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Stitna Zlaza

Fce

* P metabolické aktivity tkani —> aktivity
Na*/K+* ATPazy, 1" spotfeby O, a T
produkce tepla

* pozitivni vliv na rast a vyzravani tkani

 “lipolyzy a resorpce glycidl z GIT

* ‘" exprese adrenergnich receptorl napr.
na myokardu

e v prenatalnim vyvoji dulezita pri vyvoji
skeletu (STH), nervového systému
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Stitna 7laza

tyroxin (T4) — hlavni, fce: MTB, rlst a vyvoj

trijodothyronin (T3) — 10x biologicky aktivnéjsi

vazba na nukledrni receptory > 1 exprese rady MTB enzymu

Syntéza tyroidnich hormont
« zTyrvazaném v tyreoglobulinu SZ

« pocateéni krok je transpost jodu do folikularnich b. SZ — jodidova
pumpa (c jodu vneé b. je 25x < uvnitr b.)
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Stitna Zlaza

Syntéza tyroidnich hormonti

Blood Thyroid follicular epithelial cell Follicular lumen
o
<3° :
Thyroglobulin i
g ® - > I~ = » I
peroxidase
@ Organification of 12
Na* - peroxidase
deiodinase MIT
TG
DIT
MIT, DIT
Coupling reaction
\ @ peroxidase
Ts Ty
T4 Ta Z e[ ‘ R
(to circulation) Endocytosis
DIT DIT

%




Stitna 7laza

Kontrola syntézy a sekrece
e tyreotropin (TSH)
o ] aktivity jodidové pumpy

* stimulace endocytdzy jodovaného tyreoglobulinu a naslednou sekreci
proteolyzou uvolnéného T3 a T4

e produkce TSH je stimulovana TRH a regulovana NZV tyroidnimi
hormony

Transport tyroidnich hormonu krvi

* 99,9 % T4 je vazano na plazmatické bilkoviny
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| * T4 je prevainé transportovan TBG s afinitou pro T4 10x > pro T3

e dalsi transportni proteiny: tyroxin vazajici prealbumin, albumin
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» v periferiich je ¢astecné T4 dejodovan na T3




Stitna Zlaza - endokrinopatie

Tyreopatie

« onemocnéni SZ tvofi kolem 90 % viech endokrinopatii

* postihuje 5 — 7 % Ceské populace, zeny jsou postizeny 4 — 6krat
Castéji nez muzi

* hlavni priciny tyreopatii:

o nedostatek jédu a pritomnost strumigen( v potravé (latky
narusujici vstrebavani a organifikaci jodu), infekéni nemoci,
tumor, ozareni krku, traumata, geneticka predispozice, vrozené
poruchy receptorl a enzymu ...
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Stitna Zlaza - endokrinopatie

Tyreopatie
Eufunkcni struma
* zvét$eni SZ nad objemovou normu, kterd ¢ini u Zen 18 mla u
muzu 22 ml

* hodnoty jsou geograficky zavislé, existuji endemické oblasti, kde
je nutno hodnoty upravovat

e pfi eufunkcni strumé je produkované dostatecné
mnoZstvi hormon( SZ

* klasifikace dle struktury:

o difuzni, uzlovita (uninodularni, polynoddzni).

e klasifikace dle etiopatogeneze:

- o dyshormonogenetickd struma (porucha metabolizmu hormond

stitné zlazy),

o endemicka struma (vznik na podkladé nedostatku jodu v

potrave, zanét, nador)
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Stitna Zlaza - endokrinopatie

Tyreopatie

Hypofce

Kretenismus

* v détstvi (i plod in utero) — porucha vyvoje zlazy nebo endemicky
deficit jodu

 poruchy rUstu (kratsi koncetiny)

eporuchy intelektu, spavost, Unava, svalova slabost

° V4 V4 VIV
Zacpa, velké brisko 6 MONTHS OLD BOY with CRETINISM & 4 MONTHS

AFTER TREATMENT STARTED




Stitna Zlaza - endokrinopatie

Tyreopatie

Hypofce

v dospélosti

* struma, nesnasenlivost chladu

* KVS — zpomalena srdecni frekvence a smizena kontraktilita

* GIT — snizena motilita a sekrece, narust vahy

* NS — snizeny svalovy tomus a drazdivost, nespavost, zpomalené
reflexy a mysleni

* sucha studena klize, myxedém

* MTB — hypercholesterolémie, porucha glycidového MTB

Hair dry,
coarse, sparse
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* myxedémové koma

Lateral
eyebrows
thin

Periorbital
edema

Puffy dull
face with
dry skin




Stitna Zlaza - endokrinopatie

Hypofce
Hashimotova tyreoiditida

e autoimunni % &
» defekt fce supresorovych T

lymf, Th lymf pak stimuluji
B lymf k tvorbé protilatek
(Tg Abr TPO Ab; TSH-R NORMAL THYROID 'I\:3 T- 3

