Juxtaglomerularni aparat (ledviny)

- produkce reninu (v dusledku poklesu objemu
plasmy a krevniho tlaku)

renin — proteaza pro angiotenzinogen (z jater)
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Juxtaglomerularni aparat (juxtaglomerularni buriky, macula densa, polkissen) — jen savci,
naznak u ptaku, ostatni (plazi, obojzivelnici, vétSina ryb) jen juxtaglomerularni buriky
s granulemi barvitelnymi dle Bowieho. Chondrostei a Holostei nemaji, i kdyz renin ano.
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Pinealni zlaza — epifyza (derivat dorsalni &asti diencaphala)

- funkce fotoreceptoru (ryby, obojzivelnici, plazi, snad ptaci, ?snad savci?

- sloZzena zejména z pienalocytu a podpurnych glii

- u vétSiny obratlovcu fotoreceptivni struktury, nejlépe obojzivelnici, plazi,
ptaci tzv. modifikované fotoreceptivni buriky, obsahuji rhodopsinu podobny protein
a odpovidaji na svétlo, ztraceno u savcu (nékteré komponenty fotorecepce ale
zachovany — fotoreceptivni S-antigen)

- u nékterych plazu i s dioptrickym aparatem (haterie — Rhyncocephalia)

- produkce melatoninu (regulace cirkadialnich rytmd, den-noc, ro¢ni obdobi)

- dalsi hormony — vasoaktivni intestinalni peptid (VIP), vasotocin

- inervace sympatikem, spojeni s hypothalamem, suprachiasmatickymi jadry (biol. hodiny)

- u Clovéka velmi jednoducha, u slonu a nosorozcu velmi mala

. . z o Z sz v 7 ’ ; ¢ i T
- je zde snad pinealni tkan soucasti mozku? ' rsv

- neni pfitomna u sliznatek, krokodyll, rodu Torpedo, velryb W”'_' z ‘5'7'. Y

t Torpedo
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Stanniusova teliska

- na povrchu ledvin Holostei (kaproun, jehlice) a Teleostei, Chondrostei (jeseter)

a ostatni obratlovci je nemaji

- ovalné Zlazy v poctech od 1-2 (Teleostei) po az 50 (kaproun)

- piivodem snad z pronefros / mesonefros
- Z bunék typu | (pfevazuiji) a typu ll

- bunky typu |, produkce stanniocalcinu (hypocalcin, teleocalcin)

-> snizovani Ca2+ v plasme

- indukce pfenesenim ryb (euryhalinnich) ze sladké vody do slané

- nékdy snad dalSi glykoproteiny s funkci hormonu

—> teleocalcin, reninu podobny protein

- stanniocalcin byl nové detekovan v plasmé Zralokl, mlokd, i ¢lovéka a potkan

(imunohistochemicky v burikach ledvinych tubult)
MRNA v lidskych ovariich, prostaté i thyroidei

_,."
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- Zname pouze u kostnatych ryb
- funkce ne uplné jasna, pravdepodobné regulace osmoregulace a svalové kontrakce
hladké svaloviny urogenitalniho traktu
- podobné jako neurohypofyza slozeno z nervoveé tkané, téla nervi v mise
- axony v kontaktu s cévami prochazejicimi ledvinami
—> neurohemalni spojeni (sekrece do krevniho obéhu)
- hormony urotensin | a Il (peptidy), zda se, Ze v jednom typu bunek, hormony jsou
podobné kortikotropin-uvolfiujicimu hormonu (1) a somatostatinu (II) méni:
- permeabilitu membran pro vodu a sodik
- zvySuji krevni tlak (u potkana snizuiji)
- indukuji kontrakci hladkeé svaloviny
- U paryb pravdépodobné v podobé jednotlivych neurosekre¢nich neuront
(20x vétsich néz normalni motoneurony), tzv. Dahlgrenovy bunky
- malé Dahlgrenovi bunky u Holostei, Chondrostei a Dipnoi,
naznaky nebo nic u kruhoustych
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Priklady hormont asociovanych s tkani a ne pfimo s konkrétni zlazou
- uvoliuji se do obéhu a pusobi tak na velké vzdalenosti
- peptidové i steroidny typy

