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Fetoplacentarni jednotka se sklada z placenty, nadledvin plodu a
jater plodu. Jedna se o interaktivni endokrinni entitu.

V této jednotce jsou nadledviny fétu primarnim zdrojem
dehydroepiandrosteronu. Ten je dale metabolizovan fetalnimi jatry
a placentou na Siroké spektrum estrogend.

Existuje nékolik nemoci, které mohou postihnout fetalni i materské
nadledviny béhem téhotenstvi. Nejcastéji se jedna o deficit steroid
21-hydroxylazy, coz vede k abnormalitam v sexualnim vyvoji a
mUZe vést aZz k ohroZeni Zivota novorozence.

Téhotenstvi je poznamenano akteracemi v nékolika endokrinnich
systémech, zejména systému renin—angiotenzin—aldosteron a
systému hypothalamus—hypofyza—nadledvina.

Maternalni abnormality jsou asociovany s markantnim rizikem
maternalni morbidity a mortality. Nastésti jsou raritni.



Steroidogeneze v nadledvinach
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Vyvojova stadia

D Prenatalni vyvoj
— Embryonalni

* Prvni dva meésice po oplozeni

— Fetalni
* Od devatého tydne gestace do porodu
» Postnatalni vyvoj
— Zacina pri porodu a pokracuje cely zivot




(a)



(b)

Corona | OOCYTE AT

First polar FERTILIZATION AND Second [ERONUCLEUS FORMATION

OVULATION

OOCYTE ACTIVATION polar BEGINS
O\ @R

Fertilizing
spermatozoon
Zona S
pellucida The sperm is absorbed into
Ovulation releases a secondary Acrosomal e es from multiple sperm the cytoplasm, and the
oocyte and the first polar body; create gaps in the corona radiata. female pronucleus develops.

both are surrounded by the corona | | A single sperm then makes contact
radiata. The oocyte is suspended with the oocyte membrane, and membrane
in metaphase of meiosis II. fusion occurs, triggering oocyte

activation and completion of meiosis.

CYTOKINESIS
BEGINS METAFPHASE OF FIRST SPINDLE FORMATIOMN AND
P CLEAVAGE DIVISION CLEAVAGE PREPARATION

Female
pronucleus

pronucleus

The first cleavage division nears

completion roughly 30 hours after Amphimixis occurs, and The male pronucleus develops, and
fertilization. Further events are p > ; f : e
diagrammed in Figure 29.2. cleavage begins. spindle fibers appear in preparation

for the first cleavage division.




Prvni trimestr

» Ryhovani

— Ze zygoty se stane preembryo, poté
blastocysta

D Implantace
— Zanoreni blastocysty do endometria
» Placentace

— Tvorba krevnich cév okolo blastocysty a
pocatek placenty

» Embryogenesis
— Tvorba zivotaschopného embrya




Ryhovani a tvorba blastocysty

» Rada bunéénych déleni, kdy se dale déli
cytoplazma zygoty
— Trofoblast — vnéjsi vrstva bunek

—Vnitrfni bunécna masa — shluk bunék na
jednom konci blastocysty




Early mo

division

DAY O:
Fertilization

Implantation in
uterine wall. See
Fig. 29-3




Implantace

D Priblizné za 7 dni po oplozeni
D Trofoblast se zvetsuje a Siri

— Materska krev vtéka do otevrenych lakun
» Gastrulace

— Embryonalni tercik slozeny z nasledujicich
vrstev:

* Endoderm
e Mesoderm
e Ektoderm




JNCTIONAL ZONE
" oF Eﬂpom%w

UTERINE CAVITY

Blastocyst

Trophoblast

Blastocoele

Inner cell mass

Cellular trophoblast

Amniotic cavity
Lacuna




The inner cell mass begins as two layers: a superficial layer, — wigration of superficial cells into the interior creates a

facing the amniotic cavity, and a deep layer, exposed to the third layer. From the time this process (gastrulation)

blastocoele. Migration of cells around the amniotic cavity is

begins, the superficial layer is called ectoderm, the deep

the first step in the formation of the amnion. Migration of cells layer endoderm, and the migrating cells mesoderm.

around the edges of the blastocoele is the first step in yolk
sac formation.



