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Table 18.5
Nomenclature and biochemistry of hypothalamic, pituitary and peripheral hormones
Hypothalamic hormones Pituitary hormones Peripheral hormones
Gonadotrophmreleasng hormone Lutenging hoemone (LH) Oestrogens/androgens (Sterold ring)
(GaRH, LHRH) (Decapepbide) Folbcle-stimulating hormone (FSH)
(Twochan @, fi peptides)
Prolactin mhibteg factor Prolactn (PRL) (Sngle chan peptide) -
(PF - dopamine) (Amine)
Growth hormoseseleasng hormone Geowth hormone (GH) (Peptidel Insuln-tke prowth factord (GF-1)
(GHRH) (Peptide) (Papbde)
Somatostatn (GHRIH) (Cyche peptide)
Thyrotrophinteleasmg hoemone (TRH) Thyroidstenalating hermone (TSH) Thytoxme (T,), triiodothyronine (T.)
(Tnpepbde) (Twochan a, § peptidel (Thyronnes)
Corticotropinreleasng hormone (CRH) Adrenocorticatrophic hormone (ACTH) Cortisol ( Sterord nrg)
(Single chan pepbde) (Single-chain pepbide)

Vasoprossm (astidwretic hormose; ADH)
(Nonapeptde)

Oxytocm
(Nonapeptide)

NS The a chaies of LK FSH and TSH are Wentical
GHRI, Lrowth hormone relkease inbbRory Moemone
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Funkce osy - priklad

o TRH (thyrotrophin-releasing hormone) je secernovan v
hypotalamu a je transportovan portalnim systémem do
hypofyzy, kde stimuluje thyreotropni bunky k produkci
thyreoidniho stimulac¢niho hormonu (TSH). I

o TSH se sekretuje do systemovée cirkulace, kde stimuluje
vychytavani jodu stithou zldzou a syntézu a uvolnéni T3 a
T4,

o Konverze T4 na T3 v perifernich tkanich je stimulovdana
TSH.

o T3 a T4 vstupuji do bunék, kde se vazou na nukledni
receptory a ovlivnénim franskripce genu  zvysuji
metabolickou i bunecnou aktivitu.

o Zpétneé vazby mezi T3, T4, TRH a TSH.
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Hladina organizace Hypothyreoidismus Hyperthyreoidismus
Bazdlni metabolicky |Snizeny Zvyseny
obrat
Senzitivita na Snizend Zvysend
katecholaminy
Celkové znaky Rysy myxedému Exoftalmus

Hladiny cholesterolu
Celkové chovani

Hluboky hlas
Utlum ristu (u déti)
Ivysené

Mentdini retardace
Bradypsychismus
Somnolence

Pomalé mrkani
Snizené

Neklid,
iritabilita,0zkostnost
Hyperkineza
Neschopnost odpoéivat




° ° Ve o
Manifestace hyper- a hypotyreoidnich stavu
Hladina organizace Hypotyreoidismus Hypertyreoidismus
Kardiovaskularni SniZzeny srdec¢ni vydej Zvyseny srdecni vydej
funkce Bradykardie Tachykardie a palpitace
Diarhea
Obstipace Zvysend chuf k jidlu
Funkce GIT SniZend chuft k jidlu Dyspnoe
Hypoventilace
SniZzené Zvysené,
Respiracni funkce s tremorem a fibrilaci
Svalovy tonus a
reflexy Chladovad intolerance |
SniZzené poceni Intolerance tepla -
Teplotni tolerance Lomiva a suchd kize a |Zvysené poceni
KUZe a viasy viasy Tenkd a leskld kuUze a
Na&rost viasy
Ztrata hmotnosti
l _




RXR a jeho promiskuitni
partneri v nukledrni
receptorové funkci
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Autoimunni polyglanduldrni syndrom

o = soucasné autoimunitni postizeni neméné
dvou endokrinnich zlaz

o APS-1 je jedinym autoimunitnim onemocnénim, I
U neéhoz byla prokdzdna monogenni dédicnost,
s kompletni penetranci.

o Prvni autoimunni choroba s genetickym
problémem mimo HLA.

o Mutace v genu AIRE (21g22.3, autoimmune
regulator), ktery se zreimé uplatnuje v regulaci
rovhovahy mezi Th1 a Th2.
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@ Elsevier Science Ltd

Hypotalamo-hypofyzarné- gonadalni osy u muze a zeny.
Zelené znacCené negativni zpetné vazby




