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Oddéleni klinické biochemie



Endokrinologie

e Choroby zlaz s vnitini sekreci (hormony)
> ZvétSeni
* Hyperplazie, nador

» ZvySena funkce (hyperfunkce)
* Benigni nador, stimulujici protilatka

» SniZzena funkce (hypofunkce)
* Poskozeni (autoimunit. zanét, nador, zareni)



Hormony

e Chemicke latky, ovliviujici funkci bunék

e Endokrinni regulace

» Hormon secernovany do krevniho obéhu,
regulujici funkce vzdalenych organu a bunék

* Zlazy s vnitfni sekreci
e Parakrinni regulace

» Hormon secernovany do mezibunéc. prostoru,
regulujici funkci sousednich bunek

e Autokrinni regulace
» Hormon reguluje funkci bunky, ktera jej vytvari



Misto tvorby hormonu

e Specializované bunky
» Specializovana tkan v jediném misté v téle
* Zlazy s vnitini sekreci
» Disperzné rozmisténé v nékterém organu
* Sliznice zaludku, streva

e Bunky které nejsou specializované
» Tukové buriky - leptin



Sekrece hormonu

e Syntéza v endokrinnich bunkach
» Sekreéni granula - zasoba hormonu
» Specificky signal - vyplaveni

e Funkcnost hormonu
» Ihned po vyplaveni (inzulin)

» VVyplaveni ,pro hormonu®, ten je metabolizovan
na aktivni hormon

*T4-T3
* Testosteron - dinhydrotestosteron



Rizeni sekrece hormont

e Hypothalamus - hypofyza
» Rizeni ginnosti dalich 214z s vnitfni sekreci
» Integrace nervovych a humoralnich regulaci
» Zpétna vazba

e Hladina hormonu
» Sekrece x degradace



Regulace sekrece hormonu
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Hormony

e Deleni podle
> Chemické struktury
» Mista vzniku
» Mechanizmu pusobeni



Déleni hormonu - chemicka struktura

e Aminokyseliny
» T3, T4, katecholaminy, dopamin
e Peptidy
» Inzulin, vasopresin, TRH
e Proteiny
» STH, LH, FSH, PTH
o Steroidy
» Kortizol, estradiol, testosteron, aldosterol
e Derivaty vitaminu
» Kalcitriol, retinoidy



Déleni hormonu - misto vzniku

e Endokrinni zlazy

e Dalsi organy



Endokrinni zlazy

e Hypothalamus
e Hypofyza
> Epifyza
o Stitna zlaza
o Pristitna teliska
e Nadledviny: kura, dren
e Pohlavni zlazy: varlata, ovaria
e Langerhansovy ostruvky pankreatu




Déleni hormonu - misto vzniku

e Endokrinni zlazy

e Dalsi organy



DalsSi mista vzniku hormonu

Zaludek

» Gastrin, ghrlein

Strevo
» Sekretin, pankreozymin, serotonin

Srdce
» Natriuretické peptidy (BNP)
Ledviny
» Erytropoetin, renin
Tukova tkan
» Leptin
Jatra
» Hepcidin



Endokrinni zlazy

e Hypothalamus
e Hypofyza
> Epifyza
o Stitna Zlaza
> Pristitna téliska
e Nadledviny: kura, dren
e Pohlavni zlazy: varlata, ovaria
e |angerhansovy ostruvky pankreatu



Hormony hypothalamu

e Hypothalamus
» Mozkova spodina, shluky neurond
» Spojeni s vy8Simi centry CNS a s hypofyzou
» Integrace nervovych a hormonalnich regulaci

e Releasign hormony

e InhibiCni hormony



Hormony hypothalamu

e Releasign hormony

> TRH

- Thyreotropin releasing hormon

* TSH, PRL

» CRH

- Corticotropin releasing hormon

* ACTH
» GHRH - Growth hormon releasing hormon
* STH

» GnR
* | H

- - Gonadotropin releasing hormon

. FSH



Hormony hypothalamu

¢ InhibiCni hormony

» Somatostatin
*STH, TSH

» Dopamin (Prolaktostatin)
* PRL



Endokrinni zlazy

e Hypothalamus
o Hypofyza
> Epifyza
o Stitna Zlaza
> Pristitna téliska
e Nadledviny: kura, dren
e Pohlavni zlazy: varlata, ovaria



