (2003), ve kterém Zeny, které koufily, mély niz§i nevolnosti. Nase vysledky

mohou byt dané nizkym poctem Zen v souboru osob, které koutily (N = 12).
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6.8 Zmény znechuceni u jednotlivych podskal

Obecné lze shrnout, ze mezi vysledky analyz, které byly zaméfeny na vliv vybranych faktort
na jednotlivé podskaly dotazniku DS-R, nebyl zadny spole¢ny trend, ktery by vyclenil nékterou
z podskal jako dominujici pii pozorovanych efektech. Také nékteré vysledky byly statisticky
vyznamné v literatute, ale nikoliv v tomto vyzkumu, coz mtZze byt zplisobeno naptiklad tim, ze
nalezené korelace ve studii se tykaly pouze n&které z podskal disgustu (napf. Zelazniewic and

Pawlovski, 2015).

Jelikoz byla testovédna reliabilita, tedy spolehlivost otdzek u dotaznikl, vyjadifend pomoci
koeficientu vnitini konzistence (Cronbachovo o), mizeme dle nizSich hodnot v podskalach
avysSich hodnot v celkovém dotazniku (DS-R) (viz tab. 4) soudit, ze spolehlivost
u jednotlivych podskal neni tak vysoka, a proto by méla byt pozornost pii statistické analyze
zameétena spiSe na korelace s celkovym skére. Mlze to byt zpisobeno tim, ze nékteré otazky
mohou byt respondenty pochopeny jinak, tedy stale s vyznamem vztahujicim se ke znechucenti,
ale v kontextu jiné podskaly, nez do které byla podle autorti zafazena. Podle Tybur et al. (2009)
navic otazky, na které¢ respondenti odpovidaji mirou souhlasu ¢i nesouhlasu, nemusi reportovat
citlivost ke znechuceni, ale mlize se jednat o jinou emoci (napf. strach, ptekvapeni, hnév,
smutek). Naptiklad polozka ,,Radéji bych si zasel/la, abych nemusel/a jit pfes hibitov* bude
spiSe ukazovat na strach nez znechuceni. Poukazuje i na to, ze v podskale animal-reminder
disgust je vétSina polozek s timto typem odpovédi. Podobné také upozoriiuje na fakt, ze nékteré
otazky nemaji jasné zafazeni do dané podSkaly a mohou byt na individudlni Grovni vnimany

rozdilng.
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10.
11.

12.

13.

Z.avér

Vliv parity na miru znechuceni byl pozorovan pouze ve studii I — ,,Apolindi“, pfiCemz
prvorodic¢ky reportovaly niz$i miru znechuceni oproti vicerodickam.

Ani v jedné studii nebyl pozorovan zadny vliv parity na miru t¢hotenské nevolnosti.
Byla zaznamenana pozitivni korelace mezi nevolnostmi a znechucenim v prvnim
trimestru téhotenstvi ve studii II — ProfiGyn. Naopak ve studii I — ,,Apolindi*‘ Zadna
souvislost prokézana nebyla.

Byla zaznamenana pozitivni korelace mezi nevolnostmi a znechucenim ve druhém
trimestru t€hotenstvi.

Mira znechuceni v prvnim trimestru predikovala intenzitu téhotenskych nevolnosti
ve tietim trimestru, zatimco intenzita nevolnosti v prvnim trimestru nebyla nijak
asociovana s intenzitou nevolnosti ve tfetim trimestru.

Ve studii [ — ,,Apolindi“ byl zaznamenan vliv hCG na miru znechuceni, pfi¢emz ¢im
nizsi byla namétend koncentrace hCG, tim vétsi reportovaly zeny pocit znechuceni.
Ve studii Il — ProfiGyn zadny vliv zaznamenan nebyl.

Ve studii I — ,,Apolindi“ byl zaznamenan vliv PAPP-A na miru znechuceni, pfi¢emz
¢im nizsi byla naméfend koncentrace PAPP-A, tim vétsi Zeny pocitovaly znechuceni.
Ve studii II — ProfiGyn Zadny vliv zaznamenan nebyl.