Srdce - natriureticky peptid, syntéza svalem komory, nékdy i predsiné
- adrenomedullin (také v difeni nadledvin a v endoteliich cév)

Tukova tkan - leptin, regulace chuti a tukové hmoty

Syncytiotrophoblast (placenta)
- estrogen, progestriny, gonadotropiny, placentarni laktogeny
- kvalita a kvantita produkce v zavislosti na obdobi brezosti

MIlécné zlazy - v zavislosti na laktaci -> rlistové hormony, parathyroidnimu
hormonu podobny protein, estrogeny, progestiny, prolaktin
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HJ Hz H2 H v 7 , ’
C g -C - C o CHs a) struktura cholesterolu a Cislovani

H Hi(f | -H H, | jeho atomu uhliku
2O C CH,
C H; C (l:Hi

b) zakladni steroidni slouCeniny

c) vitamin D5 a jeho aktivni metabolit

Steroidni hormony jsou pfitomny
u vSech obratlovc, ale jednotlivé
hormony byvaji lehce odlisné
struktury

- pohlavni steroidy jsou uniformni

i H .
Pregnane (C;)) Androstane (C,e) Estrane (C,3) (teSto_Steron’ prf)gestero.n, e_Stre,ldIOI_17B)
(progestins and (androgens) (estrogens) - kortikosteroidy variabilni

corticosteroids) (pestrost funkci)

HO™ OH

Vitamin D, 1,25-Dihydroxycholecalciferol
(cholecalciferol) (1,25-(OH),-vitamin D;)
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MAMMALS Cortisol
g Corticosterone

Aldosterone

TELEOSTEI

@
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& |

|

HOLOSTEID {Bowfin. Garpike)
L A i ) |
S>3

W

Cortisol B
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e __ Cortisol
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PISCINE ANCESTORS

Cortisol

Aldosterone 1a-Hydroxycorticosterone

Fylogeneze (a) adrenokortikoid
a jejich zakladni struktura (b)

- v zavislosti na stavu a druhu rdzny pomeér
mezi produkci kortizolu a kortikosteronu

- existuje relativneé velké mnozstvi

- produkovanych derivatu a prekurzoru
riznymi tkanémi




‘ Rodina jadernych receptort ‘

CORVUCEE ona [ Ligand [IZICUE

Adopted
Endocrine Orphan Orphan
Receptors Receptors Receptors
Ligands: High-affinity, Low-affinity, Unknown
hermenal lipids dietary lipids
ER ap RXR afy SF-1
PR PPAR w.p,y LRH-1
P AR LXR a,f DAX-1
S~ GR 20 SHP
e MR PXR/SXR TLX
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- & | » ' HGFI‘E a,p,
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| Obecna struktura jadernych receptoru |

AF-1 (A/B doména) — oblast regulujici aktivaci transcripce, nezavisle na ligandu
DBD (C doména) — DNA vazajici doména (DNA-binding domain) + dimerizace
LBD/AF-2 (D/E doména) — oblast regulujici aktivaci transkripce, zavislé na ligandu + dimerizace

iekERl esssn—=i |esa Estrogen receptor (ER)

Progesterone receplor (PR)
Glucocorticoid receptor ({GR)

Thyroid hormone receptor (TR)

Retinole acid receptor (RAR)

s

Variable region DNA binding Hormone-binding
{=100=-B00 &&) domain {=~&8 an) domain (=225-285 aa)

himing ackd

identity 42-94% 15-671%




Hormony odvozené od aminokyselin

Katecholaminy (adrenalin x noradrenalin = epinephrin x norepinephrin, dopamin)

- odvozeno od katecholu, zakladem je molekula tyrosinu

- adrenalin Casteji systemove ucCinky, noradrenalin Casteji neurotansmiter

- hormony a neurotransmitery v mozku a sympatickém nervovem systéemu

- produkce tzv. chromafinni tkani

- tzv. adrenergni ucinky

a.-adrenergni -> konstrikce hladke svaloviny (cévy + nékteré svaly), snizeni
uvolfiovani reninu, u nékterych druht zvyseni jaterni
glykogenolyze a produkce potnich zlaz

o,-adrenergni -> konstrikce hladke svaloviny a snizeni uvolnovani inzulinu

B,-adrenergni -> posileni srdecni kontrakce, zvySeni produkce reninu

B,-adrenergni -> uvolnéni hladké svaloviny (bronchi, cévy), zvySeni glykogenolyze