Hypotalamicko-hypofyzarné-testikularni
0sa

o GNRH_(LHRH) jsou pulzné uvolnovany z hypotalamu a stimuluji
uvolnéni LH a FSH Z ahenohypofyzy.

o LH stimuluje tvorbu tfestosteronu v Leydigovych bunkdch

varlat,

o Produkce testosteronu vede systémoveé k tvorbeé muzskych N
sekunddrnich pohlavnich znakU, anabolizmu a udrzeni libida.

o Lokdlné napomdhad spermatogeneze. I

- Testosteron cirkuluje ve vazbeé na sex hormone-binding
P globulin (SHBG).

- Negativné zpétnovazebné tlumi produkci GnRH.

o FSH stimuluje  Sertoliho bunky v seminifernich kandlcich k
produkci zralého spermatu.

o Sekundarni sexudini charakteristiky, k jejichz rozvoji je potrebny
festosteron, jsou: rost publického, axildrniho ochlupeni @
vousu, rust vnéjsich genitdlii, hlasivek, ovlivnéni sekrece mazu,
svalovy r0st a posléze tvorba frontdini alopecie.




Hypotalamicko-hypofyzarné-gonadalni
0sa u zeny

- U dospélé zeny se ustavuje menstrucni cyklus cca
28 dennl, pod vlivem hypothalamickeho GnRH.

o Pulzni sekrece. = GnRH (2 hodinové intervaly)
stimuluje uvolneni hypofyzarnich LH a FSH.

o LH stimuluje produkci ovaridinich androgenu
ovarialnimi theka bunkami.

- FSH stimuluje rozvoj folikuld a aktivitu aromatdzy
(aromatdza konvertuje ovaridlini  androgeny na
estrogeny) v ovaridalnich granuloznich bunkach.

- FSH také stimuluje uvolnéni inhibinu z ovaridinich
sfromalnich bunek

- Inhibin inhibuje uvolnéni FSH.
- Dominantni folikuly jsou. vybrany 8.-10. den cyklu
pro vyvoj ve zraly Graafuv folikul.

/




Hypotalamicko-hypofyzarné-gonadalni osa
U zeny

- Folikularni faze
o Estrogeny uskuteCnuji v adenohypofyze dvoji zpétnovazebnou akci:

o lezocvi)c)j’rku inhibuji sekreci gonadofropinu (negativni zpétnovazebny
okru

o Pozdéji vysoké hladiny zvysuji sekreci GnRH a zvysuji citlivost LH na
GnRH _(pozitivni zpé€tnd vazba), coz vede k ndhlému ndrustu LH
uprostred cyklu, ktery indukuje ovulaci ze zraleho folikulu.

| o Folikul se potom diferencuje do corpus luteum, které sekretuje jak I
progesteron, tak estradiol v druhé poloviné cyklu (lutealni faze). >

’ - Estrogeny napred a progesteron pozdéji zpuUsobuji proliferaci
endometria jako pripravu na pfipadnou implantaci: pokud k ni
nedojde, dojde k regresi corpus luteum, klesa sekrece progesteronu
a inhibinu, endometrium se odlouci (menstruace) a narusta sekrece
GnRH a FSH. L

- Dojde-li k implantaci a pocatku téhotenstvi, corpus luteum produkuje
lidsky choriovy gonadoftropin (HCG), ktery udrzi funkci corpus luteum
do 10.-12. tydne gestace. B€éhem této doby vznikajici placenta
dozravd do schopnosti dostateCné produkce estrogenu a
progestenu pro vlastni funkci.
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Hormondini a folikularni zmény béhem normalniho menstruacniho cyklu




Hypotalamicko-hypofyzarné-gonadalni
0sSQ U zeny

Estrogeny indukuji také zenské sekundarni
charakteristiky:

- Rozvoj prsou a prsnich bradavek
> RUst vagindlni a vulvdrni oblasti

> RUst pubického ochlupeni

> RUst a zrdni délohy a vejcovodu
- Cirkuluji ve vazbé na SHBG.
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Lactation




Prolaktinova sekrece za
fyziologickych podminek

- Prolaktin je pod vlivem tonické inhibice I
dopaminem, castecnée tlumen hormonem
uvolnujicim tyreotropin.

o Prolaktin  stimuluje sekreci mléka a
redukuje aktivitu ovdarii.