Ani v jedné studii nebyl pozorovan vliv koncentrace hCG na miru t€hotenské
nevolnosti.

V obou studiich byl pozorovan vyznamny vliv koncentrace PAPP-A na miru
t€hotenskych nevolnosti, pfi¢emz ¢im vyssi mély Zeny hladinu PAPP-A, tim vétsi u nich
byla mira nevolnosti.

Ani v jedné studii nebyl prokdzan vliv véku na znechuceni.

Ve studii II — ProfiGyn byl pozorovan vyznamny vliv véku na t¢hotenskou nevolnost,
pfi¢emzZ s rostoucim vékem se sniZovala mira nevolnosti. Ve studii I —,,Apolinai“‘ Zadny
vliv véku zaznamenan nebyl.

Ani v jedné studii nebyl pozorovan zadny vliv pohlavi potomka na miru znechuceni
v pribéhu téhotenstvi.

V prvnim trimestru té¢hotenstvi nebyl pozorovan zadny vliv pohlavi potomka na miru

nevolnosti. Vyznamny vliv pohlavi potomka byl vSak pozorovén u Zen ve druhém
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1 tietim trimestru, piicemz Zeny ocekavajici potomka muzského pohlavi pocitovaly
vétsi nevolnosti.

14. V ramci explorac¢nich analyz byl zjistén ve studii I — ,,Apolinar® vliv vzd€lani
na znechuceni, pficemz ¢im vyssi mély Zeny dosazené vzdelani, tim slabsi byl u nich
pocit znechuceni. Ve studii II — ProfiGyn mélo vzdélani vliv na znechuceni pouze
ve tietim trimestru, pfiCemz ¢im vysSi mély Zeny vzdélani, tim slabsi u nich byly
nevolnosti.

Déle byl zaznamenan vliv koufeni na znechuceni, piicemz nekufacky pocitovaly nizsi
miru znechuceni.

15. V ramci exploracni analyzy byl navrhnut model path analyzy, na kterém byl pozorovan
kauzalni vztah mezi vzdélanim a mirou znechuceni. Naopak touto analyzou nebylo

potvrzeno, ze by koufeni ovliviiovalo miru znechuceni.

Na zaklad¢ ziskanych vysledkii Ize shrnout, Ze pravdépodobné existuje souvislost
mezi znechucenim a nevolnostmi, coz dokazuje i skute¢nost, Ze jak nevolnosti, tak i znechuceni
maji adaptivni funkci. Na druhou stranu fyziologické mechanismy stojici za obéma jevy se zdaji
byt mnohem komplexné;jsi, nez se pfedpokladalo. O tom svéd¢i 1 naSe vysledky, které naptiklad
poukazuji na opacny vliv PAPP-A na ob¢ studované proménné a podobny efekt se zda,

ze budou mit 1 hladiny hCG.

Vysledky ptedlozené diplomové prace mohou byt piinosem jak v oblasti védecké, pricemz
nastini smér dal$iho vyzkumu, tak nésledné i v klinické praxi. Mohou umoznit pochopeni
mechanismu rizné miry znechuceni ¢i nevolnosti a jejich interpretace v pritbé¢hu té€hotenstvi.
Do budouciho vyzkumu je planovano minimalizovat limitace této studie, zejména
synchronizovat obdobi odbéru krevnich vzorkii a vyplnéni dotaznikd, aby mély souvislosti
ze statistické analyzy mezi ziskanymi skory z dotaznikli a koncentraci hormont ¢i jinych
biomarkert co nejvétsi vypovidajici hodnotu. V dalSich ovéfujicich analyzéach by bylo vhodné
zvysit pocet Zen, aby bylo moZzné provést komplexnéjsi analyzy s vice proménnymi. Jako
dilezité proménné pro budouci vyzkum souvislosti mezi znechucenim a nevolnostmi se zdaji
byt parita, vzdélani, koncentrace hCG a PAPP-A. Déle by bylo vhodné se zamé&fit na dalsi
biochemické markery, které podrobnéji odrazeji zdravotni stav (aktivaci imunitniho systému),
napitiklad cytokiny G¢astnici se imunitni odpovédi, piipadné dalsi hormony. Zenam, které jsou