Zarodecné vrstvy

> Gastrulace

— Kolem dvanactého dne bunky zacinaji
migrovat do primitivniho prouzku

— A vytvareji trfi zarodecneé vrstvy
D Tri zakladni zarodecné vrstvy:

— Ektoderm — povrchové bunky, které nemigruji

— Endoderm — bunky privracené k blastocoele

— Mesoderm — bunky migrujici mezi
endodermem a ektodermem
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Extraembryonalni membrany

» Ctyfi extraembryondlni membrany
— Zloutkovy vacek
—Amnion

— Allantois
— Chorion




| Amniotic cavity
{containing
amniotic fluid)

Allantois

Chorionic
villl of placenta
e T WEEK 3[R0 T B
(a) Migration of mesoderm around the inner surface of the  (b) The embryonic disc bulges into the amniotic cavity at the
trophoblast creates the chorion. Mesodermal migration head fold. The allantois, an endodermal extension surrounded
around the outside of the amniotic cavity, between the by mesoderm, extends toward the trophoblast.

ectodermal cells and the trophoblast, forms the amnion.
Mesodermal migration around the endodermal pouch
creates the yolk sac.




WEEK 4 DALV

{c) The embryo now has a head fold and a tall fold.
Constriction of the connection between the embryo
and the surrounding trophoblast narrows the yolk
stalk and body stalk.

Decidua
capsularis

Decidua
Uterus

Umbilical
stalk

Placenta

Chorionic
villi of
placenta

{d) The developing embryo and extraembryonic
membranes bulge into the uterine cavity. The
trophoblast pushing out into the uterine lumen
remains covered by endometrium but no longer
participates in nutrient absorption and embryo
support. The embryo moves away from the
placenta, and the body stalk and yolk stalk fuse
to form an umbilical stalk.




(e) The amnion has expanded greatly, filling
the uterine cavity. The fetus is connected to
the placenta by an elongated umbilical cord
that contains a portion of the allantois, blood
vessels, and the remnants of the yolk stalk.



Anatomie embrya

» Zloutkovy vacek
—Vyznamné misto tvorby krevnich bunék

D Amnion

— Obklopuje tekutinu, ktera obklopuje
embryo

D Allantois
— Mocovy méchyr
» Chorion
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7 3D struktura placenty

Decidua Amnion
parietalis

Placenta
Yolk sac

Umbilical
cord (cut)

Decidua basalis
Umbilical vein
. Umbilical arteries

Charionic

& willi

Myometrium

Cervical plug 4 s _' / maternal

Cervical os




» Vznika spojenim:
1. chorion frondosum — tvori pars fetalis placentae
2. decidua basalis — tvori pars materna placentae

» tvorena choriovou ploténkou, choriovymi klky a
bazalni ploténkou

» Vznik choriovych klku:

a) primarni: vz. 2. tyden po implantaci
syncytiotrofoblastu

b) sekundarni: vz. proristanim extraembryonalniho
mezodermu

c) terciarni: obsahuji krevni kapilary fetalniho obéhu



Placenta od 4. meésice

> Pars materna je tvorena bazalni ploténkou

> Bazalni ploténka je slozena z decidualnich bunék, okrsky
cytotrofoblastu a masami fibrinoidu

> Decidualni bunky:
— nepravidelné ovoidni tvar

— obsahuji cetné enzymy, hl. nespecifickou esterazu a kyselou
fosfatazu

» Fibrinoid:

— hyalinni degeneraci zaniklé bunky placentarnich sept, povrchovych
vrstev bazalni ploténky a plazmoditrofoblastu

— Tvofi se jiz v 1. mésici gravidity

— Podle lokalizace rozeznavame:
1.  Nitabuchlv — na povrchu bazalni ploténky
2. Rohrdv — na choriovych klcich v interviloznich prostorech
3. Langhansiv — na spodni ploSe choriové membrany



Pars fetalis

> Je tvorena choriovou ploténkou a placentarnimi klky
2 Choriova ploténka:

— povrch kryt amniovym epitelem, vnitrni plocha
syncytiotrofoblaste

— tvorena ridkym rosolovitym vazivem, v némz probihaji vétve
pupecnich cév

— na amnioveé strané se upina pupecnik, uprostred — insertio
centralis n. excentricky — insertio marginalis

> Mezi bazalni a choriovou ploténkou se nachazi intervilozni
prostor, do kterého vybihaji choriové klky a v kterém
cirkuluje materska krev

© Choriové klky
— volné — vznaseji se v intervildznich prostorech
— uponoveé — zakotvené v bazalni ploténce



Charakteristické vlastnosti
fetoplacentarniho obéhu

» Paralelni usporadani dvou arterialnich
systému a odpovidajicich komor

D Miseni vendzniho navratu a preferencniho
toku krve.