(block) Ab) proti antigenm

& 8 8
—/

AA N

*\ . JA

* |ymf uvolnuji cytokiny,
rozvoj zanétu a destrukce
\
ANT! IBODIES AGAINST THYROID HORMONE RECEPTORS
i ARE BLOCKING THYROID HORMONE
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Stitna Zlaza - endokrinopatie

Kazuistika

e autoimunni hypotyredza
» atlet - biologicky pas

e substituce - L-tyroxin
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Stitna Zlaza - endokrinopatie
e potce e

Bazalni MTB
obrat

Senzitivita na
katecholaminy

Znaky

c CHL

chovani

KVS

GIT

dalsi

NG

v

rysy myxedému, hluboky
hlas, dtlum rustu (v détstvi)

™

mentalni retardace,
bradypsychismus,
somnolence

J srdecni vyde;j
bradykardie

obstipace, |, chut k jidlu

lomiva a sucha kuze,
intolerance chladu,
poceni

™

™

exoftalmus, pomalé mrkani

N

neklid, iritabilita, uzkost,
hyperkineza, neschopnost
odpocivat

N srdecni vydej
tachykardie a palpitace
diarhea

tenka a leskla ktze,
intolerance tepla, 1 poceni



Stitna Zlaza - endokrinopatie

< Hyperfce
E Hype rtyreo’za (tyreotoxikéza) STIMULATING AUTO-ANTIBODIES (Graves' disease)
o — napt. Graves-Basedowova
2 nemoc —— Auto-antibody —
%  autoimunitnni g SERBE to receptor
sy s TSH
< * tvorba abnormalniho Ty @/ \
o . , ' \
5 stimulatoru (TSH- Négitive Aiiocopios )
"~ R(stim)Ab), ktery se vaze fee“tbalck '
.. contro
é na TSH receptory a aktivuje
< adenylacyklazu, coz
% vyvolava hypersekreci
. s o Tt id cell
tyreoidnich hormond PR 1
|« umladgich Zen (5:1) W S
AR ® ° : ........
® o
Regulated production of Unregulated overproduction

thvroid hormones of thyroid hormones




Stitna Zlaza - endokrinopatie

Hyperfce
Hypertyredza (tyreotoxikdza) — napr. Graves-Basedowova nemoc
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o . tyreotoxicka krize
* endokrinni orbitopatie
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Stitna 7laza

tyreokalcitonin - ¢, ¢ Ca%* a PO* v krvi jejich ukladanim do kosti
(proti PTH)

kalcitriol (jatra, ledviny- vliv PTH) — aktivni forma vit. D, I tvorbu
Ca vazajiciho proteinu = zvyseni plazmatické hladiny Ca vazaného
ze stfeva, I reabsorbce PO* v ledvinach (proti PTH) - kvalita kosti
a imunitni systém

VDR — v mnoha tkanich, vit. D ovliviiuje transkripci stovek gend

dalsi fce vit. D - preventivni a terapeutické v souvislosti s
nadorovymi a autoimunitnimi chorobami (T1DM), T2DM, KVS a
infekéni choroby, neuropsychiatrické poruchy, HT a preeklampsie



Ctyri téliska v ,,rozich” stitné zlazy

regulace hladiny ionizovaného Ca - reaguje na nizké hladiny
PTH

ovliviuje b.

ledvin —* reabsorpce profiltrovaného Ca?*, |, reabsorpce PO%,
1 tvorby vitaminu D,

kosti — uvolnéni mobilizovaného Ca?*, aktivace osteoklastu
strev — I absorpce Ca?%*
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Pristitna téliska
parathormon (PTH)
P cCa?vkrvi (z kostni tkané), stimuluje tvorbu kalcitriolu

* I vyplavovéani HPO,>

PTH

- preosteokliast
cytoKiny

OPG , : S osteoklast (OC)




Pristitna teliska

Poruchy fce

<L L, , vy
- e primarni poruchy — poruchy vlastni zlazy
N ;. o , v .
o’ e sekundarni poruchy — zpusobené zménami koncentrace
L ’ ’ . o o e s
> vapenatych iontu v dusledku jinych chorob
% * terciarni - pfi dlouhotrvajici sekundarni hyperparatyredze, kdy
< se jedno nebo vice télisek vymkne kontrole a zacne autonomné
> produkovat PTH
O . . .
g_ﬁ e poruchy reaktivity tkani pseudohypoparatyreoidismus
m primary and tertiary are pretty similar
< Ca Pi PTH | 1,25-D
<C
= 1" HPT 1 l T T
2° HPT ! tor | " l

3" HPT 1 T (N l

their kidneys don't kidneys can't make vif} D because they've failed
work

Tertiary is someone who has autonomously secreting PTH glands



Poruchy fce
1. Hypofce
Hypoparatyredza

e zpuUsobuje hyperfosfatémii a hypokalcémii (s tim je spojena
tetanie), psychické poruchy

e primarni — chirurgické odstranéni, autoimunitni poskozeni

* sekundarni — napr. zvyseny prijem nebo zvysena produkce vit.
D
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Poruchy fce

2. Hyperfce

Hyperparatyreoza

e primarni - pricinou je hyperplazie nebo adenom
o hyperkalciurie, ubytek kostni hmoty

* sekundarni— pfricinou je porucha, kt. snizuje koncentraci
ionizovaného Ca v plazmé a tk. moku

o hypovitamindza vit. D, chronické selhani ledvin (nedostatecné
vylucovani fosfatdll) - osteodystrofie, hyperfosfatémie



Biochemie Ca?t

Calcium regulation

J Ca?
* Hypoparatyredza (J PTH, TTHPO4?)

