 ENDOKRINNI SYSTEM

. ZLAZY S VNITRNI SEKRECI



,<Hormao*“ - ,budit k ¢innosti*
pusobky zlaz s vnitrni sekreci

latky, které jsou produkovany bunkami ¢i
tkanémi endokrinniho systému, jimi
vylucovany do krve a krevni cestou putujici do
cilové tkané, kde vyvolavaji specifickou
odpovéd’



Sagitalni rez mozkem ve stredni care
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K.Javorka a kol.: Lekarska fyziologia, Osveta 2001
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TRH — thyreotropin releasing hormone (tyreotropin)
CRH - corticotropin releasing hormone
(kortikotropin)

GHRH - growth hormone releasing hormone
(somatotropin)

GHIH — growth hormone inhibitory hormone
(somatostatin)

GnRH — gonadotropin releasing hormon
(gonadotropin)

PIF — prolactin inhibitory factor

(poznamka:



TSH — thyreostimula¢ni hormon
ACTH - adrenokortikotropni hormon
STH — rustovy (somatotropni) hormon
FSH — folikuly stimulujici hormon
LLH — luteiniza¢ni hormon

PRL - prolaktin



* ADH - antidiureticky hormon (vazopresin)

* Oxytocin



1.dle vzdalenosti cilové thiné od mista vzniku hormonu:
a) Endokrinni (endokrinie) - ,Kklasicka cesta*
vylucovani hormonu do krve, krevni cestou dorazi
do mista urceni (do cilové tkané)

b) Parakrinni__(parakrinie) — bunka vylucujici
hormon ovliviiuje jim pouze svoje okoli

¢) Autokrinni (autokrinie) — bunka vylucujici
hormon ovliviiuje pouze zpétné€ sama sebe

a) = ,klasicke* hormony b)+c) =, lokalni* hormony



2. dle Easového hlediska uvoliiovani hormonu:

Stala sekrece — hormony Stitne zlazy

Pulzni sekrece — GnRH (gonadoliberin)

Sekrece dodrzujici cirkadialni rytmus
(ptiblizn€ 24hodinovy) — hormony z kury
nadledvin

Sekrece s mési¢nim kolisanim — Zenske
pohlavni hormony

Sekrece ..on dimand* (dle potreby) — napfr.
inzulin: regulyjici hladinu glukozy v krvi




* Cileny efekt — hormon pusobi na cilovou tkan

* Specificky ucinek — ¢inek hormonu nelze
napodobit Zadnou jinou endogenni latkou

* Vysoka ucinnost — k vyvolani efektu jsou
treba velmi1 malé (pikomolarni) koncentrace




Aminokyselinové hormony - adrenalin,
noradrenalin

Peptidové hormony (peptidy = kratke retézce
aminokyselin —3,4,8,10 C) - oxytocin

Glykoproteiny (proteiny+glycidy) - hormony
predniho laloku hypotyzy

Steroidy (odvozene od cholesterolu) -
hormony kury nadledvin, pohlavni hormony




e Chemicka struktura hormoni je velmi
dulezita, protoze na ni zavisi
mechanismus ucinku



Receptory - na povrchu bunék
Receptory v cytoplazmé
Receptory v jadre

Hormon — jako prvni posel informace, po
navazani na receptor dochazi k aktivaci tzv.

..druhych poslu‘




i DNA
ATP \
G-proteiny 3

transkripce

ATP oo
cAMP v translace (RNA)
A — membranovy B —receptor C —receptor
receptor v evtoplazmé v bunécném jddre

R.Rokyta a kol.: Fyziologie; Praha 2000



Cyklicky adenozinmonofosfat - cAMP
Cyklicky guanozinmonofosfat — cGMP
Inozitoltrifostat - IP,

diacylglycerol - DAG

Ca ?* ionty



» Rizeni a regulace v lidském organismu jsou
nezbytné pro udrZzeni homeostazy

 Mame dva specializované tidici systemy:
nervovy a humoralni

* Rozdil v pojmech: Fizeni a regulace je dan
terminem zpétna vazba



e Termin prejaty z techniky a znamena:
Produkt néjaké Cinnosti ovliviiuje tuto
cinnost tak, aby byl (ten produkt) staly