B;-adrenergni receptor — lipolyza a oxidace mastnych kyselin

- receptory jsou spojeny s G-proteiny a maji 7 transmembranovych domeén
- tyto receptory patfi do rodiny receptoru pro: kalcitonin, glucagon, sekretin,
vasoaktivni intesticialni peptid, vasopresin, oxytocin
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Fundulus heteroclitus

Thyroidni hormony

- vyjimecneé pritomnosti halogenidu — jodu

- thyroxin (T,; 3,5,3",5 -tetraiodo-L-thyronine) 5"-MD v jétrech

- triodothyronine (T5; 3,5,3 -triiodothyronine)

- T, je produkované 5x vice jak T, (savci), pevnéji se vaze s proteiny plasmy
- T, ma pomalejSi obrat, pomalejSi syntézu i poloCas rozpadu
- T, ma vysi afinitu k thyroidnim receptorum nez T,
= kvantitativni rozdily v ptsobeni T, a T,
- T3 je z T4 syntetizovan i mimo thyreu, rizné monodeiodinazy, zejména 5°-MD
- typ | 5°-MD; jatra, ledviny, mozek, hypofyza
- typ Il 5°-MD; mozek, hypofyza, placenta, hnéda tukova tkan
- 5°-MD nalezeny u savcu, ptaku, plazu, obojzivelnikt a kostnatych ryb
- U teleostei produkce hlavne T,, T, produkovan v nepatrnem mnozstvi
- u hladovéjiciho pstruha narust produkce T3 na 25% vSech thyroidu
- obecné thyroidni hormony u v8ech obratlovcu



_ 1" “pump” . _  Oxidation
Plasmal —————® Thyroid I

peroxidase

Tyrosine (as part of
Syntéza thyroidnich hormon ___— thyroglobulin)

NH,

CH,—CH—COOH — HO CH,—CH—COOH

Monoiodotyrosine Diiodotyrosine

Coupling Coupling
reaction reaction

I
NH, NH,

3
| N |
0— N CH,—CH—COOH +-24™ B CH,—CH— COOH

5 (5"-monodeiodinase)
I

Triiodothyronine (T,) Thyroxine (tetraiodothyronine, T )




NH,
|

HO
Q—JCHsz-COOH HO‘GL—]-CHz-CH-COOH -HfCHfNHg
N N L-aromatic amino acid N

tryptophan hydroxylase decarboxylase
H - H ———— H

Tryptophan 5-Hydroxytryptophan 5-Hydroxytryptamine
(serotonin)

Melatonin (MT; N-acetyl-5methoxytryptamine) ”““?;‘f{';*f“ml
, - ’ g 0 HO
- produkovan zejmeéna v epifyze pinealocyty H,~CH ;NH-C-CH
mc e

- produkce se rytmicky se stfidanim dne a noci Y] 0
(tma indukuje jeho produkci) N-Acetylserotonin

- nositel informace o stfidani denni a roCni doby

pro ostatni zlazy a tkane, regulace pigmentace (HIOMT)

CHaﬂmCHZ—CHfNH—'!C’f—CH3
N

- vyskyt také v retine, v streve, v Harderianové zlaze N 0

hydroxyindole-O-
methyltransferase

obojzivelnikl (distribuce melaninu v melanocytech)

a nékterych dalsich tkanich

N-Acetyl-5-methoxytryptamine

Melatonin

intracrbital

lacrimal gland
Harderian gland




Peptidové hormony neurohypofyzy

1. antidiureticky hormon -ADH (arginine-vasopresin AVP) — zvySeni resorbce
vody v ledvinach a snizeni tvorby moci
2. oxytocin — kontrakce delohy a iniciace ejekce mléka

oxytocin -
(laé H40H Cz HS

CH—C '
NH, O CH, (I:I) IH CH, fenylalanin (3)

antidiureticky
hormon

L
CH,—CH—C—NH—CH—C—NH—CH

| i 2 3|
]S Cys Tyr Ile C=0

IS Cgfs (@) Asn Gin

9
CH—C-—NH—(l‘,l-[—C—NH—CHz——CONH 3

/
H.C—CH, CH,

| |
CH(CHs); arginin (8)