 Vitamin D3 deficience (1"PTH, { HPO,?)
* Pankreatitida .
* Chronické selhani ledvin (1"PTH, * HPO,%) . ‘ reabsrpton
e Malnutrice (TNPTH, I, Mg?*) & |

Parathyroid glands

Increased
1

/]\Ca2+
* Primarni hyperparatyreéza (1 PTH, | HPO,%)
* Vit. D3 intoxikace (J,PTH, ™ HPO,%)

* Insuficience kdry nadledvin (kortizol inhibuje resorpci Ca%* ve
streve)

<
te
N
o
L
=
s
2
<
>
O
o
>
e
<
%)
<C
=

* Malignity (ca prsu, bronchogenni ca, myelom) - (PTHrP, IL-6
nebo jiny cytokin)

* Imobilizace
e Sarkoiddéza (tvorba 1,25-OH-D3 vit. v makrofazich)




Biochemie - endokrinopatie

Vysetrovaci metody

Bazalni koncentrace

e Bazalni plazmatické hladiny

e Diurnalni dynamika hormonu

* DalSicykly

* Koncentrace v moci

* Hormonalni metabolity — mocové a plazmatické

* Neprimé hodnoceni — méreni MTB odpovédi (inzulin ... glykémie
apod.)

Funkcni testy
=2l @ i cnNi
ol stimulacni

= ¢ inhibi¢ni

*1 Zobrazovaci metody (SONO, CT, MRI atd.) a dalsi (endoskopie atd.)




Biochemie - endokrinopatie

Bazalni plazmatické hladiny
* jednorazové stanoveni

Analyt Hormon, onemocnéni

Na*, K* aldosteron, kortizol, ADH, natriuretické peptidy, inzulin
Ca%t PTH, vit. D, (kalcitonin)

FGP (glykémie) inzulin, glukagon, kortikoidy, STH, katecholaminy

CHL hypotyredza, Cushiglv sy
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Biochemie - endokrinopatie

Plazmatické hladiny a diurnalni
variabilita

* jednorazovy odbér je u vétsiny
hormonu dostatecné validni

* hormony s diurnalni variabilitou
(kortizol, STH) — opakované méreni
v pribéhu 24 h obdobi (intervaly 4 -
6 h)

Kortizol

* fyziologicky cirkadialni rytmus s
typickym nocnim poklesem o vice
nez 50 % max. hodnot

pgl
200

100

)

periodickd

kortizol

12 18 24 6 12 18 24

mul!
Iutropm epizodicka, pulzm
30
20;\ / A \
10] N \ W 'W/
mul!
Zavisld na dinnosti
30
20 inzulin
10| doba jidla
h v ¥

Rz B B N |/ ¥ ¢ 9
denni doba



Biochemie - endokrinopatie

Dalsi hormonalni cykly

* menstruani cyklus — cyklické zmény LH, FSH, estrogenu a
progesteronu

» odbéry nacasovany dle fazi cyklu
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Biochemie - endokrinopatie

Koncentrace v moci

» osmolarita/diuréza

o vodni diuréza — diabetes insipidus centralis/renalis, psychogenni
polydipsie

o osmoticka diuréza — glykosurie (komp DM), kalciurie (hyper-
PTH, kostni metastazy, sarkoiddza), natriurie (Addison sy)

e 24 h sbér modi
* alternativni metoda stanoveni hormonu s vyraznou cirkadidlni
dynamikou (aldosteron) nebo pulzni sekreci (katecholaminy)
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Biochemie - endokrinopatie

Hormonalni metabolity — plazmatické a mocové

* pf. C peptid

o vedlejsi produkt pri syntéze inzulinu

o dlouhy polocas a neni degradovan z portalni krve jatry - vyssi
plazmatické ¢ - snazsi stanoveni

o ¢ C peptidu reflektuje endogenni produkci inzulinu
(Diagnostické vyuziti?)