* V endokrinnim systtmu to znamena:
hladina hormonu v Kkrvi nebo zména,
kterou vyvolal, méni intenzitu jeho dalsi
sekrece



 vétSina biologickych vztahu je regulovana
tzv.negativni zpetnou vazbou:

zvySené mnozstvi produktu nad danou hranici
vede k utlumeni cinnosti

anebo

snizene mnozstvi produktu vede k povzbuzeni
Cinnosti



» existuje 1 pozitivni zpétna vazba:

Produkt ovliviuje cinnost pouze pozitivnée
(ve smyslu zvysovani hladiny hormonu a tim
I vystupnovani jeho ucinku)

* Pozor: tato cesta vede k nestalosti systému
az k jeho destrukci

Je podkladem vzniku nemoci

Vyjimka: porod



Jednoducha negativni zpétna vazba

— produkce hormonu je regulovana zménou (napf. v chemickém
sloZeni krve) vyvolanou hormonem

Zlaza

a

\ 4

hormon

tkan

vyvolana metabolicka zména



Slozita negativni zpétna vazba - produkce hormonu je regulovana

koncentraci hormonu v periferni krvi.
Uplatiuje se u hormonii, ktere jsou ovliviiovany nadfazenou

endokrinni zlazou

Zlaza -

hladina
hormonu v krvi

tkan




Komplexni zpétna vazba

nadrazend centra CNS <

1 i
| I nervové viivy

hypotalamus <

regulacni hormony
(faktory)

v
adenohypofyza &

l tropni hormony

periferni Zlazy
hormony
perifernichzlaz

thané (efektor)

R.Rokyta a kol.: Fyziologie; Praha 2000




Hormony zasahujici do rizeni:

* mineralniho a vodniho hospodarstvi
 energetického metabolismu

e proteosyntézy - rustu a vyvoje

» reprodukce

 obrannych reakci organismu



1. Vépnik — jeho uloha v organismu

pusobi jako druhy posel

aktivuje nékter¢ enzymy

nezbytna soucast kaskady srazeni krve
umoznuje svalovy stah

upravuje nervovou vzrusivost

je nezbytnou stavebni slozkou zubni a kostni
tkané

velice vyznamny pro ¢innost srdce



2. Fosfor - uloha v organismu

je soucasti enzymu - fosforylace na aktivni
formy

soucast struktury druheho posla - 1P,
podstata prenosu energie - ATP
soucast membran - fosfatidylinozitol

obsazen v kostre

Doprovazi vapnik, je¢ mobilizovan spolu s nim



Hladina vapniku v plazmé je nejstabilnéjSi hodnotou udrzovanou
ve velmi uzkém rozmezi 2,25-2,75 mmol/I.

Je zajiSt'ovana souhrou hormont:
*Parathormon — pristitna téliska

Hlavni ukol: rychlé zvySeni hladiny Ca’" v krvi (kalcémie) a jeji
udrzovani

*Kalcitonin — parafolikularni bunky Stitné zlazy
Jako jediny snizuje hladinu Ca** v krvi.
Hlavni ukol: ochrana kostni tkané matky béhem téhotenstvi

*Vitamin D, (kalcitriol) — vznika v kizi ze 7-dehydrocholesterolu

vlivem slune¢niho UV zareni: cholekalciferol nebo je ziskan z potravy:ergokalciferol.

Dale je metabolizovan v jatrech a nakonec v ledvinach vznika aktivni
1,25-dihydroxykalciferol=kalcitriol

Hlavni Gkol: posiluje a dopliuje ¢inek parathormonu.