D Vysoky odpor a nizky prutok plicni cirkulaci

» Nizky odpor a vysoky prutok placentarni
cirkulaci.

D Pritomnost shuntu.



Rozdil fetalni a adultni cirkulace

D 1. rozdil

— Pritomnost shuntd, které umoznuji prichod krve okolo pravé
komory a plicni cirkulace pfimo do levé komory
— 3 shunty
* Ductus venosus
 Foramen ovale
* Ductus arteriosus

D 2. rozdil

— Komory fetalni srdce pracuji paralelné vici dospélému srdci matky.
» Srdecni vydej plodu je asi 3krat vyssi nez u dospélého Clovék v

klidu.

— To kompenzuje nizky obsah O, ve fetalni krvi

— Je toho dosazeno jednak 1" tepové frekvence a jednak { periferni
rezistence



» v ranych stadiich zajistuje vyzivu syncytiotrofoblast

» po vzniku primarniho mezodermu a
extraembryonalniho célomu vznika krevni obéh (4.
tyden vyvoje zarodku)

» 18. den vyvoje: vz. krevnich ostruvku
— angioblasty — b. endotelové
— hemoblasty — primitivni embryonalni krvinky

» proliferace endotelu krevnich ostrivklu — vytvoreni
kapilarni sité — vz. primitivniho krevniho obéhu

D primitivni krevni obéh se sklada z primitivniho obéhu
embryonalniho, 2 obéhu extraembryonalnich,
Zloutkového a pupecniho



Intraembryonalni a extraembryonalni
obeh

» Intraembryonalni obéh
— Tvoren dorzalnimi a ventralnimi aortami
— Zilni ¢ast je tvofena parovymi vv. cardinales
anteriores et posteriores — spojeni v ductus
Cuvieri
» Extraembryonalni obéh

— tvoren cévami omphalomesenterickymi (a. et
v. omphalomesenterica) a cévami
umbilikalnimi (aa. et vv. umbilicales)



Fetalni krev

D Objem fetalni krve

—Priimérné 80 ml/kg télesné hmotnosti pri
oorodu v terminu

— Placenta obsahuje 45 ml/kg hmotnosti

— Fetoplacentarni objem krve pfi porodu je
tedy cca. 125 ml/kg hmotnosti fétu



D Fetalni hemoglobin

Typ Popis Retézce

2 alfa

Hemoglobin F | Fetalni hemoglobin
2 gamma

Metylaci gamma retézcu se 5 alfa
Hemoglobin A |od 32—-34. tydne gestace

tvori HbA 2 beta
U zdravého plodu v malém 5 alfa

Hemoglobin A, | mnozstvi, po porodu
2 delta

stoupa




Fetalni krev

» Fetalni hemoglobin

— Fetalni ery obsahujici Hgb F vazou vice O, nez
Hgb A ery

— Hgb A vaze pevnéji 2-3 BPG nez Hgb F (to
snizuje afinitu Hgb pro O,)

— ZvySena afinita pro O, u fetalnich erytrocytu
se zaklada i na nizsi koncentraci 2-3 BPG v
plodu

— Afinitia fetalniho Hb pro O, se snizuje pfi vyssi
teploté. (cave maternalni hypertermie)




Disociacni krivka kysliku ve fetalni
a materskeé krvi
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Percent O, saturation of hemoglobin

Zdroj: http://www.colorado.edu/intphys/Class/IPHY 3430-200/image/18-12.jpg
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Tok fetalni krve 1

Arterializace v placenté

Cestou v.umbillicalis do téla
plodu

> Zcasti cestou ductus venosus
obchvat jater (zbytek skrze
jatra)

D Smiseni s vendzni krvi z dolni
poloviny téla (pfi vyusténi do
vena cava inferior) — Prava
sin

> Skrze foramen ovale do levé
siné
Leva komora, Aorta

Tepny hlavy a horni poloviny
téla Figure 26-27 Fetal circulation.