Preproinsulin

C
Signal Connecting

sequence polypeptide

Cleavage of signal sequence 1
Disulfide bond formation Removal of

connecting polypeptide

N

B A
—-
B

Proinsulin Insulin

THE CELL, Pourth Exitron, Figure 827 © 2000 ASM Fress wd Se Assccutes. e



Biochemie - endokrinopatie

Funkcni testy

* bazalni c hormonu ¢asto nedostacuji pro diagndzu hypo/hyperfce
* principy

o NZV — vyuziva stimulaci/inhibici

o pfima stimulace/inhibice

Stimulacni testy (suspektni hypofce)
e posouzeni fcni rezervy zlazy

Inhibicni testy (suspektni hyperfce)
e posouzeni senzitivity Zlazy k fyziol. inhibicnim podnétu




Biochemie - endokrinopatie

Stimulacni testy

Inzulinovy hypoglykemicky test
e STH > 10 ng/ml

* P-kortizol > 18 pg/dl
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Biochemie - endokrinopatie

Stimulacni testy

Test s levodopou
Argininovy infuzni test

» dochazi k TMprodukci STH

V eV 7/

Clonidinovy test

Metyraponovy (metapironovy) test

* blokace syntézy kortizolu, kortikosteronu a aldosteronu
metopironem

* NZV dochazi k T produkci ACTH

* diagnostika Cushingova sy
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TRH test

* KI: gravidita

MASARYKOVA UNIVERZITA

Biochemie - endokrinopatie

Stimulacni testy

* bazalni ¢ TSH mezi 0,1 - 0,3 mIU/L popf. 3,5 - 10 mIU/L - TRH test
*i.v., p.n., p.o. aplikace TRH evokuje odpoved TSH a PRL

ezacinajici tyroidalni autonomie, rana forma
G-B ch, terapie hormony S$Z

N epotvrzeni klinicky manifestované
c< 2 miu/l , v s 4z -
hypertyredzy nebo dostatecné davkovani
hormonU pfi substituci
J  esekundarni hypotyredzu
| 2-25mlU/I = *vylouceni funkéni poruchy

25 miU/I

|latentni hypotyredza, porucha vyuziti jédu,
extrémni alimentarni nedostatek jodu,
zacinajici stadium chronickeé tyreoitidy
*manifestni hypotyredza
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Biochemie - endokrinopatie

Inhibi¢ni testy
Glukodzovy test
Test s dopaminergnimi latkami

Dexamethazonovy test

* Cushingtiv sy - I ¢ GK (diagnostika po vysazeni |éC. preparat( a
HA — 6 tydn( pred)

* princip: synteticky kortikoid — NZV na produkci ACTH a
naslednou produkci GK

* overnight nebo 2 dny a podavani DEX

* sbirana moc a stanoveni U-kreatininu

*J c plazmatického kortizolu pod 50 % jeho bazalni hodnoty -

. hypofyzarni etiologie ACTH nadprodukce s ptiblizne 80%

rpé spolehlivosti
| * Falesné pozitivni — alkoholizmus, deprese, stres, gravidita ...
3 e Falesné negativni — pri hypothyredze a chron. selhani ledvin
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Biochemie - endokrinopatie

Testy na autoprotilatky

e autoimunitni tyreoiditidy - 4-8x Castéji u zen, organove specifické
protilatky

* bunécna imunita je v patogenezi rozhodujici, diagnostika vyuziva
markery humoralni imunity (jejich patogeneticka role je min., asi chrani
pred pusobenim cytotox T, ., obsazenim cilovych antigenu)

Tyreopatie

* auto-Ab proti TSH-R — vazi se na rGzné epitopy:

—> rust strumy

— stimulace - G-B ch

- inhibice — hypotyredzni idiopat. myxedém

* Ab antimikrosomalni proti tyreoidni peroxidaze (TPO) — chron. lymf.

rp& { tyreoiditida, Hashimotova tyreoiditida
* auto-Ab proti Tg - nejsou patogenetické
<5 3‘ e auto-Ab proti T3 — u 40% autoimunitnich tyreoiditid



Biochemie - endokrinopatie

Tyreopatie - rizikové skupiny a vysetreni

* téhotné Zeny - TSH, FT4 a anti-TPO na zacatku gravidity (c jédu v
krvi)

e pacientky s poruchou fertility — TSH a anti-TPO

e Zeny nad 50 let - TSH 1x za 4 roky

* pacienti s jinymi autoimunitnimi onemocnénimi (T1DM, celiakie
atd.) - TSH 1x ro€né, stanoveni anti-TPO, anti —Tg se doporucuje pfi
negativnim nalezu 1x za 2-3 roky

e pacienti s manifestni ICHS, tachyarytmiemi - TSH 1x rocné

* pacienti s léky ci Iécbou indukujici tyreopatie (amiodaron,
lithium, interferony gama i dalsi, radioterapie v oblasti krku a
hrudniku) - pfi lécbé kazdych 6 mésicl vySetreni TSH
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Biochemie - endokrinopatie

Hypertyredza — schéma vysetreni

http://www.cskb.cz/res/file/doporuceni/thyreo/stitna-zlaza.pdf



Biochemie - endokrinopatie

Hypotyredza — schéma vysetreni
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@ Podezfeni na hypotyre6zu
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= Vysetfeni TSH
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3:1 Hraniéni nebo snizené V normé
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. TRH test
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Pfehnana | |Spravna