> Snizuje pulzatilitu GnRH

- Cdstecné blokuje pUsobeni LH na ovdria
a testes, coz muze vést k hypogonadismu.




Puberta

Mechanismy iniciujici pubertu nejsou zcela jasne,
%Ie musi dojit k centrainimu odblokovani inhibice
NRH .

LH a FSH jsou u prepuber’rélniho ditéte nizké.

V Casné puberté zacind FSH narustat, predeviim v
nocnich pulzech; ndsleduje ndrust LH s ndslednym
zvysenim hladin testosteronu nebo estrogenu.

U chlapcu zacCinaji pubertdini zmeény ve veékul0-14
let a jsou dokonceny mezi 15 a 17 lety.

Nejvyssi rychlost rstu mezi 12-17 lety béhem pozdni
faze vyvoje varlat.

PIné funkcni spermatogeneza.




Puberta

o U divek zacCina puberta asi o rok drive. Rozvoj
prsou zacina mezi 9.-13. rokem pokracuje do l

- 12 - 18 let.

o Pubické ochlupeni vznika mezi 9.-14. rokem a je
dokonc¢eno mezi 12.-16. rokem.

o> Menarche nastupuje relativne pozde (11-15 let)
> Nejvétsi rychlost rustu 10-13 let
> Rust dokonc&en dfiv nez u chlapcu.
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Veék a puberta.
Cisla 2-5 znamenaiji stadia rozvoje




Pubertas praecox

- R i k Arnich hlavnich znakUy nebo
NN Shene ARy Pgpicynieh  znaky

> Vs fipad ti do rukou détského
Lreelinpoygiady pofi do rukou

- Idiopatickd p. p. u chlapcU velmi vzdcnd.

- Cerebrdlni. Hypotalamické nemoci, zejména
fumory.
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OpozZdénd puberta

- Vice nez 95% déti ma priznaky puberty
ve veku 14 let.

> S vysetfenim se zacind v 15 letech

- Konstitu€ni opozdénost: stav puberty,
kostni vék a vyska jsou v souladu.
Pozitivni rodinnd anamnéza u chlapcu,
u divek zridka.




Menopauza

- Ukonceni periodicity u zen ve veéku 45-55
left.

- Koncem 40. let véku zeny zacinagji stoupat
hladiny FSH, pozdéeji LH.

> Pokles hladiny estrogenud. Nepravidelné
cykly, amenorhea nebbo menorhagie.

o> Menopauzdlni hormonaini profil:
v Nizké hladiny estradiolu
v Vysoce zvysenée hladiny LH a FSH.
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Table 18.17

Amenorrhoea - differential diagnosis and investigation

Diagnosis Bioc homical markors Secondary tosts

Polycystic ovarian syndrome*
Normal/shghtly hugh testosterone Serum androgens
Normal/high LH SHBG
Normal FSH URrasosnd of ovary
Normal/high prolacta Progesterone challesge
Yanable estradl

Ovarian failure

Ovaran dysgenesis* Hgh FSH Repeat FSH

Premature ovariaa falure® Hgh LH Karyotype

Steroid biosynthetic defect” Low estradwol Utrasosnd of ovary/wterus

{Qophorectomy) Normal protactin Laparoscopy/Diopsy of ovary

(Chemotherapy) HCG stimulation

Resstaat ovary syadrome

Gonadotrophin failure (see also hypothalamic causes below)

Hypothalim-ptutary disease’ Low (A Prutary MRS # dagnosis unclear

Kalmaon's syndrome* Low FSH Clomdene test

Asorexa* Low estradiol Possibly LHRH test

Woight loss” Normal/low prolactn Serum thyraxne

General Mness”

Possible hypothalamic causes

Hypothalaimic amencrrhoes® Yariable LM Serum thyroxne

Weight gam/loss’ Yariable FSH Setum testosterone, SHBG

Exercisemduced amencrrhoss Normal prolactin

Postpil amenorrhoes Low/sormal estradel Pruttary MRS unless dagnoss clear

© Elsevier Science Ltd




Predcasnd menopauza

- Pred 40 lety veku

- Selhdni funkce ovarii autoimunni nebo nezndmé
efiologie




Stdrnouci muz

- Progresivni ztrata sexudini funkce s redukci
rannich erekci a frekvence pohlovnlch stykO.

- VEk je velmi individualni, vyviji se profil:
v Snizuje se celkovy testikuldrni objem
v Gonadoftfropiny postupnée rostou.




