HORMONY

« Tvorba v endokrinnich zldzach

* Prenos krevni cestou na misto urceni

« Velmi nizké koncentrace

- Specifické ovlivnéni urcitych bunék nebo orgdnu
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/"a \\ \ / Thymus lll N



MISTO TVORBY HORMONU

- Specializované bunky

« Specializovand tkan v jediném misté v téle
[1Gzy s vnitini sekreci

« Disperzné rozmisténe v nekterém orgdnu e

U inaRay Ne. idels
Sliznice zaludku, > .
strevq, srdce, ledviny t’/*\
- Bunky které nejsou specializované i

« Tukové bunky - leptin



MECHANIZMUS PUSOBENT HORMONU

- Prostrednictvim receptory
« Specializované struktury s vysokou afinitou

» Umisténi receptort
« Na bunécné membrdané (hormony drené nadledvin)

* Intracelularni
V cytoplasmé (rdstovy hormon, prolaktin)
V bunécnem jadre (steroidy, stitnice)



REGULACE SEKRECE HORMONU

- Sekrece - neni rovnomérnad, neuroendokrinni systém

- Hypotalamo-hypofyzdrni systém il >
- Systém zpétnych vazeb \ﬂ\ﬂ 1l !

- Hypothalamus - svétlo, spdnek e T e Rt S WO

* STH - ve spdnku, ACTH - rdno CT“ . ARl S P

Kura nadledvin

Tyroxin- T4
Glukokortikokdy 1TUodtYTONIN-T3

« /pétnd vazba (negativni, pozitivni)
 Glykémie - insulin oo
+ Kalcémie - parathormon

Gestageny (progesteron)

Testosteron

« Pfimd& vazba mezi CNS a tvorbou hormonu (adrenalin,
melatonin, antidiureticky hormon)



signaly z vnitfniho a
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ROZDELENI HORMONU DLE
STRUKTURY

- Odvozené od aminokyselin

- Adrenalin, noradrenalin, hormony stitné zlazy, serotonin, histamin,
melatonin

- Steroidni hormony
- Hormony kuUry nadledvin, pohlavni hormony

- Bilkoviny, pepftidy

« Hormony hypotalamu, hypofyzy, parathormon, kalcitonin



ZPUSOBY STANOVENI

- Diagnostika a leéCba endokrinopatii, dg. malignich
nddory

« Neprimé metody
» Stanoveni hormonu v modi
- Stanoveni hormonu v krvi

« Funkcni testy



ENDOKRINNI ZLAZY

Hypothalamus
Hypofyza

Stitn& Z1aza

Pristitna téliska

Nadledviny: kUra, dren

Pohlavni zlazy: varlata, ovaria
Langerhansovy ostruvky pankreatu



PRIKLADY DALSICH MIST VZNIKU
HORMONU

- Zaludek
« Gastrin

 Strevo
» Sekretin, pankreozymin, serotonin
» Srdce
* Natriuretické peptidy
* Ledviny
» Erytropoetin, renin
« Tukova tkan
* Leptin
- Jatra
* Hepcidin



NEMOCI ZLAZ S VNITRNI SEKRECI

* Primarni porucha funkce
« Hyperfunkce, hypofunkce
Onemocneéni zIazy, ve ktere se hormon vytvari

- Sekundarni (hyperfunkce, hypofunkce)
« Hyperfunkce, hypofunkce
Porucha ,tropického” (fidiciho) hormonu



HORMONY HYPOTHALAMU

* Hypothalamus
» Spojeni s vyssimi centry CNS a s hypofyzou
 Integrace nervovych a hormonadlnich regulaci

« Releasing hormony pro hypofyzu

* Inhibicni hormony pro hypofyzu

» ADH,oxytocin




HORMONY HYPOTALAMU

Neurosecretory cells

Hypothalamus . Tl' . A e N ]:‘-.,_
| i 1 {
I 1T 1 1 1 |
Hypothalamic ——= PRH PIH TRH CRH GHRH GHIH GnRH
tropic hormone (dopamine) ( n)
Hypothalamic- j
pituitary portal vein + /— 2"" }l"' ¥ - Y +
(®) (o . ‘»| Endocrine— s
Anterior pituitary - = = — calls
\e) \.) \.) \e) =)
Anterior pituitary II,r / ;.»-\
g‘“’t‘: "'I""'““"‘““ Pralactin Tsf: .ﬁE'F:-I GH LH  FSH
ystemic
circulation ; ; ; / “H""‘A ‘l‘ 'l‘
Cells Gonads
Thyroid Adréanal
Breasts Liver throughout
TH Cortisol  Insulin-like Estrogens,
growth factors progesterone