Dali vySetfeni SZ sonografie, punkce... | | Vylouéeni hypotyre6zy

http://www.cskb.cz/res/file/doporuceni/thyreo/stitna-zlaza.pdf
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Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni hormony

vyvoj a fce reproduktivnich organt a sexualni charakteristiky

neurony hypotalamu produkuji peptid gonadoliberin (GnRH) -
portalni krvi transportovan do adenohypofyzy, kde na gonadotropnich
bunkach aktivuje vlastni receptory (GnRHR) a stimuluje

tvorbu gonadotropinti: FSH a LT

GnRH, FSH a LH produkovany v pulsech, jejichz sila a frekvence je u
muzl konstantni, u Zen se frekvence pulsu cyklicky méni



Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni hormony
* FSH - vyvoj folikulli, ¢asna spermatogeneze

* LH - induktor ovulace, luteinizace zralych folikul(i a v gonddach
stimulace produkce:

« pohlavnich steroidd (zejména estrogenu: estradiolu a progesteronu)
* androgenu (zejména testosteronu) a
* nesteroidnich hormon (inhibind, aktivin(, folistatinu)




Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni hormony

FSH

* u Zen - stimulace vyvoje folikulu a jeho rlst (pfiprava na ovulaci) a
podpora produkce estrogent v ovariu

* U muzl - vazba na Sertoliho b. — podpora syntézy androgeny vazajiciho
proteinu = ABP (prenos testosteronu a estradiolu z Leydig. b. do
lumen semenotvornych kandlk( — misto spermatogeneze)

LH

* uzen - napomaha finalnimu vyvoiji folikulu a podminuje ovulaci,
ovliviuje produkci progesteronu v ovariich
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" * U muzu - pusobi na Leydigovy buriky - ovlivnéni produkce testosteronu




Reprodukcni endokrinologie

Transport steroidnich hormonu v krvi

Testosteron a estradiol

* vazba na SHBG (globulin vazajici pohlavni hormony)
e afinita SHBG k testosteronu 5x vyssi nez k estradiolu

* pred pubertou je c SHBG stejna u muzl i Zen, v puberté u muzi
klesa vice nez u zen - zajisténi dostatku volnych biologickych
hormon

Progesteron
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Reprodukcni endokrinologie

<C

E Pohlavni zZlazy muze

Dé Testes

= * Sertoliho b.

<DE o dihydrotestosteron - vétSinou konverzi z testosteronu mimo testes
8 o 17beta-etradiol - inhibice syntézy testosteronu

§ o inhibin - inhibice FSH

EE o anti-Miillersky hormon — ¢ AMH v seminalni tekutiné koreluje s

‘<’£ koncentraci spermii, sexualni diferenciace lidského plodu, i v ovariich
=

| * Leydigovy b.
Testosteron

<5 | «od puberty (androsteron — od narozeni), i v ovariich
I bazalni MTB, produkci ery a svalové hmoty




Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni zlazy muze - regulace

LH D

Sertoliho b

Leydigovy b

<L
s
N
£Y:
L
=
z
=)
<
=
®
N
>_
oz
<C
Vg)
<
=
GISN N

MR Nhibin ABP testosteron — s

ol

QN ERS 0 ¢
et e
Mo‘
s IA D% o0




<C
s
N
oz
(8]
=
s
58
<
=
O
s
>_
s
<
(V)
<C
=

Reprodukcni endokrinologie

Endokrinopatie - muzi

*J c androgenl — vyskyt s civilizaéni onemocnéni (obezita, inzulinova
rezistence, dyslipidemie, HT, metabolicky sy, DM nebo KVS choroby

* prfiznakem DM nebo KVS choroby je erektilni dysfunkce (¢asny
projev poskozeni endotelu ... fyzické cviceni!!l)

* hypotyredza - |, apetenci a oslabuje ejakulacni reflex

* hypertyredza - I pravdépodobnost predcasné ejakulace a zhorsSuje
erektilni funkci

"° « gynekomastie - prolaktin
* hypogonadismus — pf. Klinefeltertv syndrom — XXY

 poruchy sexualni diferenciace — pravy hermafroditismus



Reprodukcni endokrinologie

Endokrinopatie - muzi
Diagnostika

* AMH v séru - marker spermatogenni odpoveéedi pri dlouhodobé lécbé
gonadotropiny u muzského hypogonadotropniho hypogonadizmu

« AMH a inhibin B v séru - nedetekovatelné u pacientl s anorchii

 u centralniho hypogonadizmu jsou testikularni markery nizké - [écba
FSH vyvolava TAMH, lé¢ba ThCG vzestup testosteronu (pfi postizeni
jen Leydigovych b — AMH a inhibin B v normé)
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Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni zlazy zeny
Ovaria
e granulosové b. folikulu

o estrogeny — 17beta-estradiol, estriol — distribuce podkozniho tuku,
rast kostni tkané, vazodilatace, proliferacni faze menstruacniho cyklu

o AMH - hladina souvisi s poctem vajicek
o inhibin - inhibice FSH

 b. thecainterna

o androgeny (jinak v kGife nadledvinek) — aromatizace v periferii (u
postmenopauzalnich Zzen — estron)
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zluté télisko (u Graafova folikulu)

gestageny - progesteron — po ovulaci, priprava a udrzeni téhotenstvi,
sekrecni faze menstruacniho cyklu
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Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni zlazy zeny