JiZ v této dobé soucasti nasledného vyzkumu, je predkladéan dalsi dotaznik na disgust a to TDDS
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(Tybur et al., 2009), ktery je pravé v kombinaci s pfedchozimi dotazniky na disgust s oblibou
vyuzivan (Zelazniewicz et al., 2016; Shook et al.,2017).
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9  Seznam pouzitych zkratek

CAR — centrum asistované reprodukce

DC — dendriticka bunka, dendritic cell

DS — dotaznik znechuceni, Disgust scale

DS-R - revidovany dotaznik znechuceni, Disgust sensitivity scale revised
GnRH — hormon uvoliiyjici gonadotropin, gonadotropin-releasing hormone
hCG - lidsky choriovy gonadotropin, human chorionic gonadotropin

IFN-y — interferon-y

IgE — imunoglobulin E

IGF — inzulinu podobny ristovy faktor, insulin-like growth factor

IGFBP-4 — IGF vazajici protein 4, insulin-like growth factor binding protein 4

INVR - indikator nevolnosti, zvraceni a zvedani Zaludku; The index of nausea, vomiting, and

retching

IUI — intrauterinni inseminace
IVF — in vitro fertilizace
OCD - obsedantn¢ kompulzivni porucha, obsessive-compulsive disorder

PAPP-A — plazmaticky specificky téhotensky protein A, pregnancy-associated plasma
protein A

PIBF — blokujici faktor indukovany progesteronem, progesterone-induced blocking factor
TDDS — tfidoménovy dotaznik znechuceni; Three-domain disgust scale

TNF — tumor nekrotizujici faktor, tumor necrosis factor
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T4 — tyroxin
uNK — délozni NK, uterine natural killer

VEGEF - vaskularni endotelovy rustovy faktor, vascular endothelial growth factor
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10 Prilohy

1. INVR

Nize uvedené otazky se vztahuji k Vasi zkusSenosti s nevolnosti a zvracenim béhem téhotenstvi
(tzv. “t€hotenskd nevolnost” nebo “ranni nevolnost”) za posledni dva tydny TOHOTO
téhotenstvi.

U kazdé otazky zvolte tu, ktera nejvice odpovida Vasi zkusenosti (tj. na kazdém tadku zvolte
pouze jednu odpovéd).

Jednotlivé priznaky hodnotte v jejich nejhorsi podobé, ve které se u Vas projevily a
odpovidejte v zavislosti na tom, jak ¢asto se u Vas projevily béhem dvanactihodinového
obdobi.

Zvracela jsem
krat

7a
vicekrat

5-6

34

1-2

Nezvracela
jsem

Ze zvedani zaludku
jsem m¢la
bolesti

zadné

slabé

mirné

velké

vazné

Ze zvraceni jsem
m¢la bolesti

vazné

velké

mirné

slabé

zadné

Citila jsem
nevolnost, zvedani
zaludku

vubec

1
hodinu
¢1 méné

2-3
hodiny

4-6
hodiny

vice nez 6
hodin

Z nevolnosti jsem
citila bolesti

zadné

slabé

mirné

velké

vazné

Béhem kazdého
zvraceni jsem
vyvratila
mnozstvi tekutin

velmi
velké (3 a
vice
hrnk)

velké
(2-3
hrnky)

stredné
velké (0.5
— 2 hrnky)

malé (do
0.5
hrnku)

nezvracela
jsem

Citila jsem
nevolnost, zvedani
zaludku

7a
vicekrat

5-6

3.4

1-2

nezvracela
jsem

Zvedal se mi zaludek

bez zvraceni
krat

ani jednou

1-2

3-4

5-6

7 a vicekrat

Ptiblizné v kterém
tydnu t€hotenstvi se
poprvé tyto ptiznaky
projevily?