\ A 4

\ 4

—— Bladder

\ 4

Zdroj: Lippincott Williams & Wilkins. Porth's Pathophysiology: Concepts of Altered Health States, Seventh Edition




Tok fetalni krve 2

2 Krev z horni poloviny téla
(vena cava superior) do
pravé siné

© Prava komora

» 1/3 do plic (truncus

pulmonalis, arteriae
pulmonales)

» Zbylé 2/3 skrze ductus
arteriosus do aorty

L Arch of aorta

EIJFE'Ilﬂf vena cava ————

Ductus artenosus
Foraman cvale
Pulmonary trunk Left atrium
Right atrium
Infarior vena cava
Ductus
Liver Abdominal aorta
Umbifical vein _
Portal vein y R Kidney
Umbilical cord Intestine
Umbilical arteries

Extarnal
L iliac artery
e Internal iliac artery

J—— Bladder

Figure 26-27 Fetal circulation,

Zdroj: Lippincott Williams & Wilkins. Porth's Pathophysiology: Concepts of Altered Health States, Seventh Edition



Tok fetalni krve 3

> Ductus arteriosus (venodzni

krev) vustuje do aorty az
po odstupu velkych tepen
D Vetsi cast cestou
a.umbillicalis do placenty
D Zbytek do dolni poloviny
téla
D Pravé a levé srdce
zapojeny paralelné

L Arch of aorta

EUFE'Ilﬂf vena cava ————

Ductus artenosus
Foraman cvale
Pulmonary trunk Left atrium
Right atrium
Infarior vena cava
Ductus
Liver Abdominal aorta
Umbifical vein _
Portal vein y R Kidney
Umbilical cord Intastine
Umbilical arteries

Extarnal
Lo iliac artery
e Internal iliac artery

— Bladder

Figure 26-27 Fetal circulation,

Zdroj: Lippincott Williams & Wilkins. Porth's Pathophysiology: Concepts of Altered Health States, Seventh Edition



Proc?

» Plice nejsou rozvinuty
—Je v nich vyssi proudovy odpor
» Hypoxicka vazokonstrikce

— mechanismus regulujici prokrveni alveolU;
brani extrémum; zajistuji receptory v
alveolech

>V aorté relativnée nizky tlak (65 mm Hg)
diky nizkému perifernimu odporu



Shunt Funkcni uzavér | Anatomicky uzavér | Pozustatek
Ductus 10-96 hodin po |2-3 tydnl po Ligamentum
arteriosus |porodu porodu arteriosum
Formamen |Neékolik minut :
Rok po porodu Fossa ovalis
ovale po porodu
S Nékolik minut T .
uctus , igamentum
po porodu 3—7 dni po porodu 5
Venosus venosum

D Umbilikalni tepny — umbilikalni ligamenta

» Umbilikalni zila & Ligamentum teres




Poporodni zmeény

D Udrzeni ductus arteriosus zavisi na :
—rozdilu krevniho tlaku v plicnici a aorté

—rozdilu v pO, v krvi prochazejici ductem.
T pO, = zastava pratoku —
zprostredkovavaji prostaglandiny



¢ Steroidni hormony

Aldosteron
Kortizol

Reprodukcni hormony

Testosteron

Progesteron
Estrogeny

Estrogeny
Progesteron




A A 4

Akce obou systém( jsou obousmérné propojeny.

ACTH inhibuje sekreci gonadotropin hormone-releasing hormone (GnRH)
z nucleus arcuatus v hypotalamu.

Glukokortikoidy inhibuji sekreci GnRH sekreci a navozuji rezistenci na
plohlavni hormony ve tkanich, které jsou na né fyziologicky citlivé.

Estrogen-responzivni elementy (jejich poloviny: ,half”) byly prokdzany v
promotoru genu pro CRH. Estrogeny primo reguluji expresi CRH.