Placenta (v téhotenstvi)

* estradiol, progesteron — udrzeni téhotenstvi, rozvoj mlécné zlazy

e choriovy gonadotropin (hCG) — ridi MTB a vyvoj placenty (trofoblast)

* choriovy somatotropin (hCS) — fce jako STH a prolaktin —
proteoanabolické uc.

* placentalni laktogen (hPL)- ma galaktogenni a luteotropni funkci,
podporuje rlst plodu - lipolyzy
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Reprodukcéni endokrinologie

Menstruacni cyklus
e 25-35dni(28)

e folikularni faze: FSH, LH, estradiol — proliferace délozniho
myometria, vagindlniho epitelu a mlékovod(, aktivace receptort
pro progesteron

 ovulace: LH

e |utedlni faze (14): progesteron - vyvoj acinl mlééné Zlazy, prechod
do sekrecni faze (déloha)

* menstruace — po zaniku zZlutého téliska ischemicka faze

e po implantaci - misto LH pUsobi hCG placenty
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Rostouci folikul Ovulace Zluté télisko

Cykly

Vyvoj
folikulu

37 c

Bazalni
teplota

Folikulostimulaéni hormon (FSH)

Hormony
hy pofyzy

Estrogen Progesteron

Hormony
vajecniku
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Menstruace ~ Menstruace
— Folikularni faze —.» -a—— Lutedlni faze —>

Ovulace

om/watch?v=NHWNFwJnyp8&list=PLFVeF9430LAcbLr3MgDHV7XXktzurcBIc



https://www.youtube.com/watch?v=NHWNFwJnyp8&list=PLFVeF9430LAcbLr3MgDHV7XXktzurcBIc

Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni zlazy zeny — regulace: folikularni faze

T

FSH LH

b. zona granulosa b. theca foliculi
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Reprodukcni endokrinologie

Pohlavni zlazy zeny — regulace: pred ovulaci
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Reprodukcni endokrinopatie

* dochazi k tvorbé folikull, ale nedochazi k uvolnéni vajicka z ovaria
e priciny

<C

s Poruchy menstruacniho cyklu

N y L v s

5 * dysfunkce nékteré z casti hypotalamo-hypofyzo-ovarialni osy
= * anatomicky defekt, poruchy sexualni diferenciace, jina endokrinni
% onemocnéni ¢i multifaktoridlni priciny (syndrom polycystickych
< ovarii)

>
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= Anovulace

o

<L

(Vo)

<C

=

o nedokonala funkce hypofyzy, ve které neprobiha odpovidajici

tvorba gonadotropind
,j; o zvySena hladina prolaktinu
o porucha fce 57
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Reprodukcni endokrinopatie

Poruchy menstruacniho cyklu

Amenorea (nepritomnost krvaceni)

poruchy délky a intenzity krvaceni (véetné dysfunkéniho krvaceni)

Diagnostika poruch menstruacniho cyklu

zjisténi anamnézy, celkové a gynekologické vysetreni, pfipadné
ultrasonografické vysetreni délohy a hormonalni cytologie,
a hormonalni vysetreni z krve (tzv. hormonalni profil)

vzorek krve pro hormonalni vysetreni se odebira ve specificky den
menstruacniho cyklu, pfi amenoree mozno odebrat kdykoli

pri hormonalni lécbé se odbér provadi 7. den po vysazeni lékl



Reprodukcni endokrinopatie

Diagnostika poruch menstruacniho cyklu

* nejjednodussi je stanoveni TSH, prolaktinu a FSH (v normé =
anatomicky defekt > I c testosteronu v séru = syndrom
androgenni necitlivosti), potom doplnit dalsi vysetfeni hormon(

\L ¢
S Hyperprolak
poruchy prolaktinom anovulace dysgeneze

hypotyr (PCOS, —>Ovarialni

Endokrinni hypotalam. selhani
oicient [ omerores) Ml ercpau:

TSH Prolaktin FSH FSH




Reprodukcni endokrinopatie

Diagnostika poruch menstruacniho cyklu
Hypotalamicka amenorea

* Fyz Kdy?

* Pat Kdy?