Androgens
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HORMONY HYPOTALAMU

TRH - Thyreoftropin releasing hormon
TR e AR

CRH - Corticotropin releasing hormon
ACTH

GHRH - Growth hormon releasing hormon
STH

GnRH - Gonadotropin releasing hormon
LH, FSH

Somatostatin
STH



ADENOHYPOFYZA

Tropic effects only: - ol

FSH 'f.'. |+ * —— Neurosecretory cellg
LH ey e of the hypothalamus
TSH B
ACTH o i b

Nontropic effects only: b
Prolactin R
MSH

MNontropi d tropic effects:
G'I:In R L B DR Hypothalamic

releasing and
inhibiting
hormaones

_.—— Endocrine cells of
the anterior pituitary

__—— Pituitary hormones

Y ¥

HORMONE FSH and LH TSH ACTH Prolactin MSH GH
TARGET Testes or Thyroid Adrenal Mammary  Melanocytes Liver, bones,

ovaries cortex glands other tissues



STH, SOMATOTROPIN

- RUst organizmu
 Stimulace proteosyntézy

« Chrupavky, pojivové tkané GROWTH HORMONE

« Lipolyza, antagonista inzulinu

GHRH - Growth Hormone Releasing Hormone
Hypothalamus GH - Growth Hormone
IGF-1 - Insulin-like Growth Factor




STH, STOMATOTROPIN

* Hypersekrece
- Déftstvi - nadmérny vzrost
» Dospéelost - akromegalie

- Nedostatecnd sekrece
- Détstvi — porucha rUstu, nanizmus, slabost, nevykonnost

« Dospélost - hypoglykémie, ztrata svalove hmoty, zvysend
kardiovaskularni mortalita



PRL, PROLAKTIN

* Vyznam
» Laktace, gonadaini funkce
- Hyperprolaktinémie

- Zeny
- Porucha menstruacniho cyklu, amenorhea

Regulation of prolactin secretion

]
| Stimulatory signal| 1Rt |}
R SR .

Optic

chiasm
Hyv !'nph\-s.ml stalk
Estrogen
k-
Posterior (!
pituit lobe
Anterior pituitary lok
g g
"O"' Inhibitory signal
petacn |~ o]

-@P- Stimulatory signal aCl Renal dearance




TSH

 TSH, Thyreostimulacni hormon
 Je stimulovan TRH o hypothalamus
» Stimuluje Cinnost thyreocytu -

- Vyznam pri dg.thyreopatii

|
pituitary

freeT4



FSH, FOLIKULOSTIMULACNI HORMON
LH, LUTEOTROPNI HORMON

« Rizeni normdlini funkce reprodukéniho systému
« Syntéza zvysena od obdobi puberty
. Zvysuje syntézu steroidnich hormonu
Rozvoj sekunddrnich pohlavnich znaku

* Muzi
 Stimulace spermatogeneze, syntéza testosteronu
. /e ny N\ o

*y
N Fituitary -
LH and F5H

=+

« Zrdni folikulU, konverze androgenU na estrog

Ovaries
Testes
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ACTH

- Prohormon, pred sekreci stépen na
« ACTH, MSH, beta-lipotropin

HPA Axis

« ACTH, Adrenokortikotropin

« Stimulace kdry nadledvin
Glukokortikoidy
Androgeny

 MSH - melanostimulacni hormon
« ZvySend pigmentace pri nadprodukci ACTH



NEUROHYPOFYZA

- Vychylka hypothaloamu
« Vasopresin
« Oxytocin




VASOPRESIN

- Anfidiureticky hormon, ADH, adiurefin

- Syntetizovany v hypothalamu
- Uvolnovan v hypofyze

. Funkce oS
« Retence vody v ledvindch ¢
~ . Neurosecretory
* Podnet pro sekreci tmina
. ) blood plasma
° vzeS‘I'Up OsmC)lGllTy l pressure osmolarity
Osmoreceptory o X

=] e
:
1)
&
Water

« Pokles cirkulujiciho objemu i .\3

" -
H,0 permeability « absorption

Volumo a baroreceptory

Collecting
duct



OXYTOCIN

e

\ (
‘ \
-

-~

" | Hypothalamus

n Suckling stimulates nerves in the
nipple and areola that travel to the
hypothalamus.