Hormony hypofyzy

Predni lalok — adenohypofyza
Zadni lalok - neurohypofyza



Adenohypofyza

e Hormony ridici ,cilove” tkane
» STH
» PRL

e Hormony fridici funkci perif. endokrin. zlaz
» TSH
» LH, FSH
» ACTH
* MSH



STH, Stomatotropin

e RuUst organizmu
» Chrupavky, pojivové tkané
» Proteosyntéza, lipolyza, antagonista inzulinu

e \Vyznam v dospelositi
» Regulace glykémie
* Hypoglykémie - silny podnét pro STH
» Hladovéni
* Utilizace tuku, Setfeni bilkovin



STH, Stomatotropin

e Hypersekrece
» Détstvi - nadmeérny vzrist (gigantismus)
» Dospélost - akromegalie

e NedostateCna sekrece
» Détstvi - nanizmus
» Dospélost - hypoglykémie, ztrata svalové hmoty,



PRL, Prolaktin

e Zvyseni sekrece
» Fysiologicky - téhotenstvi, laktace
» Patologie — hyperprolaktinémie
* Nadory hypofyzy, leky blokujici dopamin. recept.
e Hyperprolaktinemie
> Zeny
* Porucha menstruacniho cyklu, neplodnost
* Nekdy galaktorhea
> MuZi
* Ztrata libida a potence



TSH

e TSH, Thyreostimulacni hormon
» Je stimulovan TRH
* TRH test
» Stimuluje ¢innost thyreocytu
* \VVychytavani jodu
* Syntezu T3, T4



FSH, Folikulostimulacni hormon

e Rizeni normalni funkce reprodukéniho
systemu
» Syntéza zvySeno od obdobi puberty
> ZvySuje syntézu steroidnich hormonu
* Rozvoj sekundarnich pohlavnich znaku
o Muzi
» Stimulace spermatogeneze
e Zeny
» Zrani folikulti, konverze androgenu na estrogeny



LH, Luteotropni hormon

e \/yvoj a rizeni funkce reprodukcniho systemu
» Syntéza zvySena od obdobi puberty
» ZvySuje syntézu steroidnich hormond
* Rozvoj sekundarnich pohlavnich znaku

e Muzi
» Syntéza testosteronu
e Zeny
» Sekrece v zavislosti na menstruaénim cyklu



ACTH

e Prohormon, pred sekreci stepen na
» ACTH, B-lipotropin, dal$i peptidy = MSH
e ACTH, Adrenokortikotropin

» Stimulace kory nadledvin
* Kortikoidy - Kortisol
> Casto ektopicka syntéza - tumory
e MSH - melanostimulacni hormon
» Zvy8ena pigmentace pfi nadprodukci ACTH
o (B-lipotropin — stepi se na endorfiny
» Uplatnéni pfi stresu



Panhypopituitarizmus

e Celkovy defekt adenohypofyzy
» \V§echny hormony
» Nador, infekce , Uraz, ozareni, ....

e Klinika = Simondsova kachexie
» Hypofunkce §titnice, nadledvin, pohlavnich Zlaz



Hormony hypofyzy

Predni lalok — adenohypofyza
Zadni lalok - neurohypofyza



Neurohypofyza
e \Vychylka hypothalamu
e Hormony

» \Vasopresin
» Oxytocin



Vasopresin (Adiuretin, ADH)

e Syntetizovany v hypothalamu
» Uvolniovan v hypofyze

e Funkce
» VVasokonstrikce, retence vody v ledvinach
» Retence Na (exkrece K)
» Sekrece prostglandind v ledvinach
* Omezeni rezistence renalnich cev)

e Podnet pro sekreci
» \/zestup osmolality (osmoreceptory)