DalSi reciproké vztahy jsou mezi osou HPA a reaktivitou imunitniho
systému. Dysregulovana odpovéd HPA na stresory muze u Zzen podpofit
rozvoj autoimunitniho fenoménu, jehoz vyskyt je u zen Castéjsi.
Epitelidlni bunky lidského endometria produkuji béhem menstrualniho
cyklu CRH, zatimco stroma potrebuje podstoupit decidualizaci, aby bylo
schopno produkovat CRH. CRH-R1 alfa je pritomen na epitelidlnich i

stromalnich bunkach; lidské myometrium obsahuje pouze receptory typu
CRH-R1.
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> Téhotenstvi povazujeme z imunologického hlediska za
,semiallograft situation® V tomto kontextu hraje lokalni produkce
embryonalniho a endometrialniho CRH roli jak v aseptickém
zanétlivém procesu implantace, tak v antirejekénim procesu, ktery
chrani fétus pred maternalnim imunitnim systémem.

D V Casném téhotenstvi obsahuji implantacni mista v potkanim
endometriu 3,5x vyssi koncentraci CRH ve srovnani s
interimplantacnimi oblastmi.

» CRH fetalniho a maternalniho plvodu zfejmé reguluje produkci
FasL, ¢imz ovliviuje invazivni proces prostfednictvim lokalni auto-
parakrinni regulacni smycky bunék cytotrofoblastu a tak reguluje
jejich vlastni apoptozu.

> CRH snizuje expresi FasL v embryonalnim trofoblastu a maternalni
decidui a podporuje apoptdzu aktivovanych T-lymfocytU.



Cirkulujici imunoreaktivni CRH v plasmé v priibéhu téhotenstvi
exponencialné roste (1000x) oproti hladindm mimo téhotenstvi pocinaje
od 8.—10. tydne. To je dano narlstem produkce CRH placentou, deciduou
a fetalnimi mebranami spise nez hypotalamem.

Placentirni sekrece CRH je podporena kortizolem a suprimovana
estrogeny. V pulacenté nachdzime oba subtypy receptor( pro CRH.

U téhotenstvi dvojcat jsou maternalni plazmatické hladiny signifikantné
vyssi.

Koncentrace CRHbp (vazany na proteiny ) v plazmé z(stavaji v téhotenstvi
podobné jako u netéhotnych Zen az do 3. trimestru téhotenstvi. V té dobé
klesaji na tretinu ve srovnani s predchozimi fazemi téhotenstvi i se stavem

netéhotenstvi. Blize k terminu porodu obdobné klesaji také hladiny CRHbp
v amniotickych tekutinach.

Nevazana frakce CRH stimuluje naopak sekreci maternalni ACTH. CRH
mUzZe indukovat vazodilataci uterinnich arterii a mlze regulovat pratok
placentou. Placentarni CRH nevykazuje cirkadidanni rytmicitu.



» Maternalni hypofyza se béhem téhotenstvi zvétsuje asi o 1/3

v disledku hyperplazie laktotrofnich bunék. Jeji funkce vsak
zUstava intaktni.

> Behem tehotenstvi se udrzujew cirkadianni rytmicita
plazmatickych hladin ACTH, zfejmé diky sekreci AVP v n.
paraventricularis. Zaroven celkova sekrece ACTH a
plasmatické hladiny ACTH rostou (ale v normalnim intervalu)
a predchazeji hladiny kortizolu.

D Tento ndarust maternalnich hladin ACTH je zpusoben
narustem cirkulujiciho placentarniho na bilkoviny
nenavazaného CRH.

> ACTH koncetrace v amniotickych tekutinach v prubéhu
téhotenstvi roste s vrcholem na zacatku 3. trimestru, poté
pokles.



D Zvysené hladiny estrogent béhem téhotenstvi vedou az
zdvojnasobeni hladin corticosteroid-binding globulin (CBG), coz ma
za nasledek nizky katabolismus kortizolu v jatrech a zdvojnasobeni
polocasu kortizolu v plazmé. Navic béhem téhotenstvi maternalni
nadledviny hypertrofuji, protoze se zvysuje produkce kortizolu v
zona fasciculata v dusledku zvysené materndalni produkce ACTH.
Nasledné dochazi k setrvalém stavu hladin volného i vazaného
kortizolu v plazmé s vrcholem béhem tretiho trimestru (2—-3
nasobek prepregnantnich hledin). Tyto vrcholy odpovidaji
hladinam pozorovanym u Cushingovy nemoci, u zavazné deprese,
anorexia nervosa a u atletl se silnou zatézi.