Disorders of sexual differentiation

- Disorders of sexual differentiation are
rare but may affect chromosomal, I
gonadal, endocrine and phenotypic
development.

o> Such cases always require extensive,
multidisciplinary clinical management.
An individual's sex can e defined in
several ways:




Disorders of sexual differentiation

Chromosomal sex. The normal female is 46XX, the normal
male 46XY. The Y chromosome confers male sex; if it is not
present, development follows female lines.

Gonadal sex. This is obviously determined predominantly by
chromosomal sex, but requires normal embryological
development.

Phenotypic sex. This describes the normal physical
appearance and characteristics of male and female body
shape. This in furn is a manifestation of gonadal sex and
subsequent sex hormone production.

Social sex (gender). This is heavily dependent on phenotypic
sex and normally assigned on appearance of the external
genitalia at birth,

Sexual orientation - heterosexual, homosexual or bisexual.
Some studies suggest that there may be some element of
genetic determination of homosexuality.




Determinace pohlavi

o Mozkovd sexudini diferenciace nemuze zacit bez iniciace normdlni
sexudini determinace fetdinich gondd pod viivem genetického
sexu. Beéhem Casného embryondiniho vyvoje se gondady jako
primarni zdroje steroidnich hormon( nelisi mezi chlapci a divkami a
Jsou nazyvany bipotencidlnimi gonadami.

o Iniciace jejich v premény ve varlata u chlapcU je fizena proteinem
sex-determinujici oblasti chromosomu Y(SRY), ktery je kddovan Sry
genem na kratkém raménku Y chromozomu. SRY protein (Clen
rodiny DNA transkrip&nich faktord typu SOX diferencuje preSertoliho
bunky na Sertoliho bunky. Sertoli bunky sekretuji protein Desert
Hedgehog, ktery zpUsobuje diferenciaci a expanzi leydogovych
bunek, které synteftizuji testosteron. V nepfitomnosti Sry, coz je
8rlpod fétu zenskéhopohlavi, se bipotencidini dondady diferencuji

o ovArii.




Sexudlni diferenciace mozku

o Celkové hladiny testosteronu jsou u savcich samcu I

béhem fetdiniho i perinatdinino vyvoje vyssi. Ve
specifickych Casovych vyvojovych bodech jsou
cirkulujici hladiny testosteronu zretelne zvysené.
Hladina testosteronu u chlopcu startuje a zvysuje se
béhem druhého meésice prvniho frimestru a dosahuje
nejvyssich hodnot ve drunem frimestru. Tyto hodnoty
zUstavaji vysoké az do pozdni gestace.

o Okolo porodu jsou ale tyto hladiny jen o mdlo vyssi u
chlapcu nez u divek.

o V prvnim roce po narozeni vznika dalsi velky vzestup
hladiny testoteronu, ktery se udrzuje az do zaCatku
puberty, a ten inicivje sexudlni diferenciaci mozku.




Sexudlni diferenciace mozku

o Incidence nékerych nemoci (anorexia
nervosa, bulimia) mnohem vyssi u zen nez u
muzU; u muz0 Castéjsi dyslexie, spdnkovd
apnoe.

o Incidence ,,gender identity disorders" také
zdlezi na pohlavi. Napr. v Holandsku je 3x
méné transsexudlU ,,male-to-female' nez
female-to-male.

o Rozdily téz v incidenci psychiatrickych
nemoci.




Table 18.18

Disorders of sexual differentiation
Lcm Chromosomes Gonads Phenotype Remarks |
Temer's syndrome 45X Streak Female Often morphological fextures
(e.g. short stature, web
neck, coarctabon of sorta)
Gonadd dysgeness 46xY Straok or Immature female
mnimal testes®
Congental adreadl byperplasia 46X Ovary Female with variable Obwious androgen excess
vinkz atoe
Vinlzag tumour 46XX Ovary Female with variable Obvious androgen excess
viniz aboa
True bermaphrodtsm 4800XY Testis and ovary Male or ambguous
Of Mos e
Kineleler's syndrome 470y Senall testes Male, oftes with Mary are hypogonadal
gysaecomastia
Testcular femiaation 46xY Testes® Ambeguous or nfanble Andeogen receptor defectve
female
Testiculor synthotic defects 46Xy Testes® Cryptorchid, ambgeous
SaReductase deficiency 46XY Testes Cryptorchid, ambgeous knpaired coaversios of
testostercae to
ddhydrotestosterone
Abs et immature female