10

Ptiblizné v kterém
tydnu te¢hotenstvi
tyto ptiznaky
zmizely?
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2. DS-R

Jméno a piijmeni: Pohlavi: Vek:

Rozhodnéte prosim u nasledujicich tvrzeni, do jaké miry s nimi souhlasite ¢i nesouhlasite, jak
moc jsoupro Vas pravdiva. Svou odpovéd’ pro kazdé tvrzeni vyznacéte zakrouzkovanim ¢isla
(0-4) z nasledujici skaly:

0 = Vyrazn¢ nesouhlasim (velmi nepravdivé)
1 = Casteéné nesouhlasim (spise nepravdivé)
2 = Néco mezi (ani souhlas, ani nesouhlas)
3 = Castecné souhlasim (spie pravdivé)
4 = Vyrazn¢ souhlasim (velmi pravdivé)

1. Za urcitych okolnosti bych byl/a ochoten/na snist opi¢i maso. 01 2 3

2. Vadilo by mi, kdybych na hodin¢ biologie vid¢l/a lidskou ruku 01 2 3
naloZenou vlahvi.

3. Vadi mi, kdyz n¢kdo vykaslava hleny. 01 2 3

4. Nikdy se nedotykdm Zadnou ¢asti svého téla zdchodového prkynka na 01 2 3
vetejnych toaletach.

5. Radéji bych si zasel/la, abych nemusel/a jit ptes hibitov. 01 2 3
6. Nevadilo by mi vidét Svaba v cizim dom¢. 01 2 3
7. Nesmirn¢ by mi vadilo dotknout se mrtvoly. 01 2 3
8. Kdyz vidim n€koho zvracet, déla se mi Spatné od zaludku. 01 2 3

9. Pravdépodobné bych nesel/la do své oblibené restaurace, kdybych zjistil/a, |0 1 2 3
ze je kuchaf nachlazeny.

10. Vibec by mi nevadilo, kdybych vidé€l/a ¢lovéka, jak si z ocniho dalku 01 2 3
vyndava sklenéné oko.

11. Vadilo by mi, kdyby mi v parku ptfeb¢hla pies cestu krysa. 01 2 3
12. Radéji bych snédl/a kus ovoce nez kus papiru. 0 1 2 3
13. T kdybych byl/a hladovy/a, nesnédl/a bych svoji oblibenou polévku, 01 2 3
kdyby byla zamichana pouzitou, ale peclivé umytou placackou na
mouchy.
14. Vadilo by mi spat v hezkém hotelovém pokoji, ve kterém ptredchozi 01 2 3

noc zemiel muz na infarkt.
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Za jak odporné byste povazoval/a nasledujici situace?

Svou odpovéd’ pro kazdé tvrzeni vyznacte zakrouzkovanim ¢isla (0-4) z néasledujici skaly:

0

= Nijak odporné

1 = Mirn¢ odporné
2 = Stfedné odporné
3 = Velmi odporné
4 = Nesmirn¢ odporné

15.

V popelnici uvidite ¢ervy lezouci po kusu masa.

16.

Vidite nékoho, jak ji jablko nozem a vidlickou.

17.

Kdyz jdete podchodem pod Zeleznici, ucitite moc.

18.

Date si dousek mineralky a pak si uvédomite, Ze jste se napil/a ze
sklenice, ze které jiz pil va§ znamy.

19.

Kocka vaseho kamarada zemfela a vy musite jeji mrtvé télo
zvednout holyma rukama.

20.

Vidite nékoho, jak si da kecup na vanilkovou zmrzlinu a sni ji.

21.

Vidite ¢loveka po nehodé, ktery ma vyhiezla stieva.

22.

Zjistite, ze vas kamarad si méni spodni pradlo jen jednou za tyden.

23.

Kamarad vam nabidne ¢okoladu ve tvaru psiho hovinka.

24.

Néhodou se dotknete popelu z ¢lovéka, ktery byl zpopelnén.

25.

Chystate se vypit sklenici mléka, kdyZ ucitite, ze je zkaZené.

26.

Béhem sexualni vychovy jste pozadan, abyste pomoci svych tst
nafoukl novy nelubrikovany kondom.

27.

Jdete bosy/a po betonu a Slapnete na zizalu.
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