Antidiureticky hormon (ADH, vasopresin; nucleus
supraopticus v hypotalamu-axonalnim proudénim do
neurohypotyzy)

Signal pro sekreci: zvysena osmolarita krevni plazmy
nebo extracelularni tekutiny detekovana osmoreceptory

v hypotalamu
Hlavni ukol: zadrzet vodu v téle

Hlavni misto ptisobeni: sbéraci kanalek ledviny - vnese
akvaporiny do membrany kanalkt a tim umozni prenos
vody pres tuto membranu, takze se ji vice zadrzi pro
organismus (,,neutece mocCi pryc*)



e Aldosteron — hormon kiry nadledvin, mineralokortikoid —

steroid secernovany v zona glomeruloza kury nadledvin podle
hladiny sodiku a drasliku (natrémie a kalémie) v organismu, dale

je uvolnovan aktivaci systému a v malé mire 1
pod vlivem ACTH

* Systém renin-angiotenzin: bunky juxtaglomerularniho
aparatu ledvin vylucuji renin, v krvi se pod jeho vlivem
preménuje bilkovina angiotenzinogen na angiotenzin I,
ktera se v plicich za pritomnosti angiotenzin
konvertujiciho enzymu preméeni na angiotenzin I,
ktery ma vazokonstrikéni ucinek a stimuluje sekreci
aldosteronu



Aldosteron — pokrac¢ovani

Signal pro sekreci: sniZzeni objemu extracelularni
tekutiny

Hlavni ukol: zadrZeni (retence) sodiku v organismu
(ruku v ruce se zadrzenym sodikem se zadrzuje 1 voda)

Hlavni misto puisobeni: distalni tubulus ledviny (zvysi se
pocet Na' kanalu, Na™ se vraci zpét do krevniho obéhu a
s nim sekundarné 1 voda)



Atrialni natriureticky faktor (ANF)

Misto tvorby: srdeCni siné

Signal pro sekreci: natazeni svaloviny sini napf.
zveétSenym objemem krve

Hlavni ukol: upravit hypervolémii (a tim 1 hypertenzi)

Hlavni misto pusobeni: vas afferens glomerulu ledviny
(Jeho dilatace, tim zvySeni filtraCni frakce a
glomerularni filtrace — tim se zvysi ztraty vody a
spolecné s vodou 1 zvySené vyluCovani sodiku)



Hormony slinivky brisni (pankreatu)
Langerhansovy ostruvky secernuji:
 Bunky A: glukagon

* Bunky B: inzulin

 Bunky D: pankreaticky somatostatin a
gastrin

 Bunky F: pankreaticky polypeptid



INZULIN

* Polypeptid

 Signal pro sekreci: zvysena hladina glukozy
v krvi

« Hlavni Gloha: snizit glykemii, zvysit vyuziti
glukozy témito mechanismy:
— zvysenim prostupnosti membran pro glukozu
— zvySenim tvorby glykogenu
— zvySeni tvorby tuku z glukdzy (lipogeneze)



 Vznik:v dusledku snizené sekrece inzulinu
* PriCiny:
— nedostate¢na produkce imnzulinu
« inzulin dependentni diabetes mellitus

— necitlivost tkani na inzulin

e non-inzulin dependentni diabetes mellitus



Priznaky onemocnéni diabetem:
«/ZvySena hladina glukdzy v krvi (hyperglykemie)
«Zvysene vyluCovani glukozy moci (glykosurie —
je prekrocen ledvinovy prah pro glukozu) vedou k
potizim pacientu, ktefi s1 st€zuji na polyurii a
polydipsii (Casté mocCeni a Ziznivost)

vSichni posluchaci vSech smért

bakalarskeho studia se setkaji s timto
onemocneénim ve sve praxi

VSe potrebne o diabetu najdete na strankach:
www.diabetesmellitus.cz, www.novonordisk.cz



GLUKAGON

Tvorba: A bunky Langerhansovych ostruvku pankreatu
Signal pro sekreci: snizeni hladiny glukozy v krvi
Hlavni ukol: zvySeni glykeémie
Zpusoby zvySeni glykemie:

— zvySeny rozklad glykogenu v jatrech (glykogenolyza)

— zvySena tvorba glukozy z glycerolu a mastnych kyselin
(glukoneogeneze)