» Cili, t8hotenstvi je pfechodnou (ale fyziologickou) etapu relativniho
hyperkortizolismu u udravé Zeny. Cirkadianni prabéh hladin
kortisolu je zachovan. Hladiny kortizolu v amniotické tekutiné
odpovidaji maternalnim plasmatickym hladinam.



» Béhem normalniho porodu se objevuje
prechodny narust plasmatickych CRH, ACTH a
kortizolu. Tyto hladiny se vraceji k predporodnim
hodnotam béhem 1-4 dni.

D Je zajimavé, ze béhem porodu nejsou zadné
korelace mezi maternalni hladinpou ACTH a
kortisolem, ani mezi maternalnim ACTH a
paritou, hmotnosti novorozence, a trvanim
porodul.

D Primipary s nekomplikovanym téhotenstvim maji
pri spontannim vaginalnim porodu vyssi hladiny
ACTH, pokud se porod uspokojivé nerozviji.



» Osa HPA funguje béhem téhotenstvi jako biologické hodiny, které
“odpoditavaji” od ¢asnych fazi gestace. V tomto modelu funguje
placentarni CRH jako startér, ktery determinuje pribéh téhotenstvi a
podle toho kulminuje béhem porodu v predterminu, terminu nebo
poterminu.

» CRH-R 1is zfejmé upregulovan v case porodu v lidském myometriu a ve
fetdlnim obalech. V hodinach tésné pred narozenim presahne fetalni
produkce kortizolu v nadledviné vaznou kapacitu CBG, coz vede k ndhlému
nardstu koncentrace volného fetdlniho kortizolu v plazmé. Kortizol
kompetuje s akci progesteronu v regulaci placentarniho CRH na konci
gestace. Kortizol mUze také plsobit jako endogenni inhibitor akce
progesteronu na enzymy inaktivujici prostaglandiny, coz dale plsobi na
nacasovani porodu.

B Fetalni nadledviny (na uUrovni tzv. fetalni zony) odpovidaji na
hypotalamicky ACTH a na placentarni CRH produkci DHEAS. Ten je na
urovni placenty aromatizovdn na estrogen. Narust lokalni koncentrace
estrogenu (v amniotické tekutiné) nebo nardst poméru estrogen/
progesteron zvysuje myometrialni kontraktilitu.



» Po porodu se maternalni hladiny plazmatického
kortizolu vraceji k normalnim hodnotam stejné
jako cela osa HPA. Hned po porodu je maternalni
HPA v lehké supresi (3—6 tydnu); k normalni
dynamické rovnovaze se vraci cca po 12 tydnech
po porodu.

» ACTH po porodu snizena, ale hladiny kortizolu v
normalnich hodnotach, asi diky zvysenym
koncentracim CBG a hypertrofii maternalnich
nadledvin, které udrzuji béhem téhotenstvi
maternalni hypereaktivitu osy HPA.



» Zdravé laktujici zeny maji snizenou odpovéd osy HPA
na fyzicky stres (nizsSi hladiny plasmatického ACTH a
kortizolu pfri cviceni na trenazéru). U téchto zen byly
zaznamenany nizsi hladiny estrogenu a vyssi hladiny
prolaktinu ve srovnani s nelaktujicimi zenami.
Mechanismus zatim nevysvétlen, muzeme spekulovat
o vztahu estrogent a CRH.

» Prolaktin je schopen inhibovat osu HPA ve studiich na
zviratech.

» Osa HPA ovlivinuje psychiku matky a rozvijejici se
vztah matka—dité. U primipar jsou vyssi hladiny
kortizolu u matek, které snaze rozpoznavaji vini
ditéte a |épe se o né staraji orpoti matkam s nizkou
hladinou kortizolu.



» Osa HPA se ucastni také v odpovédi matky na
psychosociaolni stres; proto vyssi hladiny ACTH a
kortizoku u téhotnych zen.

