Patofyziologie

endokrinniho systemu |
Hypotalamus a hypofyza

Endokrinni system

= Regulace produkce hormon( - zpétné
vazby
- negativni
- pozitivni
= Mechanizmus Géinku hormonu
- receptory a signalni kaskady
= membranové (2. posel)
= intraceluldrni

= Diagnostika v endokrinologii

- pfimé stanoveni specifického hormonu
referen¢ni intervaly]
* RIA, EIA

- dynamické testy - testuje se odpovéd
na:
= stimulaci (pfi podezieni na hypofunkci)
* napf. testy nadledvin
» ﬁoda’ni analoga ACTH - stanoveni
ladiny kortizolu za 30. a 60. min
» hypoglykemie (navozend inzulinem
—yr?orgmya'lné stignulace osy CRH/ACT{-{
+ STH/kortizol
» koncentraéni test (kratkodobé |
pferuseni pijmu tekutin) - normainé
stimuluje Al
* nebo test Stitné zl. podanim TSH
= inhibici (pfi podezfeni na hyperfunkci)
< dexamethasonovy - podani inhibuje osu
CRH/ACTH/kortizol
* chemicka inhibice syntézy kortizolu v kufe
nadledvin (11-B-hydroxylaza) metyraponem
- normalné zvyseni ACTH
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Mechanizmus vzniku endokrinopatii

(1) deficit hormonu
- destrukéni proces postihujici zlazu nebo
porucha syntézy
= hereditarni
* geneticky defekt
= ziskany
* infekce
<@ infarkt
@ komprese tumorem
* autoimunita
» vétsinou hypersensitivita II. typu
(2) nadbytek hormonu
- autotopicka sekrece - ve Zlaze
= tumor (adenom)
= imunopatologicka

* hypersensitivita V. typu - stimulace anti-
receptorovymi Ig

- ektopicka sekrece - jinde
= tumor
- exogenni (iatrogenni) - terapeutickd nutnost
(3) rezistence k hormonu
- abnormalni hormon
- protiladtky proti hormonu nebo receptoru
- receptorovy defekt
- post-receptorovy defekt
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HT — fv2|ologlcke funkce

/’,,/,;,“ ey \ > = koordinace funkci vegetativniho a somatického
N, W ‘\ nerv. systému, limbického systému, imunity a

| Py h endokrinnich #laz - udrzovani homeostazy
:N W "‘\‘ \\ - termoregulace

f\‘\- % J - chemickad homeostaza (osmolarita, acidobaza, cirk.

w <@ a volum)

,,53?:\2:23"\,,/. - kontrola uvoliovani hormonu z adenohypofyzy
o /)/ (hypofyzeotropni hormony)
- pressurs Y = liberiny (“releasing hormony”)
Control //

= somatostatiny
Iﬁ = dopamin (prolaktostatin)

- produkce hormont (SON, PVN) transportovanych
axonalnim transportem do neurohypofyzy

Respiatory onter
) Gl

= ADH (vazopresin) a oxytocin

- kontrola energetického metabolismu
= mnozstvi tukovych zésob
= pocit sytosti/hladu

& - kontrola reprodukénich (sexualnich) funkci
m - kontrola vegetativniho nerv. systému
- koordinace stresové reakce
& = lokalni poruseni hematoencefallcke bariéry

lamina torminalus

umoziuji funkci “-statt”

— = HT tvoren Jadry v okoli 3. komory

iRy - nervova spojeni s ostatnimi ¢astmi CNS (front. laloky
a mozkovym kmenem) vé. axonalniho transportu
do neurohypofyzy

- portalni systém mezi hypothalamem a
adenohypofyzou

mamillary bodies.

optic chiasma

posterior pituitary

Endokrinni funk ¢€nf jednotky: (1) HT —
adenohypofyza a (2) HT - neurohypofyza

HYPOTHALAMO-HYPOFYZEARNT PORTALN{ SYSTEM
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Sekrece hypofyzeotropnich hormon

= thyreotropin-releasing Stimulus
hormon (TRH) |
= korticotropin-releasing B —
hormon (CRH) | | i
* gonadotropin-releasing .
hormon (GnRH)

Trophic hormana (H,)
¥

= growth hormone- s ) ||
releasing (GHRH) a s
growth hormone- Lo i
inhibiting hormon (GHIH) i ig
= prolaktin-releasing (PRF) Ervoeiton i
a prolaktin-inhibiting s :
hormon (PIH) n =
- PIH = dopamin Sl i
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Systemic response

Poruchy funkce hypotalamu

= (A) hypofunkéni syndromy
- (1) hypothalamicky hypopituitarismus
= porucha GnRH (-~ hypogonadismus)
= porucha GHRH (- nanismus)
- (2) centralni diabetes insipidus
= (B) hyperfunkéni syndromy
- (1) pubertas preacox
= pred&asné zahajeni pulzni sekrece GnRH

= pokud je duavodem piedé. produkce pohl. hormonu v kife nadledvin nebo gonddéch, jednd se o pseudopubertas
praecox