Hormony Stitné zlazy

 Thyroxin-T,

* Trijodthyronin - T,

* Sekrece je fizena: nabidkou jodu, TRH, TSH

» Misto pusobeni: vSechny bunky v organismu,
které maji intracelularni receptory (Jaderne

a mitochondrialni)



UcCinky hormonu Stitné zlazy
Zvysuji bazalni metabolismus zvySenou spotiebou kysliku
a vznikem tepla
Stimuluji proteosyntézu a rust (hlavné€ intrauterinne)
Stimuluji metabolismus cukru (vyuzivaji cukry jako zdroj
energie)
Stimuluji mobilizaci a oxidaci tuku (op€t jako zdroj energie)
Vliv na ob€hovy systém: zvySuji srdeCni frekvenci a srdeCni
vydej - zajist'uji tak prisun kysliku na kryti zvySenych
metabolickych potieb

Vliv na nervovy systém (ovliviuji rychlost vedeni vzruchu,
intrauterinng 1 diferenciaci nervove tkand)



Hypertyreoza:

e Ptiznaky plynou ze zvySeni metabolismu — tj. ubytek
hmotnosti 1 pies velkou ,,zravost®, poceni, jemny ties,
tachykardie, nervozita (zrychlen¢ reflexni reakce),
nesnasenlivost tepla, exoftalmus (vystouplé oCni bulby

v dusledku aktivace proteosyntezy ocni tkang)
» Projev v oblasti krku: vznik strumy — mala, tvrda, horka
 PriCiny: nejcastéy1 jako autoimunitni choroba
* VysSetfeni hladin hormonu:  T;, T, vysoké hladiny
TSH nizka hladina



Hypotyreoza

* 7 nedostatku jodu

:vyskyt v horskych oblastech pi1 nedostatku jodu ve vodé

:pokud trpéla nedostatkem jodu matka béhem téhotenstvi — u ditéte
pak projevy onemocnéni zvancho: kretenizmus

Vysetfeni hladin hormonu: T;, T, snizené hladiny
TSH — zvySena hladina

e autoimunitni choroba

:pfiznaky - maldtnost, spavost, snizeny metabolismus, otylost,
bradykardie, myxedém (zmnozenim mukopolysacharidu

v podkozi)

Vysetieni hladin hormonu: T, T,, TSH — vSe snizené€ hladiny



* Intrauterinni rust a vyvoj: hormony Stitne
zlazy (thyroxin, trijodtyronin)
* Po narozeni: somatotropni hormon (STH)

— Sekrece z predniho laloku hypofyzy pod
vlivem GHRH a GHIH; zvySuje se hlavné ve

spanku, béhem dne kolisa podle aktivity mozkové

kury, je zavisla na stresu, hladiné ADH, glukagonu a na
glykémii



STH

* Pod jeho vlivem hlavn¢ v jatrech vznikaji somatomediny
(inzulinu podobne¢ rustove faktory=insuline like growth
factor), které zprostredkovavaji rust temer vSech tkani

v téle
* Hlavni ucinek: lipolyza — Stépeni tukii
 Dalsi uCinky:
— podpora rustu pojivove tkan€, rustu chrupavek a kosti
— Proteoanabolicky — podpora riistu svalové hmoty
— Snizuje zpracovani glukozy (misto glukdzy jsou zdrojem energie
mastn¢ kyseliny, glukdza ziistava v krvi)
— Zadrzuje ionty Na*, K*, CI, Mg?*, PO, *-



Poruchy sekrece STH

« ZvySena sekrece:
— v détstvi: gigantismus

— v dospélosti: akromegalie

* Snizena sekrece:
— v détstvi: hypofyzarni nanismus
— v dospélosti: panhypopituitarismus



* Stres — poplachova reakce

— Podle pan Selleyho= integrovana obranna reakce na
pusobenti stressoru
e stressory: podnéty vybuzujici tuto reakci — napr.:
mimofadna télesna namaha, bolest, ohroZeni

— Americky fyziolog Cannon: teorie: ,,boj nebo uték
(,,fight or flight*)

* Odpovéd organismu:
* rychlad — pres sympatoadrenalni systém

» pri1 delSim pusobeni pak aktivace osy hypotalamus-
hypofyza-kura nadledvin



Hormony drené nadledvin: adrenalin a noradrenalin
(=katecholaminy)