» Pokles cirkulujiciho objemu tekutin
* VVolumo a baroreceptory



Vasopresin (Adiuretin, ADH)

e NedostateCna sekrece = diabetes insipidus
» Mutace genu pro ADH, onemocnéni neurohypof.
» Neschopnost ledvin reagovat na ADH
» Pfriznaky
* Polyurie, polydipsie, T osmolality séra, Na, ¥ TK
e Nadprodukce ADH
» Sy. neadekvatni sekrece ADH (SIADH)
» Urazy hlavy, podkozeni CNS
» Pfiznaky
* | osmolality séra a Na



Oxytocin

e Syntéza v hypothalamu
» Uvoliovan v hypofyze

o Aktivita - tehotenstvi, laktace

e Stimuly k sekreci
> ZvySené napéti délozniho svalstva
* Kontrakce delozniho svalstva
* Indukce porodu
» Stimulace prsni bradavky
* Kojeni



Hormony epifyzy

Melatonin



Melatonin

e Sekrece rizena propojenim se zrakovym
centrem

» Sekrece v noci
e Rizeni ,biologickych hodin®
» Udrzovani cirkadiannich cykld



Periferni zlazy s vnitrni sekreci

o Stitna zlaza
e Nadledviny: kura, dren
e Pohlavni zlazy: varlata, ovaria

o Pristitna teliska
e | angerhansovy ostruvky pankreatu



Nemoci zlaz s vnitrni sekreci

e Hyperfunkcni

o Hypofunkcni

e Eufunkcni
» Zanét (infekce, autoimunita)
» Nador (benigni maligni)
» Krvaceni, Uraz, ....



Hyperfunkce, hypofunkce

e Primarni porucha funkce
» Onemocnéni Zlazy ve které se hormon vytvari

e Sekundarni porucha funkce
» Porucha ,tropického” hormonu (hypofyza)

e Tercialni porucha funkce
* Porucha ,releasing” hormonu (hypothalamus)
* Porucha inhibicniho hormonu



Priciny primarnich poruch

e Hyperfunkce
» Nefunkéni negativni zpétna vazba
» Autonomie v sekreci hormont(

e PriCiny
» Adenom Zlazy
» Jiny nador Zlazy
» Stimulujici protilatky
» Ektopicka sekrece



Priciny primarnich poruch

e Hypofunkce
» Chybéni reakce na fidici hormon
e PricCiny
> Poskozeni Zlazy
* Uraz, zanét, nador
* Autoimunitni proces
* Pooperacni (odstraneni zlazy)
* Postiradiacni
* Krvaceni
* Chybeni zdrojovych latek pro syntezu
*\Vrozena porucha metabolizmu (enzym)



Priciny sekundarnich poruch

e NefunkcCni zpetna vazba na urovni fidiciho
organu
e Zvysena cinnost
» Nador (adenom, karcinom)
e Snizena cinnost
» Nador (adenom, karcinom)
» Uraz, zanét
> Autoimunitni proces
» Pooperacni (odstranéni zZlazy)
» Postiradiacni
» Krvaceni (hypofyza - poporodni)



Priciny tercialnich poruch

e NefunkCni zpétna vazba na urovni ridiciho
organu

e Priciny
» Onemocnéni hypothalamu = onemocnéni CNS
* Nador
* Postiradiacni

* Pooperacni
*CMP



Endokrinni zlazy

e Stitna zlaza
e Pristitna téliska
e Nadledviny: kura, dren

e Pohlavni zlazy: varlata, ovaria



Stitna zlaza

e Folikularni bunky
> T3, T4

e Parafolikularni bunky
» Kalcitonin



Stitna zlaza: T3, T4

e Ovliviuje metabolizmus vsech bunék v téle

e Poruchy funkce - geograficka zavislost
» Frekvence - pohlavni zavislost

e Druha nejCastejsi endokrinopatie v populaci
» ZvySuje se s vékem

e Laboratorni vysetreni
» Zakladni pilif vySetieni Stitnice



Hormony stitnice - synteza

e Rizeni sekrece: TRH - TSH
» Zpétna vazba

e JOd - nezbytny pro syntézu T4, T3
» Trijodthyronin, tetrajodthyronin

e Obsah J v prirode - geograficky zavisly
» CR - region s nedostatkem J
» Jodidace soli, vody



