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Ovarialni cyklus
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Klasicky model vyvoje folikuld
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Gougeon A. Dynamics of follicular growth in the human:
a model from preliminary results Hum Reprod 1986, 1(2): 81-8/.
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Novy model vyvoije folikulG
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Baerwald AR et al. A new model for ovarian follicular development

during the human menstrual cycle.
Fertil Steril 2003,80:116—122.

No. of follicles = 5 mm
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Rizeni ovarialniho cyklu
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Obr. 2.3 Sagitdini fez hypotalamem a hypofyzou

Obr. 2.2 Zakladni schéma fizeni a vzajemnych vazeb ovaridlniho cyklu
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e Positivni zpétna vazba estradiol/LH
= Hypothalamus (kisspeptin)
= Hypofyza (zvySeni poctu receptorli GnRH)
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Gynekologicka endokrinologie

hormonu béehem M
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a jejich hormony

hypotalamus
 gonadoliberin
hypofyza
e gonadotropiny: folikulostimulacéni hormon, luteiniza¢ni hormon
* prolaktin
ovaria
e steroidni hormony
* estrogeny: estradiol, estriol, estron
e gestageny: progesteron
 androgeny: testosteron, dihydrotestosteron, androstendion
e ovarialni peptidy
* inhibin, aktivin



Gonadoliberin (GnRH) .1 s
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* biologicky polocas 2-4 min

* ovliviuje pulsatilni vydej LH a a FSH

* pii pulsatilni sekreci zvysuje tvorbu vlastnich receptort (up regulace),
pri kontinualnim podani nebo po aplikaci analog s dlouhym biologickym
polocasem down regulace

* snizeni frekvence GnRH snizuje sekreci LH a zvysuje sekreci FSH



Folikulostimulacni BRNO G
hormon (FSH)
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* riist granulézovych bunék ovaria
 tvorba aromatazy

* preména androgenu na estrogeny
* rust folikula



Luteinizacni BRNG Ok
hormon (LH)
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e proliferace bunek theca interna
* syntéza androgent

* zrani Graafova folikulu

* tvorba progesteronu

e peak LH — ovulace
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* laktogenni ucinek

* behem MC se hladina neméni

* koncentrace prolaktinu zvysena ve spanku

* zvySena sekrece pri stresu, hypoglykemii, taktilnich podnétech

* jeho produkci snizuje dopamin

* zvySena sekrece prolaktinu zplUsobuje anovulacni cykly

* vysSi koncentrace : poruchy MC, oligomenorrhoea az amenorrhoea
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 estradiol, estriol, estron

* stimulacni a proliferacni ucinek na pohl. organy, sekundarni pohl. znaky
* hlavni cilovy organ je endometrium - proliferace

* proliferace posevni sliznice, tvorba glykogenu, pH pochvy

* rlist a vétveni mlékovodu

* vliv na sacharidovy, lipidovy, kalciovy, mineralni metabolismus, SZ

* brani vzniku osteoporozy, podpora uzavéru epifyzarnich stérbin



M U N I Gynekologicka endokrinologie : FANKElH_Epc“'NICE
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* progesteron

* vznik hlavné ve zlutém telisku, dale v thékalnich bunkach folikulu,
placenté, nadledvinach

* sekrecni preména endometria

* priprava na téhotenstvi a jeho udrzeni

* relaxace hladkych svalti (déloha)

e termoregulace (vzestup bazalni teploty ve 2. pol. menstr. cyklu)



BRNO
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Androgeny NEMOCNICE

* testosteron, dihydrotestosteron, androstendion
* 60 % vznika v ovariu, 40 % suprarenalni puvod

e axilarni a pubické ochlupeni

* udrzuji libido

 prekursor estrogenti



BRNO
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Ovarialni peptidy NEMOCNICE

* regulace hypotalamo-hypofyzo-ovarialni osy
* inhibin — snizuje sekreci FSH
* aktivin — zvySuje pocet receptoru pro FSH, zvysuje produkci FSH



Tab. 2.1 Zakladni ucinky estrogent a gestagent

Misto ucinku Estrogeny Gestageny
Hypntfllamus, zpe’gna va:'»:ba sekrece FSH/LH za- Zp&tna vazba sekrece FSH/LH
hypofyza visla na davce
Ovaria zvyseni citlivosti na gonadotropiny | sniZeni citlivosti na gonadotropiny
Endometrium | proliferace sekre¢ni transformace
. zvyseni kontraktility a citlivostina | sniZeni kontraktility a odpovédi na

Myometrium oxytocin oxytocin
h.’ejcuvndy zvysena motilita a sekrece snizeni motility a sekrece

. zvyseni produkce a taznosti ¢irého . L
Cervix e e snizeni produkce a viskozity sekretu
Pochva proliferace epitelu deskvamace epitelu

Mlécna Zlaza

stimulace rastu

stimulace tuboalveolarniho ristu




Tab. 2.2 Orientacni prehled normalnich hodnot gonadotropint a ovarialnich

steroidu
Hormon Folikularni faze Ovulace Lutealni faze Postmenopauza
FSH (IU) 1,5-12,5 4,0-30,0 1,0-10,0 >30,0
LH (IU) 0,5-12,5 8,0-70,0 0,5-15 >12,0
17[3-estradiol
(hmol/l) 0,04-0,6 0,5-1,0 0,2-0,7 <013
progesteron (¢ o - 13,3-78,0 <08
(nmol/I)