- (2) syndrom nadmérné produkce ADH (Schwartz-Barterav syndrom)
= vede k retenci tekutiny (hyponatremii) a hypertenzi
= etiologie
- nadory CNS a metastazy do CNS
- cysty
- hemoragie
ischemie
- autoimunita
- TBC a sarkoiddza
- pouUrazové a pooperaéni stavy
= endokrinologické symptomy jsou ¢asto provazeny dalsimi
- poruchy pfijmu potravy (hypothalamicka obezita)
- poruchy spanku a bdéni
- poruchy termoregulace (hypertermie)
- poruchy sexualniho chovani
= vzacné komplexni hypothalamické syndromy
- Prader-Willy (hyperfagie)
- Frohlichav (obezita a hypogonadismus)




Diabetes insipidus (DI)

= hypotalamicky “osmostat” a ADH kone

. ADH
- reaguje na 1% odchylky od normy
[27% — 295 mosm/I]
- produkci ADH tlumi
= snizeni osmolarity, alkohol, chlad
= (a) centralni DI
- pfi poskozeni >85% ADH-
produkujicich neuront PVN a SON
nebo neurohypofyzy = | ADH 270 ‘ Igtﬂ ‘290 300 ﬂjm
- (b) renalnl DI osmolarita plazmy (mOs/kg)

-z dasledku mutaci v genech pro ADH-receptory (V2)
nebo aquaporin-2 = 1 ADH

= patofyziologie
- ADH (vazopresin) se vaze na své receptory
= Vila - hl. sval. bb. medie cév
* .. vazokonstrikce
= V1b - kortikotropni bb. adenohypofyzy
* . produkce ACTH
® V2 - bb. shéraciho kanalku

.. tvorba a translokace kanalu pro vodu (aquaporin-2) z cytoplazmy do
membréany - resorpce vody do hypertonické drené

diuréza az 20l/den (11 osmolarita mo¢&i / + osmolarity plazmy)
- hypernatremie (Na >145mmol/l)
- pocit zizné a pn]em tekutin maze DI kompenzovat

Zizef

hrozi dehydratace
- diff. dg.
= primarni polydipsie
@ psychogenni nadmérny pfijem tekutin, neni ale hypernetremie!!!
= téhotensky DI
< placenta produkuje enzym vazopresinazu ($tépi ADH)

ale pii poruse pfijmu tekutin nebo poruse pocitu zizné (hypodipsie, adipsie)

—— TSH, FSH, LH,
st T 4\ CTH, GH, PRL

Hypofyza - anatomie

fossa hypophysealis
sella turcica os
sphenoideale

corpus
v mammilare
< { emminentia
chiasma mediana
% opticum T
ADENOHYPOFYZA Infundibulum
Pars tuberalis
Pars intermedia —; NEUROHYPOFYZA
Pars distalis — Pars infundibul.
— Pars nervosa

Adenohypofyza

= 5 typu endokrinné aktivnich bb.
TSH
- FSH + LH
- ACTH + MSH + B-endorfin (z proopiomelanokortinu)
- rastovy hormon
- prolaktin

Paraventricular nucleus
Supracptic nucleus

Median eminence

Anterior pituitary-

i\~ Muscle
rotropic cells secrete Somatotropic cells secrete
mymfﬂ stimulating hormons i I growth hormone (GH).

\
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= — e Gonadotropic cells secrete
Mammotrapic cells secrele ‘4 ﬁ(@
prolactin (PAL). W fas Iolce-timutng homons (<5

Gortiootropic cells secrete

Pars intermeda cells secrete
adrenocarticotropic molanocyte-stimulating hormone
harmone (ACTH). (MSH).

%4
Adrenal gland Melanacytes.




Neurons secreting trophic hormones
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Poruchy funkce adenohypofyzy

= Hyperfunkéni stavy
(hyperpituitarismus)
- nej¢. benigni nadory (adenomy)
= prolaktinom
= STH nebo ACTH produkujici adenom
= ostatni vzacné

= Hypofunkéni stavy
(hypopituitarismus)
- ¢asto postihuje nespecificky vSechny
typy bb.
® (razem, hemoragii, ischemii
= Sheehanav syndrom

* vy téhotenstvi adenohypofyza
hypertrofuje, je citliva k ischemii

* pii velkych poporodnich ztratach
krve muaze dojit k ischemii a akutni
nekroze

Prolaktinom / hyperprolaktinemie

! B hypothalanus. .,

® jeden z nejcastéjsich ’
adenomu hypofyzy diaphragma

= produkce tlumena
dopaminem z hypothalamu
= pfiznaky:

- galaktorhea (= produkce
mateiského mléka mimo
obdobi kojeni u zen nebo u
muzu)

- amenorhea (= zastava
ovulaéniho cyklu), infertilita (= . .
neplodnost) '\(\'m"—\\

= prolaktin periferné inhibuje
uginky estrogenu a centralné

tlumi produkci GnRH v
hypothalamu
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Adenom produkujici GH / akromegalie

% .

= v détstvi zpusobuji

gigantismus, v

dospélosti

akromegalii = ]

- zména fyziognomie d | *

- zvétSeni akralnich \
¢asti rukou a nohou

- makroglosie (=
zvétSeni jazyka)

- zhrubnuti hlasu

- obezita

- diabetes

- hypertenze
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