Syntéza hormonu Sstitnice
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Hormony stitnice - metabolizmus

e Zasobni forma ve stitnici
» Thyreoglobulin

e Krev - transportni proteiny
» TBG (thyroxin binding globulin), albumin, prealb.
» VVolné hormony - aktivni

e \/azebna kapacita
» Téhotenstvi, hladina bilkovin, I€kové interakce

e Periferie - konverze, eliminace
» Dejodazy



Uginky hormonu &titnice

o Zprostredkuje T3 (jadro bunek)
» CNS: Dozravani neurontl, myelinizace
» Bazalni metabolizmus
» Kardiovaskularni aparat: + ino a chronotropni
» Aktivace sympatiku: adrenergni receptory
» Reaktivita dychaciho centra
» Krvetvorba (erytropoetin)
» Kostni obrat



Struma

o Zvetseni stitnice
* Eufunkcni
* Hypofunkcni
* Hyperfunkcni



Hypofunkce stitnice - hypothyredza

e Primarni x sekundarni

e \/rozena x ziskana

» Autoimunit. zanét, po operaci, nedostatek jodu,
nador

e Dusledky
» Téhotenstvi - kretenizmus
» Détstvi - snizeni |Q, zastava rlstu
» Dospélost

* Zimomfivost, slabost, bradykardie, narust
hmotnosti, sucha a studena kuze, az
myxedemové koma

e [erapie: substituce



Hyperthyreoza - thyreotoxikdza

e Primarni x sekundarni

» Graves-Basedovova choroba

* Autoimunitni - stimulacni protilatky proti TSH
receptoru

» Hashimotova struma — lymfocytarni thyreoiditis
» Adenom, tumor
e Priznaky
» Nervozita, poceni, tfes, tachykardie
» Nesnasenlivost horka, zvys. teplota
» Unava, hubnuti, slabost, nespavost

e [erapie: operace, thyreostatika



Thyreopatie - laboratorni vysetreni

e [SH

e T4, T4
o 13, T3
e Thyreoglobulin

o Protilatky proti
» TSH receptoru
» Anti TPO - protilatky proti peroxidaze
* VVazba jodu na thyreoglobulin
» Thyreoglobulinu
» T3, T4
e Jodurie




Nadledviny

Kura: steroidni hormony

Dren: katecholaminy



Hormony kury nadledvin - steroidni h.

e Syntéza z cholesterolu

o Glukokortikoidy
> Kortizol

e Mineralokortikoidy
» Aldosteron

e Pohlavni steroidy
» Androgeny (testosteron, androstendion, DHEA)
» Estrogeny (estradiol, estron)
» Progesteron



Glukokortikoidy

e Kortizol, kortikosteron (sekrece - ACTH)
» Vazba na CBG a albumin, diurnalni rytmus
e Uginky
» Metabolizmus glukézy - hyperglykémie
» Glukoneogeneze, ¥ odbouravani glukdzy
» Proteolyticky Gcinek (Ubytek svalové hmoty)
» Lipolyticky ucinek

U /4 A4 u Y 4 (]

» ZhorSeni hojeni ran, retence tekutin



Diurnalni rytmus sekrece kortisolu

vzestup po jidle
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Porucha sekrece glukokortikoidu

e Hyperkorticismus (Cushinguv sy.)
» Adenom hypofyzy, nadledvin, ektopicky tu.

» Centralni obezita, osteoporoza, slabost, Spatné
hojeni ran, dysmenorhea

» T glykémie, Na
e Hypokorticismus (primarni x sekundarni
» Autoimunitni poSkoz. nadledv. (Addisonova n.)
» Uraz, trombdza, infekce
» Slabost, prijmy, hypotenze, | Na, T K



Mineralokortikoidy

e Aldosteron, deoxykortikosteron
» Regulace sekrece: renin, angiotenzin |, Il
» ZvySeni reabsorpce Na* v distalnim tubulu ledvin
» Ztraty K +, H*
» Retence vody v téle



Porucha sekrece mineralokortikoidu

e Hyperaldosteronismus
» Adenom kury nadledvin, Connova choroba
» Hypertenze, deplece K
* | K = alkal6za, polyurie, polydipsie

e Hypoaldosteronismus

» Casto u Addisonovy choroby (¥ glukokortikoid(i),
po operaci nadl.