*Sekrece ovliviiovana pregangliovymi vlakny sympatiku
*Sekrece je zprostiedkovana pres membranove receptory — tzv. adrenergni ;
nekolik typu: o, o, By, B,

—Jeiich ucinky:obecné a - stimula¢ni (vazokonstrikéni)

— B - inhibi¢ni (dilatacni)

Adrenalin — hlavni hormon stresové reakce,
pusobi na:

Myokard — zvySuje silu a frekvenci stahu, zvySuje systolicky tlak

Koronarni arterie, cévy ve svalech a CNS — vazodilata¢né

Bronchy — dilatace (j3,)

Cévy kozni, GIT, ledvin — vazokonstrikce (a.,)

Metabolismus — aktivace glykogenolyzy — stimulace metabolismu cukri

GIT — snizeni sekrece a motility



 Noradrenalin
— Pfevazuji stimulujici GCinky: na myokard — hlavné
pozitivn¢ mnotropni vliv
— Koronarni arterie — dilatace

— Na ostatni cevy (svaly, CNS) konstrikce, coz vede ke
zvySeni systolickeho 1 diastolickeho tlaku

— stimuluje metabolismus tuku



Hormony kury nadledvin
e Mineralokortikoidy — aldosteron

* Glukokortikoidy — kortizol

— Sekrece je fizena ACTH z hypofyzy pod vlivem
hypotalamického CRH (fyzicky 1 psychicky stres zvySuji
sekrect CRH)

— Utinky kortizolu: nejdiileZitéjsi jsou na metabolismus, jejichz
cilem je udrzeni normalni hladiny glukozy v krvi:

« Stimuluje glukoneogenezi z glycerolu (aktivace lipolyzy, vyplaveni
cholesterolu)

kapilar a migraci a fagocytozu neutrofilnich granulocyti)
 Antialergicky a imunosupresivni ucinek
» Nezadouci: napt.stimulace HCI v Zaludku (stresové zaludec¢ni viedy)



Biorytmy - chronobiologie

* Rytmus:
— urcita funkce C1 biologicka proménna je v néjake
fazi a za urcitou stejnou dobu se do teto faze opét
vraci; se nazyva

— perioda rytmu: doba, ktera uplyne, nez se op¢t
funkce €1 biologicka proménna dostane do stejne
faze



e Déleni rytmu podle period:

— ultradialni: perioda je vyrazn¢ kratsi nez 24 hodin
(od nékolika sekund az po 20 hodin); priklady:
rytmy v dychani, v nervove Cinnosti

— cirkadialni: rytmy zhruba 24-hodinove; priklad:
rytmus spanku a bdéni u Cloveka, u zvirat jde o
rytmus v tzv. lokomocCni aktivité — zvirata s
pohybovou aktivitou ve dne nebo v noci

— infradialni: perioda je vyrazné delSi nez 24 hodin;
priklad: menstruacni cyklus Zen, estralni cyklus u
zvirat



U Clovéka: cirkadidlni rytmus

Je endogenni s periodou rytmu kolem 25
hodin

Je synchronizovan stfidanim svétla a tmy
(nebo teplotnim cyklem ¢i cyklem v prijmu
potravy €1 socialnim stimulem)

Umisténi: epifyza - oko - suprachiasmaticke
jadro hypothalamu



Zenské pohlavni hormony - estrogeny
— Zastupci: estradiol, estron, estriol

— Tvori se v: theca interna Graafova folikulu, zlutém
télisku, placenté, nadledvinach, u muzu ve varlatech

— Pusobi v cilovych organech vlastnici cytoplasmaticky
receptor (ovartum, déloha, pochva, prsa, hypotyza,
hypotalamus, mozek, ledviny, tukova tkan, jatra)

— Sekrece fizena FSH z hypofyzy, ktery je pod vlivem
hypotalamickeho GnRH (rozdilné Casovani pulzni
sekrece GnRH u muzi a Zen)