» Prenatalni maternalni stres ovSem asociovan s
predcasnym porodem. PredCasny porod asociovan
takeé se zvysenym maternalnim plazmatickym CRH.
Zvyseni hladiny kortikosteroidu (jako dusledek
fyzického nebo emocniho stresu) muze podpofrit
placentarni sekreci CRH a spustit predcasny porod.

» Produkty podobné ACTH z fetoplacentarni jednotky

mohou (velmi zfidka) indukovat Cushinglv syndrom,
ktery muze po porodu odeznit.



Maternalni Hpa osa po porodu:
patofyziologicka ocekavani

» Témer u poloviny zen se po porodu objevuje
kratkodobé onemocnéni ,,postpartum blues”;
opravdova popordni deprese se objevuje az u
18 % zen po porodu.

» Nemoci s poruchou nalady mohou trvat az rok.
Zeny s pospartum blues nebo depresi maji
oslabenou reakci ACTH na vajecny CRH stimulacni
test nez eutymické zeny po porodu.

» Vysoké davky estrogenu po porodu jsou jako
antidepresivum velmi ucinné.



Maternalni Hpa osa po porodu:
patofyziologicka ocekavani

» Behem téehotenstvi dochazi k supresi bunécné
imunity a produkci Thl cytokint (IL-12, interferonu
gama); B-imunita a Th2 cytokinova produkce (IL-4, IL-
10) jsou podporeny. VSe se po porosu vraci k
predtehotenskym hodnotam.

» Th2 prevaha je tedy téehotenskou a poporodni
periodu typicka. Zmeny v produkci kortizolu,
progesteronu a estrogenu) tuto nerovnovahu
moduluiji.

» RA se béhem tehotenstvi zlepsuje, po porodu se
priznaky vraci. Prevalence tyreoiditidy po porodu je
5-7%.



» Fetalni hypuofyza zraje Casné, uz v poloviné gestace.
Fetalni hypotalamické a plancentarni CRH vede k
sekreci ACTH. ACTH fidi rozvoj nadledviny vCetné
angiogeneze a steroidogeneze.

» Fetalni ledvina je charakteristicka pritomnosti tzv.
fetalni zony, coz je principialni misto pro rozvoj
syntézy DHEAS, substratu pro placentalni syntézu
estrogenu. Ve fetalni zoné dochazi také k syntéze
mineralokortikoidl, zatimco prechodna zona
syntetizuje po 28 tydnu téhotenstvi fetalni kortizol de
novo. Asi tretina variability hladin fetalniho kortizolu
je podminéna maternalnimi hladinami, vétsina fetalni

stresové odpovedi je ale na maternalnich odpovédich
nezavisla.



> Narozeni je pro novorozence velmi stresova odpoved a
adekvatni adrenokortikdlni sekrece steroid(i (zejména
kortizolu) umozZniuje adaptaci na extrauterinni zivot. Ackoliv
postnatalné dochazi k intenzivni prestavbe fetalni zony
nadledvin novorozence, u v terminu narozenych
novorozencu nedochazi k adrenokortikalni insuficienci.

> Deéti narozené pred terminem a déti s nizkou porodni
hmotnosti maji adekvatni funkci hypofyzy; haji ale snizené
bazalni hladiny kortizolu a nizkou adrenokortikalni rezervu po
stimulaci ACTH. U téchto novorozencu nachazime vysoké
hladiny prekurzoru kortizolu, coz svédci pro redukovanou
aktivitu steroidogennich emzymu v dusledku nezralosti
nadledvin. Tyto déti maji snizenou schopnost ,,rozpoznat”
stresory nebo jejich hypotalamus neni schopen na stsory
reagovat produkci CRH.



» Expozice kortikoidim prenatalné nebo
postnatalné (tfeba k podpore maturace zrani plic)
zpusobuje pouze doCasnou supresi osy HPA, ktera
se upravi za nékolik tydnu.

» Redukce porodni vahy, hyperglykémie a
hyperinsulinémie jsou vedlejsimi efekty
prenatalni lécby glukokortikoidy. Je proto
otazkou, jaky bude vliv této expozice na aspekty
epigeneticke.

D ,Reprogramming” aktivacniho bodu pro systém
HPA?
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