Anterior
I:l In response, the hypothalamus P
stimulates the posterior
pituitary to release oxytocin and
the anterior pitvitary to release
prolactin.

m O in Prolactin

[5]] Oxytocin stimulates lobules in the (milk letdown) (milk production)

breast to let down (release) milk from
storage. Prolactin stimulates
additional milk production.




STITNA ZLAZA: T3, T4

» Ovlivhuje metabolizmus vsech bunek v tele
- Zvysuje spotrebu kysliku a energetickou premenu

- Metabolismus cukry, tuky, bilkovin, zvyseni glykémie

- Stimuluje rust a zrdni bunék, syntéza rostového hormonu
» CNS: Dozravdni neuronu, myelinizace

- Bazdlni metabolizmus, zvyseni produkce tepla

- Druhd nejcastéjsi endokrinopatie v populaci



HORMONY STITNICE - SYNTEZA

gulation of thyroid hormone secretion

== }l Hypothalamus J

- Rizeni sekrece: TRH - TSH

R j . l TRH
« /péetna vazba :
"= = = & Anterior pituitary

l .

"

. TSH
o

o

Thyroid gland J

- Thyroid
hormones

% Target cells J

=== Stimulates
‘ = = Inhibits

® 2013 Pearson Education, Inc.

- JOd - nezbytny pro syntézu T4, T3
2SS
 Trijod thyronin, tetrajod-thyronin



HORMONY STITNICE - METABOLIZMUS

« ZAsobni forma ve stitnici

» Tkdnovd peroxiddza — oxidace jodid0 na molekuly jodu
» Thyreoglobulin

- 4-3..‘- -' ‘.'}l:'
W ]

H § .ﬂ

Koloid

Parafolikularni
burky

Folikularni /‘
buiiky —_—



HYPOFUNKCE STITNICE - HYPOTHYREOZA

* Projevy
« Zpomaleni bazdlniho metabolismu a metabolickych procesu
 Zimomirivost, Unava, poruchy paméti,vahovy prirUstek

NI/ 7 e

* Pricina
+ Nedostatek j6du, autoimunitni, zanét, nador, ...

« Vrozend hypothyredza — porucha vyvoje CNS (mentdlni
retardace, porucha rUstu a vyvoje (novor. screening TSH)



HYPERTHYREOZA

* Projevy

« Urychleni metabolismu ,Ubytek hmotnosti, pocity horka,
buseni srdce, nespavost, zvysené poceni, zvysend teplota

NI 7 e

* Pricing
« Adenom

« Autoimunitni zanét (pritomnost protilatek stimulujici
receptory pro TSH na povrchu folikuldrnich bunék)

« Maligni naddor



THYREOPATIE - LABORATORNI VYSETRENI

+ TSH
- T4
- T3

* Profilatky profi
» TSH receptoru
- Anti TPO - proftilatky proti peroxiddze
« Thyreoglobulinu

» Jodurie

» Thyreoglobulin - Tu marker



* Divka 9 let

« Odeslana k vysetreni z imunologie, kde je
sledovdna pro alergickou rymu, zjisténa vysokd
hladina TSH a vysoké hladiny protildtek proti stitné

Zldze

 Subj: posledni 3 mésice vyraznéjsi unava
- Ultrazvuk stitné zldzy: ndlez zanétu s vysokou
vaskularizaci
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Dg: Autoimunitni thyreoiditidis s hypofunkci
Terapie: substituce hormonu §titné zldzy (Euthyrox)



* Divka 11 let

- Stézuje si na buseni srdce a tres HKK asi 2 mésice,
vySetrena na kardiologii, zachyt sinusovée
tachykardie, jinak bez patologie

 Ultrazvuk stitné zldzy — zvétseni stitné zldazy, strukturo
nehomogenni, zvysena vaskularizace

- OcCni vys: levy bulbus lehce v protruzi
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Laboratorni znamky tyreotoxikozy,
pozitivni autoprotilatky

RES: Autoimunitni tyreotoxikoza



PARATHORMON

- Sekrece je regulovana hladinou ionizovaného Ca

« Funkce: regulace homeostdzy kalcia
» Kost | [Ca g
* Ledviny -
 Tenké stfevo [(INA*) parstyria

W2 . o/ glands

11,25(00H,D | ™ -
3 |

o
s,
“as,
.,

: K. _v -.A I. -
4 N |
small [ (W SN '
intestinek‘_'___'\‘% )/f ) kidney ! !bone
- A 40

4 Ca* absorption 4 Ca** reabsorption + Ca~ pumping to ECF

4 phosphate excretion *bone resor ption

.............