Aacrchia 46Xy

*Gonadectomy advised Decause of hgh risk of malgnancy

® Elsevier Science Ltd



Hypogonadismus u muzU

o Kryptorchismus. Do 5 let museji varlata sestoupit
do Sourku. Potom se germinativni epitel dostava
do rostouciho rizika: v puberté jsou nesestoupld
varlata spojena se subfertilifou. Intfraabdomindini
varlata maji zvysené riziko malignizace.

o Klinefelterbv syndrom (dysgeneze seminifernino
| tubulu) je chromosomdlini onemocné&ni  (47XXY),
které postihuje 1/ 1000 muz¥ a zahrnuje dysgenezi
seminifernich tubuld a zirdtu Leydigovych bunék.
Infertilita, nékdy mentdini retardace.




Hypogonadismus u muzU

o Kallmannuv syndrom: izolovany deficit GnRH. Casto
spjat se snizenim nebo vymizenim Cichu (anosmia),
nékdy jsou spolecné pritomny dalsi abnormality
kostni (rozstepy patra), rendini a cerebrdlni (napr.
barvoslepost). Casto familiarni vyskyt, vazba na
chromosom X. Fertilita mUze byt zachovdna.

o Oligospermie nebo azoospermie muze vznikat v
B dusledku deficitu androgenu. Castéji se rozviji jako
ndsledek primarni insuficience varlat.

o Azoospermie s normalni velikosti varlat a s nizkymi
hladinami FSH ukazuji na blokddu vas deferens.

7
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Gynekomastie

o Je rozvoj prsni zIdzy u muze.

o Pubertalni gynekomastie se objevuje az u 50%
normdlnich  chlapcy, obvykle asymetrickd.
Spontdnné mizi za 6-18 mésicu.

o Pricinou patrné relativni nadbytek estrogend.




Gynekornastie

pOzornému vySetreni k  vyloucCeni
zavaznych nemoci, jako je bronchidlni
karcinom a festikularni fumory (napr.
tumor z Leydigovych bunék).
o Casty je vliv 1ékU (digoxin a spironolakton)
oVaznad insuficience jater

oU starsich muZzo je vidy dOvodem k I




Hypogonadismus U zen

o Snizend funkce ovdri vede k nedostatku
estrogenu a k poruchdm menstruacniho cyklu. I

Symptomy zdaviseji na véku:
o Pfed zacdatkem puberty vznikd  primdarni
amenorheaq, pripadné s opozdénou pubertou

o Po puberté se rozvii sekunddrni amenorhea a
hypogonadism.

o Deficit estrogenu
o Amenorrhoea

o Nepritomnost period
o Lretelné nepravidelné ridké periody




Hypogonadismus U zen

o Amenorrhoea pri nizké vaze

o Pro pravidelnou menstruaci je potrebnd minimaini
hmotnost organismu. Anorexia nervosa s extrémné
nizkou vdhou je biochemicky neodlisiteind od
deficitu gonadotropiny. Podobné problémy se
objevuji u zen s infenzivhim fyzickym tréninkem a u
tanecnic.




Hypogonadismus u zen -PCOS

Syndrom polycystickych ovarii (PCOS) je syndromem
s vysokou prevalenci (u nds kolem 5 %)

s nejasnou etiologii I

s dosud nikoli jednoznacné poznanou patogenezi
a

s dosud nezmapovanym genetickym pozadim.

Prgdiognézu PCOS je nutnd pritomnost dvou znaku ze
fi:

o oligomenorhea

o hyperandrogenismus

o polyfolikularni morfologické zmény na vajecnicich.




Hypogonadismus u zen -PCOS

U priblizne poloviny zen s PCOS se zjistuje
iInzulinova rezistence.

Rizika:

- Infertilita

- rizikove tehotenstvi

- karcinom endometric

- poruchy glycidového metabolismu
- kardiovaskularni onemocnéni




Hypogonadismus U Zzen

> Hypothalamickd amenorrthea = amenorhea s
mzkou hladinou estrogenU a gonadotropinu pfi
nepritomnosti organického postizeni hypotalamu,
ztraty hmotnosti nebbo excesivnino cviceni.

» Hypothyreoidismus

» Oligomenorhea a amenorhea jsou Castymi ndlezy
u mladych zavazné hypothyreoidnich zen.