Hypoandrogenémie

* snizeni az ztrata libida, redukce svalové hmoty a télesného ochlupeni,
zmeéna pomeru tukové a netukové tkané a distribuce tuku

* Unava a sniZeni pocitu pohody (well-being), 1 riziko osteopenie a
osteoporozy

e ovarektomie, ovarialni selhani, polékova: kortikoidy, estrogeny
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Diagnostika
* index volnych androgent (FAI) = pomér testosteronu k SHBG x100

* vypocet biologicky dostupného testosteronu (BAT) s pomoci c
albuminu, testosteronu a SHBG a jejich asociacnich konstant
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Reprodukcni endokrinopatie

Hyperandrogenémie
 maskulinizace, virilizace

e ovaridlni nebo adrenalni nadprodukce androgent - vrozené, zmény
regulace produkéni ZIdzy, nddory, zmény metabolizace androgent(
nebo zvysené aktivace receptorovych mechanizmd

e priznak metabolického sy
e v82%PCOS

Diagnostika

<
B
N
oz
L
=
Z
=2
<C
>
O
¥
oz
<
Vo)
<C
=

e ctestosteronu a DHEA
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v diferencialni diagndze jsou nejdulezitéjsi kongenitalni adrenalni
hyperplasie (CAH) a PCOS

CAH - adrenalni enzymopatie s vaznoucim poslednim krokem
biosyntézy glukokortikoidl, neonatdlni screening
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Reprodukcni endokrinopatie

PCOS
e 5-15% zen v reprodukénim veku

e pric¢inou poruchy je nerovnovaha v produkci muzskych a zenskych
pohlavnich hormona ({, FSH ... a I* LH = I muzskych pohl. hormon)

e 2 ze 3 kritérii: menstruacni dysfunkce, hyperandrogenémie a
polycysticka ovaria

- hyperandrogenémie, poruchy fertility, 4* inzulinova rezistence
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Endokrinni systém

Substitucni hormonalni terapie (HRT)

* pouze steroidni hormony a derivaty AA pro p.o. terapii

* klimaktericky sy, estrogen deficitni sy
* KI: neléceny karcinom prsu, endometria, hluboka zilni trombdza,
tézké poskozeni jater

* u muzli — proc a KI?

Hormonalni antikoncepce
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| *trend sniZovani estrogen( v p.o. HA, jinak gestageny nebo kombi

_ *p.o., topické vaginalni aplikace formou vaginalniho krouzku nebo

- transdermalni systém v podobé naplastového preparatu, nitrodélozni
atd.
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Reprodukcni medicina

Major histocompatibility complex peptide ligands as olfactory cues in human body
odour assessment.

Milinski M1, Croy |, Hummel T, Boehm T.

Proc Biol Sci. 2013 Mar 22;280(1755):20130381.

Abstract

In many animal species, social communication and mate choice are influenced

by cues encoded by the major histocompatibility complex (MHC). The mechanism by
which the MHC influences sexual selection is a matter of intense debate. In

mice, peptide ligands of MHC molecules activate subsets of vomeronasal

and olfactory sensory neurons and influence social memory formation; in sticklebacks,
such peptides predictably modify the outcome of mate choice. Here, we examine
whether this evolutionarily conserved mechanism of interindividual communication
extends to humans. In psychometric tests, volunteers recognized the supplementation
of their body odour by MHC peptides and preferred 'self' to 'non-self' ligands when
asked to decide whether the modified odour smelled 'like themselves' or 'like their
favourite perfume'. Functional magnetic resonance imaging indicated that 'self'-

oo peptides specifically activated a region in the right middle frontal cortex. Our results

suggest that despite the absence of a vomeronasal organ, humans have the ability to

| detect and evaluate MHC peptides in body odour. This may provide a basis for the
| sensory evaluation of potential partners during human mate choice.
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Reprodukcni medicina

Partner Choice, Relationship Satisfaction, and Oral Contraception: The
Congruency Hypothesis.

Roberts SC, Little AC, Burriss RP, Cobey KD, Klapilova K, Havlicek J, Jones
BC, DeBruine L, Petrie M.

Psychol Sci. 2014 May 12;25(7):1497-1503.

Hormonal fluctuation across the menstrual cycle explains temporal variation in
women's judgment of the attractiveness of members of the opposite sex. Use of
hormonal contraceptives could therefore influence both initial partner choice
and, if contraceptive use subsequently changes, intrapair dynamics. Associations
between hormonal contraceptive use and relationship satisfaction may thus be
best understood by considering whether current use is congruent with use when
relationships formed, rather than by considering current use alone. In the study
reported here, we tested this congruency hypothesis in a survey of 365 couples.
Controlling for potential confounds (including relationship duration, age,
parenthood, and income), we found that congruency in current and previous
hormonal contraceptive use, but not current use alone, predicted women's sexual

&7 | satisfaction with their partners. Congruency was not associated with women's

~ nonsexual satisfaction or with the satisfaction of their male partners. Our results
- provide empirical support for the congruency hypothesis and suggest that
. women's sexual satisfaction is influenced by changes in partner preference

associated with change in hormonal contraceptive use.