Homologni hormony (~ 12) u vSech obratlovcu, u savcl a ptakd ¢asto produkovany
| ovarii a testes. Substituované molekuly v poyici 2, 3, 4, 8.



arginine vasopresin — savci
arginine vasotocin (kruh oxytocinu a postranni retézec vasopresinu) — ostatni obratlovci
oxytocinu podobny peptid — 8 variant (u savcu vzacné)

mesotocin (lle na 8) — ptaci, plazi, obojzivelnici, plicnaté ryby, klokani

isotocin (lle na 8, serin na 4) — mnohé kostnaté ryby

... glumitocin, valitocin, aspargtocin, asvatocin, fasvatocin (paryby)

Polymorfismus u nepfezvykavych sudokopitniku (Suiformes)
- mnozi vasopresin s lyzinem misto argininu (pozice 8) tzv. lyzin vasopresin
prase domaci ma lyzin vasopresin a oxytocin, ostatni mohou mit oba
vasopresiny, pfipadné jeden z nich (homozygoti, heterozygoti)




HOLOSTE!L (Bowfin. Garpike)  Vasotocin
ity z Islo-tocin

i

CHONDROSTEI (Sturgeons)

ACTINOPTERYGHI
{Rayfin fishes)

/

OSTEICHTHYES
(Bony fish)

\“‘\ /

MAMMALS

Phe ﬁ\ phre.

{some marsupials)]

Vasotocin
Mesotocin

CROSSOPTERYGII (Coelacanth)

Vasotocin
Oxytocin

CHONDRICHTHYES

(Cartilaginous fish
( "“"‘*"“O“"“\’ SELACHII (Sharks. Rays)

AGNATHA (Lamprey)

: : : M

Arginine-vasotocin I

PISCINE ANCESTORS

Valitocin
Aspargtocin
Glumitocin
Asvatocin
Phasvatocin

Hormony neurohypofyzy u riznych
skupin obratlovcu




Evoluce hormonu neurohypofyzy

BONY
REPTILES FISHES CARTILAGINOUS
MAMMALS BIRDS AMPHIBIA FISHES
— —_— —— —_ .
O0D000O0 O O MMM M MI 1 0GV A — aspargtocin

LV g;') : AS .

AV AV A.V‘ AT AT AT AT AT* AT

-
5

AT — arginin vasotocin
AV — arginin vasopresin

Mctatheria
Prototherta
Ophidia
Lacertlia
Teleoster
Batoidea
Selachn

Rodentia
Cetdced

G- glumitocin

Lagomorphes .

Perissodacty la
Crossopterygii
Chiraaeriformes
Cyclostomata

o
ko
E
e
S
o
o
S
=
=)
=
a

LV — lyzine vasopresin
M — mesotocin
130'm O — oxytocin

780 m PP — phenypressin
PV — phasvatocin

m ~ miliony let

400 m 400 m
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Mammillary body
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Pars intermedia

Posterior pituitary

- Infundibular stalk
‘ - Pars nervosa
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Pars distalis

Hypophyseal fossa

Rodina opioidnich prohormonu e

ENKEFALINY (Tyr-Gly-Gly-Phe-Met/Leu)
tlumi bolest, produkce v mozku ale i v jinych tkanich
- proenkefalin A — 3 molekuly Met-enkefalinu a 1 Leu-enkefalinu
- proenkefalin B — 3 molekuly Leu-enkefalinu

POMC (proopiomelanocortin) peptidy
- u vSech obratlovcl
- produkce kortikotropnimi bunkami v hypotalamu, pars distaslis
a melanotropnimi bufikami pars intermedia



POMC tura

ACTH (1-39) 3-LPH(1-91)
[AERLY RRIEEET] (TR N T T T, RSN
a-MSH CLIP y-LPH (1.58) -Endorphin
prekurzor ACTH a B-lipotropinu v hypofyze 113 (1839) mamm (61-91)
ACTH — adrenokortikotropni hormon /2-MSH W Met-

CLIP — kortikotropinu podobny intermedia lobe peptid)

MSH — melanotropin, melanocyty stimulujici hormon {4 l- 58) ﬂ"kephﬂlm

LPH - lipotropin (61-65)

Pars distalis Pars intermedia

S BN
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¥
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