...........




KASUISTIKA -HYPERPARATHYREOZA

- /ena 68 let

* Asi 10let sledovana a léCena pro nefrolithiasu,
opakovane renalni koliky

- Zjisténa hyperkalcémie, hyperkalciurie, hypofosfatémie
« Susp. adenom pristitnych télisek vpravo
- dg. primarni hyperparathyredza, osteopordza

- Th: Vigantol, bisfosfonaty, zatim odmita operacni reseni
(odstraneni pristitneho teliska)



2018 2018 2017 2017 2016 2016 2015 2015
VysetFeni Jedn. | 17.08 09.01 07.07 13.01 17.08 30.06 29.12 05.06
06-44 06-45 07°31 0640 88-50 07-49 0705 07:15

Cl mmol/1
Ca mmol/1 2.1 2.8 264 215 2.8 2.13 2.63 2.6
P mmol/1 0.67 0.74 0.7 0.82 0.84 0.79 0.66 0.15

2018 2018 2017 2017 2016 2016 2015 2015
YysetFeni 17.08 09.01 07.07 13.01 17.08 30.06 29.12 05.06
0644 06:45 07:91 06:40 08:50 07:49 07:05 07:15

TSH 2.66 1.18
FT4 11.3 11
BHI 26.6
PTH 10.8 9.4 10 11.5 91 11.1 9.3
> CAS-SBER 24  hod { -
> DIUREZA 2350 ml { -
> dUKreat. 18.66 mmol (6 - 13 )

> dUCa 11.1 mmol (2.4 - 6.2 )

Dat.,cas odbh.: 17.08.2018 06:44 Mat.: Termin: R Zad.: 2018842453

Yusetreni Yusledek  Jednotka Meze
Textovy vysledek Hodnoceni

> Ca 2. 70 mmol/1 (2.15 - 2.55 )
> P A.67 mmol/1 (0.87 - 1.45 )
> vit.D 59.8 nmol/1 (50 - 208 )

> PTH 10.8 pmol/1 (1.6 - 6 )




NADLEDVINY




HORMONY NADLEDVIN

aldosteron

kortizon
kortikosteron

ANABOLICKE A POHLAVNI
HORMONY

Zona retictilans

adrenalin
noradrenalin
-> dopamin




MINERALOKORTIKOIDY

Aldosteron

Zvyseni reabsorpce Na* v distalnim fubulu ledvin
 Retence vody v tele

Remn-ang|otensm-aldosterone system

Sympathetic \ .
Y
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W AR O L. activity l/// an orn:::‘ —
\0 ;‘5 @

- = =p Stimulatory
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* Hyperaldosteronismus
« ZvySenad sekrece aldosteronu
- Hypertenze, hypokalémie

» Hypoaldosteronismus

« Nedostatecnad sekrece, hyperkalémie, hyponatrémie,
pokles krevniho tlaku, dehydratace



» Kortizol

GLUKOKORTIKOIDY

REGULATION OF SECRETION

Regulation of glucocorticoids

o Exctes " -
Siress = Ch 00
! ) 14*‘
4 N
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Lk “
LY
Megan A4 Portal .
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|
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Comex ————— Cortisal
/
1 Glucondopeness ,.a/
\ 2 Protein mobilization
3 Fat mobiization
4 Stabdizes hysosomes

Mechaniam for regulation o glucooortioold secration. ACTH
sdranccorticotropic hormons: CHE, corticotropin-felessing facior
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Figure 77-7
Typical pattern of corfisol concentrafion during e day. Note the
oecilstions in secrefion a5 well a5 8 deily secretory surge an hour
o B0 afer swEking i ine morning

stimulating hormone (MSH), B-ipotropin, Bendor-
phin, and a few others (Figure 77-8) Under normgl



KORTIZOL

- Ovliviuje preménu zdkladnich metabolitU (joaderné
steroidni receptory)

« Glukoneogeneze

« Proteolyza

* Lipolyza

- Ucinek antialergicky, antiedematozni,protizanétlivy
(stabilizace lysozomdlnich membrdn, snizuje propustnost

kapildr,snizuje migraci leukocytU, redukuje reprodukci
lymfocyty, potlacuje horecku)



ZVYSENA PRODUKCE KORTIZOLU

- CushingUv syndrom
- ZpUsobeno nadprodukci kortisolu (adenom...)