» Fyziologicke ucinky estrogenu:
— Pusobi na vyvoj sekundarnich pohlavnich znaku

(rust délohy, prsou, Zzensky typ ochlupeni a zenské
rozlozeni tuku)

— Navozuji proliferac¢ni fazi menstruacniho cyklu

— Podporuji funkci osteoblastii — v puberté zrychleni rustu a pak
uzavirani epifyzarnich Stérbin)

— ZvySuji drazdivost délozniho svalstva a motilitu vejcovodu

— Podporuji rast mlékovodu

— Snizuji hladinu cholesterolu v plazmé (antiskleroticky ucinek —
ochrana pred kardiovaskuldarnimi chorobami)

— ZvysSuji retenci vody a soli (pfi¢ina premenstrualni tenze)

— Maji vliv na utvareni Zenskeho typu chovani



» Zenské pohlavni hormony — progesteron

— derivat cholesterolu

— tvori se v ovariu v tzv. corpus luteum (zZlutém télisku),
v placenté, nadledvinach a ve varleti

— fyziologicke ucinky:

* Pusobi v sekrecni fazi menstruacniho cyklu
(priprava sliznice délohy=endometria k
uhnizdéni =nidaci vajicka)

» ZvySuje teplotu v sekrecni fazi menstruac¢niho
cyklu o 0,5 °C

 Pusobi rust alveoll a lobulll v prsni zlaze

« Snizuje citlivost délozniho svalstva k oxytocinu (pied porodem —jeho
pokles)



Menstruacni cyklus

» Hladiny zZenskych pohlavnich hormonu podl¢haji
od puberty cyklickym zméndm=menstruacni cyklus
— Cyklickeé zmény jsou patrne ve vajeCnicich, déloze a
pochve

— De¢lka: 28 dni, prvni den krvaceni je prvnim dnem
menstruacniho cyklu

— Faze menstruacniho cyklu: folikularni faze zahrnujici
cyklus ovarialni: nabor folikuli, jejich vybér, rist a
zrani Graafova folikulu — ovulace — lutealni faze

— V prvni poloving se uplatnuji estrogeny a vyssi hladiny
LH nez FSH (nahly vzestup LH vede k prasknuti
Graafova folikulu a k ovulaci), v druhé progesteron




e Hladinam hormonu se prizpusobuje 1 sliznice v

de€loze=délozni cyklus

— Zacina menstruacni fazi, pak nasleduje faze
proliferacni (5.-14.den cyklu), po ovulaci faze sekrecni
pi1 ktere se sliznice pripravuje na nidaci vajicka, pokud
nedojde k oplozeni, dochazi k vazokonstrikci a ischemii
arterii az k jejich nekroze, odlouceni sliznice
menstruac¢nim krvacenim (mnozstvi krve 30-60 ml)

— Anovulacni cyklus

— Menorea — hypermenorea (ztrata vétsiho mnozstvi krve)-
menoragie (prodlouzené krvaceni na 7-8 dni)



Muzské pohlavni hormony: androgeny

— Zastupce: testosteron

— Produkce: Leydigovymi bunkami varlete, v
nadledvinach (DHEA:dehydroepiandrosteron), u Zen jsou
androgeny produkovany také v nadledvinach, ale 1 v ovariu

— V krvi koluji androgeny vazane na globulin=androgen
binding globulin=ABG

— Sekrece regulovana LH z hypofyzy pod vlivem
hypotalamického GnRH (pulzni sekrece 1x za 2-4

hodiny)



» Fyziologické ucinky testosteronu:
— Zodpovédny za diferenciaci, vyvoj a rust muzskych
pohlavnich organu v embryonalnim obdobi
— Vliv na sekundarni pohlavni znaky
— Vliv na muzske pohlavni chovani
— Anabolicky ucCinek (zvySena proteosynteza — zesilena
tvorba kosti, stimulace rustu svalove tkané

V muzske puberté (11.-13.rok véku) se zvySuje 1
hladina FSH pusobiciho na Sertoliho bunky varlete a
ovliviujiciho vyvoj spermii (spermatogenezi)