» Jiné

> Tehotenstvi

» Abnormality genitdinino traktu
> Tézké nemoci
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Table 18.17

Amenorrhoea - differential diagnosis and investigation

Diagnosis Bioc homical markors Secondary tosts

Polycystic ovarian syndrome*
Normal/shghtly hugh testosterone Serum androgens
Normal/high LH SHBG
Normal FSH URrasosnd of ovary
Normal/high prolacta Progesterone challesge
Yanable estradl

Ovarian failure

Ovaran dysgenesis* Hgh FSH Repeat FSH

Premature ovariaa falure® Hgh LH Karyotype

Steroid biosynthetic defect” Low estradwol Utrasosnd of ovary/wterus

{Qophorectomy) Normal protactin Laparoscopy/Diopsy of ovary

(Chemotherapy) HCG stimulation

Resstaat ovary syadrome

Gonadotrophin failure (see also hypothalamic causes below)

Hypothalim-ptutary disease’ Low (A Prutary MRS # dagnosis unclear

Kalmaon's syndrome* Low FSH Clomdene test

Asorexa* Low estradiol Possibly LHRH test

Woight loss” Normal/low prolactn Serum thyraxne

General Mness”

Possible hypothalamic causes

Hypothalaimic amencrrhoes® Yariable LM Serum thyroxne

Weight gam/loss’ Yariable FSH Setum testosterone, SHBG

Exercisemduced amencrrhoss Normal prolactin

Postpil amenorrhoes Low/sormal estradel Pruttary MRS unless dagnoss clear
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Adrendlni insuficience

o Klinickd manifestace vysledkem neadekvatni sekrece
glukokortikoidU, mineralokortikoidd nebo obou

o Nadprodukce androgenu v zdvislosti na misté blokddy —
zmeény na zevnim genitdalu (pseudohermafroditizmus) I

o Deficit kortizolu

o Hypoglykémie, nezvliaddnuti stresu, vazomotoricky kolaps,
hyperpigmentace, apnoické pauzy, hypoglykemické krece,
svalova slabost, Unavnost

o Deficit aldosteronu

o Zvraceni, hyponatremie, ziraty Na moci, hyperkalémie,
acidoza, neprospivani, deplece objemu cirkulujici tekutiny,
hypotenze, dehydratace, sok, prujem, svalovd slabost




Adrendini insuficience-
enzyrmatickeé defekty

o deficit 21-hydroxyldzy
o deficit 11-beta hydroxyldzy
o deficit 17-hydroxyldzy




(S3uacend pue Jann



http://en.wikipedia.org/wiki/File:Steroidogenesis.svg

Kongenitdini hyperpldazie nadledvinek
(Congenital adrenal hyperplasia = CAH)
(Adrenogenitdlni syndrom)

o AR dedicnost, 1:14 500 (Evropa 1:5 500 -
17 000)

o0 95% - deficit 21-hydroxyldzy
0 4% - deficit 11b-hydroxyldzy
o 1% - dalsi enzymatické defekty

o SoucCdast novorozeneckého screeningu
(suchd kapka krve z paty) — ndrodni studie




CA

o Neéktere divky maji oba typy genitdlii diky vysokym hladindm androgenU in utero. CAH s
defektem 21-hydroxylazy jsou nejCastéjsi pri¢inou hermafroditismu u chromosomdaingé
normailnich divek 46 XY. Casnd pubarche. Casto symptomy syndromu polycystickych ovrii
(cligomenorrhea, polycysticka ovaria, hirsutismus).

o Chlapci obvykle pfi narozeni bez klinickych piiznakd. Nékteif hyperpigmentovani (MSH),
zveétseni penisu. Dg zAavisi na priznacich deficity aldosteronu. Chlapci se solnou poruchou
maiji Casné priznaky hyponatrémie a hypovolémie. Chlapci bez solné poruchy maji pozdeji
priznaky virilizace.