- Potlacena diurndlni sekrece kortizolu v krvi
-« Zvyseno vylucovani volného kortizolu v moci za 24

hod CUSHING’S SYNDROME

Personality Changes ff 0 Hyperglycemia

TEuRap iRy NA & Fluid Retention
Males: Edema)
Gynecomastia Th

Fat Deposits on Face

and Back of Shouldc
b,



NEDOSTATECNA SEKRECE KORTIZOLU

+ Addisonova choroba

- |[kortizol
. 111ACTH Addison's disease

Skin
"‘ - Hyperpigmentation

Low blood pressure
Weakness
Weight loss

Adrenal glands
not produce
sufficient steroid
hormones

Gastrointestinal

Nausea

Diarrhea

Adrenal crisis: = : Vomiting
- fever; TR Constipation

- syncope; N B Abdominal pain

- convulsions;

- hypoglycemia;

- hyponatremia;

- severe vomiting & Skin
and diarrhea. Vitiligo



POHLAVNI HORMONY NADLEDVIN

- Neni hlavni misto produkce androgenuU a estrogenu

« Androstendion, dehydroepiandrosteron
 V perif. tkdnich ménény na testosteron
« Anabolicky, virilizacni UCinek

 Estriol
« Minimdini tvorba

Klinicky vyznam — vrozend porucha v syntéze steroidnich
hormonuU — nedostatecnd tvorba kortisolu, nadprodukce ACTH -
zbytnéni nadledvin —zvysend sekrece androgenu
(hovorozenecky screening)



HORMONY DRENE NADLEDVIN-
KATECHOLAMINY

Vyznam hormonu diené nadledvin

sympaticus

mozkove Ustredi

7 misni Ustredi

adrenalin
ADAPTACE
ORGANISMU
noradrenalin ‘

zrychleni srdecni Cinnosti
zvyseni krevniho tlaku
pfeména cukr(

kiira ¢innost nervstva
cinnost svalstva ... ..




NH,, Phenylalanin- NH,

x! Hydroxylase Y
COOH - - COOH

HO
Phenylalanin Tyrosin
OH H CH
Methyl-
HO N “CH Transferase HO NH,
3
HO

HO
Adrenalin Noradrenalin

Tyrosin-
Hydroxylase
—i

Dopamin-
Hydroxylase

HO NH,

{'}II-E
o
(o]
I

HO
DOPA

Aromatische

Aminos dure- '

Decarthoxylase co,
HO

Dopamin



HORMONY DRENE NADLEDVIN-
KATECHOLAMINY

- Feochromocytom - nadprodukce katecholaminu

- Laboratorni vysetreni

« Krev
Adrenalin, Noradrenalin,metanefriny

* MocC
Adrenalin, Noradrenalin,Dopamin
Metabolity: metanefriny, normetanefriny, kyselina homovanilovd



POHLAVNI HORMONY




ANDROGENY

» Testosteron —Leydigovy bunky varlat
- Krev - vazba na transportni proteiny

* Transkortin, albumin, SHBG

» Testosteron — dihydrotestosteron

- Ucinky
« Anabolické Ucinky
« Vyvoj muzskych pohlavnich orgdnu
 Zrani spermii

Leydig cells of
= testis

¥




ESTROGENY, GESTAGENY

- Estrogeny
« Estradiol, estron

- Gestageny
» Progesteron

Stimulation

Increased estrogen
at mideycle stimulates
LH secretion

Increases in progesterone,
estrogen after ovulation
inhibit FSH, LH secretion




PROGESTERON + ESTROGENY

Luteinizing hormone (LH)
4
sEs
S 3 E | Follicle-stimulating
.E '5.2 : hormone (FSH) [rame
———
i
]
E B
i
[i]
62
. 65
1oV
29S
Period | 1st Half 2ndHalf  Period
<— Follicular phase — ' 4——— Luteal phase ——»
0 days 14 days 28 days
Ovulation Day 12 - Day 17