*x T K, { Na, hypotenze, dehydratace



Androgeny, Estrogeny

e Androstendion, dehydroepiandrosteron
>V perif. tkdnich ménény na testosteron
» Anabolicky, virilizaéni Géinek

e Estradiol, Estrol
» Minimalni tvorba
» \/ perif. tkanich vznikaji z androgent



Adrenogenitalni syndrom

e Kongenitalni adrenalni hyperplazie
» Defekt enzymU v syntéze steroid(i nadledvin

e | kortizolu » T ACTH — hyperplazie nadledv.
» T sekrece androgenu (virilizace)
» Porucha sekrece mineralokortikoid(l



Nadledviny

Kura: steroidni hormony

Dren: katecholaminy



Hormony drene nadledvin-katecholaminy

e Adrenalin, noradrenalin (dopamin)
e Syntéza
» Tyrosin—>dopamin—noradrenalin—adrenalin
o Stimul pro syntezu
» Aktivace ,sympatiku®
e Odbouravani: Jatra, ledviny
» Metanefrin, normetanefrin

» Kyselina vanilmandlova
*HVA z dopaminu



Hormony drene nadledvin-katecholaminy

e Dopamin = neurotransmiter CNS, inhib. PRL

e NA = neurotransmiter CNS, sympatikus
» a-adrenergni receptory
» VVasokonstrikce (podkozi), relaxace hlad. sval.

e Adrenalin = reakce na zraneni. stres
» o a B adrenergni receptory
» T TK, P, dech, bronchodilatace
> T glukdzy, lipolyza
» Termogeneze, srazlivost krve,



Onemocneni nadledvin, diagnostika

e Feochromocytom
» Nador diené
» Tachykardie, poceni, TK, ....

e L aboratorni vysetreni
> Krev
* Adrenalin, Noradrenalin
» Mo¢
* Adrenalin, Noradrenalin
* Metabolity: metanefriny, VMK, HVK



Pohlavni hormony

(steroidni hormony)



Pohlavni hormony

Muzske: androgeny

Zenské: estrogeny, gestageny



Androgeny

e Testosteron
» DHEA, androstendion
e Syntéza
» Zdroj - cholesterol
e Krev - vazba na transportni proteiny
» Transkortin, albumin, SHBG
e Cilove tkane
» Testosteron — dihydrotestosteron



Androgeny

e Testosteron
» Narust kosterniho svalstva, muz. genitalu

e Dihydrotestosteron

» \Vousy, ochlupeni, prostata
» PleSatost ?

e Hirsutismus, virilizace

» Polycysticka ovaria, kongenitalni adrenalni
hyperplasie, nadory ovarii a nadledvin



Pohlavni hormony

Muzske: androgeny

Zenské: estrogeny, gestageny



Estrogeny

e Estradiol (z testosteronu)
e Estron (z androstendionu)
e Krev - vazba na SHBG, albumin



Gestageny

e Syntéza - z cholesterolu
e Progesteron, 17-OH progesteron
e Krev - vazba na transkortin, albumin



Progesteron + estrogeny

e Menstruacni cyklus (s FSH, LH)

e Estrogeny
» Rist endometria, prsni Zlazy
* Rust svalu - mensi efekt nez testosteron
» Ukladani podkozniho tuku
» Brani osteopordze

e Progesteron

» Udrzuje a zvySuje sekreéni aktivitu
endometrialnich bunek



Dysfunkce pohlavnich hormonu

e Hypogonadismus, infertilita

» Centralni - hypothalamus, hypofyza)
» Periferni - genetické defekty (XXY)

o Dysmenorea, dmenorea
» Ovarialni dysfunkce, polycysticka ovaria, ...



Jina mista sekrece hormonu

e Zaludek
» Gastrin, ghrlein

e Srdce

» Natriuretické peptidy (BNP)
e Ledviny

» Erytropoetin, renin
e Jatra

» Hepcidin



Erytropoetin

e Produkovan v ledvinach
e Regulace erytropoezy

e Sekrece
» Hypoxie, anemie
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