Reprodukcni medicina

Infertilita

* neschopnost otéhotnét po jednom roce pravidelného
nechranéného styku (u Zen nad 32 let - jiz po pul roce)

* jedna pricina nebo kombinace faktort
 u1l0% paru neni mozno jednoznacné urcit pricinu neplodnosti

Neplodnost

B muz
M Zena
W oba
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Reprodukcni medicina

Infertilita zeny

ovarialni faktor hormonalni poruchy - nemohou ve vajecnicich
dozravat folikuly a nedochazi k ovulaci, se zvysujicim vékem (po 35.
roku) prirozené klesa pocet vajicek

tubularni faktor - jednd se o pricinu sterility zptisobenou uzavérem
vejcovodU (nejcastéji u Zen po prodélanych gynekologickych
zanétech nebo s endometridzou) nebo nepritomnosti vejcovodu

endometridza - pritomnost lozisek délozni sliznice mimo jeji
obvyklou lokalizaci (neprichodnost vejcovodd, sristy, poruchy IS)

imunologicky faktor - pritomné imunologické protilatky negativné
ovliviiuji pohyb spermii, oplodnéni a vyvoj casného embrya

genetické poruchy - poruchy v chromozomalni vybavé



Reprodukcni medicina

Infertilita zeny
Diagnostika
* UZ, hysteroskopie, laparoskopie, RTG

 cFSH, LH, AMH (info o mnozstvi vajicek), PRL, TSH, fT4, protilatky
proti spermiim, vajickiim a embryim, antifosfolipidové protilatky,
vysetreni bunécné imunity (NK buriky), genetické vysetreni

In vitro fertilizace
1. faze — stimulace ovarii a vyvolani ovulace
 hormonadlni preparaty (ovarialni hyperstimulacni syndrom)
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Reprodukcni medicina

Infertilita muze

nizky pocet spermii (oligospermie) - méné nez 15 milidnd spermii na
jeden mililitr spermatu

nedostatecna pohyblivost spermii (astenospermie) - spermie nejsou
schopny dostat se k vajicku a oplodnit ho

Spatny tvar (morfologie) - spermie nemohou proniknout obalem vajicka

nepritomnost spermii v ejakulatu (azoospermie) - pric¢inou je chybéjici
produkce spermii nebo poruchy jejich transportu

problémy s pohlavnim stykem - m(Ze jit o potize s ejakulaci nebo
impotenci

genetické poruchy - poruchy ve chromozomalni vybavé, cysticka fibroza...
neplodnost u muzu po zanétech, operaci, Urazech, onkologické terapii...



Reprodukcni medicina

Infertilita muze
Diagnostika

* spermiogram, kultivace spermatu, vysetreni integrity akrozomu spermii,
DNA fragmentace spermii

* andrologické a hormonalni vysetreni, imunologické a genetické vysetreni
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Reprodukcni medicina

Ovulaéni test — KTERY HORMON SE STANOVUJE?

<C

P v ,

< Tehotensky test

m v 7 /7 7 7 . 7 . . 7

L e test vyuziva monoklonalni protilatky specifické k hCG v

% jednokrokovém imunochromagrafickém testu k presné detekci

= hCG v hladinach blizkych nebo vyssich nez je 25 IU/ml
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Reprodukcni medicina

testovaci prouzek obsahuje:

Handle

podusku obsahujici mysi monoklonalni anti-hCG
protilatky konjugované ke koloidnimu zlatu

Control (C) Line Area
Test (T) Line Area

nitroceluozovou membranu obsahujici testovaci a
kontrolni linii

Sample Pad

Linie T je potazena anti-hCG protilatkami — vazba hCG
ze vzorku na konjugat protilatka-zlato jesté v polstarku
a poté putuje podél prouzku - hCG se vaze k vazebné
protildtce nanesené v linii T a zpUsobi objeveni
karminové Cervené linie
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Linie C je potazena kozimi anti-mysSimi protilatkami,
které by se meély vazat na konjugat protilatka-zlato a
vytvorit karminoveé Cervenou linii bez ohledu na
pritomnost hCG
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Prenatalni diagnostika

Tehotensky test

vzorek musi byt odebran do Cisté nadoby a uchovavan max. 8
hodin pri teploté 15-30°C nebo 3 dny pri teploté 2-8°C

test pri pokojoveé teploté - na 10 s — horizontalni poloha -
vyhodnoceni do 2-3 minut (5), neodecitat po 10 minutach!

C C C C
T T T

™) )
POSITIVE  NEGATIVE INVALID



Prenatalni diagnostika

« | ¢ hCG =1 pravdépodobnost spontanniho potratu
a doprovazeji 99 % mimodéloznich téhotenstvi

1 ¢ hCG = vicecetné téhotenstvi, placentarni a testikularni
nadory

+ stanovenim c AFP a uk3 (|)— vcasna diagndza Downova sy
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Prenatalni diagnostika

triple test

16. tyden

vek, hmotnost tehotné a presna délka
gestace, velikost plodu dle sonografie

vypocet individualniho rizika Down sy a
NTD

falesné pozitivni (zadchyt jen 65 %)

pri pozitivité — amnio nebo kordocentéza
(Down sy), UZ (NTD)

skutecné postizeni
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