Laboratofr:

U 21-hydroxylazového deficitu:

o hypoglykémie (jako duUsledek hypokorticismu)

o hyponatrémie (jako dUsledee hypoaldosteronizsmu)

o hyperkalémie (Jako dUsledek hypoaldosteronismu)

o Zvysen 17a-hydroxyprogesteron (vyssi u pacientd se solnou poruchou)

Klasicky deficit 21-hydroxyldzy typicky zpUsobuje zvyseni hkladin 17a-hydroxyprogesteronu v krvi
>242 nmol/L. (u ffidenniho ditéte narozeneého v terminu <3 nmol/L).



https://en.wikipedia.org/wiki/21-hydroxylase
https://en.wikipedia.org/wiki/21-hydroxylase
https://en.wikipedia.org/wiki/21-hydroxylase
https://en.wikipedia.org/wiki/21-hydroxylase
https://en.wikipedia.org/wiki/Pubarche
https://en.wikipedia.org/wiki/Oligomenorrhea
https://en.wikipedia.org/wiki/Hirsutism
https://en.wikipedia.org/wiki/17%CE%B1-hydroxyprogesterone
https://en.wikipedia.org/wiki/17%CE%B1-hydroxyprogesterone
https://en.wikipedia.org/wiki/17%CE%B1-hydroxyprogesterone
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DEFICIT 21-HYDROXYLAZY (6p)

Kongenitdaini hyperpldzie nadledvinek (CAH)
= virilizujici steroidni enzymopatie, prevaha androgenU
1. Klasicka forma I

3/4 pacientU: | tvorba kortizolu i aldosteronu , ohrozeni na
Zivoté solnou poruchou

2. Neklasicka forma:
1/4 pacientU: virilizujici forma CAH bez solné poruchy

V novorozeneckém veéku neni virilizace genitdlu, pozdeji
nadprodukce androgenU — pubertas praecox, hirsutizmus,
aknée

Praderova klasifikace virilizace genitdlu u dévcats CAH do 5
stupnu

| kortizol + stimulace ACTH — nadprodukce androgenU
+ hyperpldzie kUry nadledvin




DEFICIT 21-HYDROXYLAZY (6p)

- Klinické priznaky CAH:
- Zensky psedohermafroditismus — pri narozeni
o predCasnd heterosexudlni pseudopuberta — piri I
neleceni
- U chlapcu - zvétseny penis a hyperpigmentace
skrota — pri narozeni
- predcasnd isosexuadlni puberta — pri neléceni

- Kostni vék predbihd chronologicky, predCasny
uzaver rustovych sterbin — maly vzrust

o> Solnd porucha - 2.- 5. tyden po narozeni zvraceni
prujem, dehydratace, sok




DEFICIT 21-HYDROXYLAZY (6p)

o Laboratorni nalezy:
o Sérum: Nal, Cl |, K 1, renin 1, kortizol |, 1 17-OHP I

(hydroxyprogesteron), hypoglykémie 4.-5. den
Zivota

o Moc: 17-KS 1, pregnantriol 1 pri deficitu 11b-
hydroxylazy 1 DOC (11-doexykortizol) v séru

o Vysetreni karyotypu: 46 XX a 46 XY

o Prenatdini diagnostika — choriove klky, amnidlni
tekutina, analyza DNA, 17-OHP, karyotyp

VZasnd diagnostika !




DEFICIT 11b-HYDROXYLAZY (8922)

O
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Maskulinizace genitdlu v novorozeneckem veku u divek, nékdy soln&
porucha, zridka hypertenze

T 11 - DOC (deoxykortikosteron)

Retence Na — hypervolémie — arteridini hypertenze s hypokalémii (%
lTerapie:

Dexamethason matce = prenatdini IECba

Hydrocortizon (5 - 7,5 mg/den)

Fludrocortizon (6,05 - 6,1 mg/den) (cyproteroacetdat — antiandrogen)
Chirurgickd Uprava divciho genitdlu mezi 1. — 2. rokem

U neléCenych stavl pokracuje virilizace |

Pri akutni solné krizi:

Solné roztoky + hydrokortizon + decorton (ob den)

NaCl ke strave + NaHCO3 (1 : 1) 1-2 g/den

Prognoza: pri véasné |eéCbée dobrd, normdlni vyvoji fertilita




Disorders of sex development
(DSD)

o Ten years after the consensus meeting on disorders of sex
development (DSD), genital surgery confinues fo raise
questions and criticisms concerning its indications, its
technical aspects, timing and evaluation.

o 5 main groups of DSD patients with atypical genitalia:
» the 46, XX DSD group (congenital adrenal hyperplasia);

» the hefero?eneous 46,XY DSD group (gonadal dysgenesis,
disorders of steroidogenesis, target fissues impairments ...);

» gonosomic mosaicisms (45,.X/46,XY patients);
> ovo-ftesticular DSD;
> "non-hormonal/non chromosomal" DSD




ekuji vdm za pozornost

%
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