Pozn.: Koncentrace 17 3-estradiolu se vyjadruje také v pg/ml. Pfepocet: 1 pg/ml x 0,003671
= 1 nmol/l. Koncentrace progesteronu v ng/ml: 1 ng/ml x 3,18 = nmol/l.
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Neurohormonalni rizeni
ovarialniho cyklu

 zacatek MC 2-3 dny pred zacatkem menstruacniho krvaceni
 stoupa koncentrace FSH

* zvySend koncentrace FSH, facilituje rust folikulu

* rostouci folikuly — mnozeni granulézovych bunék

* granulozové bunky produkuji Ea P

* E2/gonadotropiny — negativni zpétna vazba

* kompetice folikulti o FSH
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Neurohormonalni rizeni
ovarialniho cyklu

* vybér dominantniho folikulu — zvysena produkce E2

 vysoka hladina E2 zprostredkovava preovulacni vzestup FSH a LH
* vzestup LH spousti uvolnéni oocytu z GF

* stimulacni vliv LH na corpus lutheum — produkce P a E2

 zanik zlutého teliska, snizeni produkce P a E2

* morfologické zmény v endometriu — menstruace

* stoupa FSH a facilituje novou kohortu antralnich folikult



Stanoveni ovarialni reservy
AMH (Anti-mullerian hormone)

_Iglykoprotein
“transformuijici rustovy faktor TGF-beta
_lu zeny produkovan v bunkach granulézy

Ju muze produkovan Sertoliho bunkami

IMIH (Mullerian inhibiting hormone)
JMIS (Mullerian inhibiting substance)
CMIF (Mullerian inhibiting factor)

= =
m e
O =



Stanoveni ovarialni reservy
AMH (Anti-mullerian hormone)

‘Iregulacni funkce v gonadach

“diferenciace reprodukcniho ustroji zeny
“diferenciace reprodukcniho ustroji muze
‘lvazba s gonadalnimi steroidy

“vliv gonadotropinu, inhibint
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Stanoveni ovarialni reservy
AMH (Anti-mullerian hormone)
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Stanoveni ovarialni reservy
AMH (Anti-mullerian hormone)
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McGee EA, Hsueh Al. Initial and cyclic recruitment of ovarian follicles.
Endocr Rev;21:200-214.



Stanoveni ovarialni reservy
AMH (Anti-mullerian hormone)

=p30

=p10

serum AMH levels (microg/L)

age (years)

Lie Fong S et al. Serum anti-mullerian hormone levels in healthy females:

a nomogram ranging from infancy to adulthood. ] Clin Endocrinol Metab;
97:4650—4655.



Stanoveni ovarialni reservy
AMH (Anti-mullerian hormone)

referencni interval ND — 12,6 ng/mL
1 ng/mL = 7,14 pmol/L

faktory ovlivnujici hladinu AMH
pocet folikulti v ovariu!!!

faze cyklu (Wunder et al., 2007)

hormonalni kontracepce (Deb et al., 2012)

blokada GnRH-analogy (Su et al., 2013)



Stanoveni AMH je spolehlivym meéritkem
ovarialni reservy a zasadnim prinosem

pro vysetreni a léCbu poruch plodnosti.



Menstruacni cyklus
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Obr. 2.7 Stavba endometria v prilb&hu menstruaénine cyklu (&), stavba
Flazek a architektura cév v endometriu (B)
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Gynekologicka endokrinologie

Menstruacni cyklus
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Fyziologicky menstruacni cyklus
eumenorea

128 + 3-5 dnu

“Krvaceni 3 — 5 dnu

_IKrevni ztrata 1 ml/kg hmotnosti
_IPseudomenstruace — krvaceni bez ovulace

Datace endometria
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Tab. 2.3 Datace endometria ve standardizovaném fyziologickém menstru-

acnim cyklu
1.-4. den menstruace 15.-18. den ¢asna sekrece
5.-8.den ¢asna proliferace 19.-22. den vyvinuta proliferace
9-11.dne vyvinuta proliferace | 23.-24. den pokrocila sekrece
12.-14. den pokrocCila proliferace | 25.-28. den sekrace v regresi
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I Hormonalni regulace v gravidité FAKULTNi
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Hormony v prubéehu : BRNO
gravidity

HCG
| estrogeny (E)

progesteron (P)

koncentrace v plazmé matky

aktivita Zlutého téliska

tydny 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40
trimestr 1 | g | 3
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r s NEMOCNICE
Placentarni hormony BRNO

e adaptace metabolismu matky na zvysené energetické naroky a na potreby
plodu

* vyznamny energeticky zdroj pro plod

* deficit zpusobuje zavaznou rlstovou retardaci plodu

e syntéza hPL — nejvyznamneéjsi metabolické aktivity placenty, detekujeme od
3. tydne téhotenstvi

e syntéza hPGH — mnohem nizsi, ale stava se béhem téehotenstvi hlavnim
rustovym hormonem u matky, neni uvolnovan do fetalniho obéhu
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Priprava materskéeho
organismu k porodu
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* stoupa produkce estrogenu, ty antagonuji progesteron, ktery doposud
téhotenstvi udrzoval

* estrogeny indukuji expresi oxytocinovych receptoru na déloze

 progesteron indukuje kolagenazu — zmékceni cervixu

 oxytocin (hypotalamus) — délozni kontrakce
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Zaver

Pro pochopeni poruch menstruacniho cyklu a gynekologickych
endokrinopatii je treba znat fyziologii ovarialniho cyklu.
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