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Endokrinni systém sestdva ze Zlaz svnitfni sekreci (endokrinnich Zlaz), a to jak
makroskopickych struktur, tak drobnych shlukd bunék, ¢i jednotlivych bunék roztrousenych
v jinych tkanich. Endokrinni Zlazy produkuji hormony a uvolfuji je do krve, kterou se distribuuji
po organismu a dostavaji k cilovym tkanim, na néz plsobi (pozn.: odliSujeme sekreci
endokrinni = do krve, kterou se zde budeme dale zabyvat; exokrinni = do dutého orgdnu nebo
na povrch téla; parakrinni = do tkané k ovlivnéni okolnich bunék; lymfokrinni = do lymfy,
kterou se latka distribuuje ddle; autokrinni = svym produktem ovliviiuje zpétnovazebné burika
sama svoji ¢innost).

Ulohou endokrinniho systému je fizeni homeostatickych mechanismé (spolu s nervovym a
imunitnim systémem).

Mezi endokrinnim a nervovym systémem je tésnd spoluprace. Endokrinni Zlazy jsou
nervovym systémem ftizeny (vedle dalSich regula¢nich mechanismi — viz dale). Nervovy
systém ma naopak receptory pro hormony a jeho ¢&innost je tedy jimi ovliviiovana. Rada
hormon se uplatfiuje i v roli neuromediatord (noradrenalin, dopamin atd.). Nékteré struktury
nervového systému jsou primo endokrinnimi zldzami (hypotalamus, epifyza).

Hormony

Hormony jsou ze Zlazy uvolfiovény do krve, kterou jsou roznaseny do celého téla. Jejich ulohou
je prenos informace (jde o informacni molekuly). Hormony pusobi na cilové tkané
prostfednictvim specifickych receptorl (povrchovych, cytosolovych, jadernych). Pokud burika
nema receptor citlivy na uréity hormon, nemuzZe na néj reagovat. Receptorll pro urcity hormon
nebo skupinu podobnych hormond miZze byt vice typu. Jednotlivé typy mohou byt ridzné
citlivé na rGzné hormony z dané skupiny (napf. jednotlivé katecholaminy - adrenalin,
noradrenalin), mohou se nachazet na rGznych bunkach a mohou zprostfedkovavat rizné
ucinky na cilové tkdné. Tyto skutecnosti maji vyznam pro rdzné manifestace zmén citlivosti
receptor( (viz dale).

Déleni hormont dle chemické struktury

- steroidy

- derivaty aminokyselin

- peptidy

- derivaty mastnych kyselin

S chemickou strukturou hormonl souvisi charakter jejich metabolismu, tj. jejich syntéza,
inaktivace, degradace a eliminace.



Vazba hormont na plasmatické bilkoviny

Nékteré hormony (napf. tyreoiddlni, steroidy) jsou v plasmé z ¢asti vazany na bilkoviny.
Existuji jednak specifické proteiny pro vazbu urcitého hormonu (TBG = thyroxine-binding
globulin, CBG = cortisol-binding globulin), jednak se hormony mohou vazat i na albumin.

Fyziologicky ucinna je volna frakce. Volné molekuly hormonu mohou pronikat do tkani
k cilovym bunkdm a vazat se na jejich receptory. Volna frakce se tak uplatiuje i ve
zpétnovazebnych regulacich produkce daného hormonu. Zaroven je vsak volna frakce
pfistupna eliminacnim procestim (inaktivace, degradace, vylucovani ledvinami).

Frakce vdzand na proteiny je fyziologicky neucinnd, ale je chrdnéna pred eliminaci.
Predstavuje proto rezervu hormonu pohotové pfipravenou k doplfiovani volné frakce. Mezi
volnou a vazanou frakci je rovnovaha. Pfi poklesu volné frakce se tato dopliiuje uvolfiovanim
molekul hormonu z vazby na protein.

» vVolna frakce
-fyziologicky ucinna

vazana frakce =

Zmeény mnoiZstvi vazebnych proteinl (tj. zmény vazebné kapacity pro hormon) se mohou
projevit zménou celkové hladiny hormonu. Ke zméndam hladiny volné frakce, majicim za
nasledek pripadné zmény intenzity plsobeni hormonu na cilové tkané, vsak dochazi spise pfi
nahlych zménach vazebné kapacity proteinu (kterou je tfeba saturovat pfi ndhlém vzestupu
vazebného proteinu, nebo ktera nestihne pojmout aktudlné uvolfiovany hormon pfi jejim
nahlém poklesu). Pti déletrvajicich stavech se zpravidla ustavi novd rovnovaha s normalni
hladinou volné frakce hormonu zajistujici jeho pfimérené plsobeni na cilové tkané (a tedy
nebyvaji pfiznaky hyper- nebo hypofunkce hormonu, prestoze jeho celkova hladina je mimo
normalni rozmezi). Ddvodem je skute¢nost, Ze ve zpétnovazebnych regulacich se uplatiuje
pravé volna frakce.

Casovy pribéh plsobeni hormoni

Rychlost nastupu ucinku hormon( po stimulaci zlazy je velmi rozdilna. Zalezi na procesech,
které probéhnou mezi podnétem stimulujicim Zlazu a uvolnénim hormonu do krve (uvolnéni
jiz hotového hormonu, zahajeni syntézy dalSich molekul hormonu...), i na charakteru odpovédi
cilovych bunék a slozitosti prislusné signalni drahy (delsi dobu trva napr. ndstup ucinku cestou
zmény genové exprese). Napf. ucinek adrenalinu se dostavuje v fadu sekund. Naopak ucinky
tyreoidalnich hormon se rozvijeji béhem dn.

Rozdilné je i pretrvavani ucink(. Zavisi na charakteru plsobeni na bunku a vyrazné téz na
biologickém polo¢asu hormonu v krvi. U¢inek katecholamin(i odeznivd béhem minut po
ukonceni jejich sekrece, ucinek tyreoidalnich hormon( pretrvava dny az tydny.

Casovy priibéh sekrece hormont (v€. napt. jejich cirkadianni rytmicity) a jejich biologicky
polocas je treba brat v dvahu pfi odbérech vzork( ke stanoveni hladiny hormond a pfi
interpretaci vysledkl. U hormon( s rychlym a vyraznym kolisanim hladiny béhem dne nebo
v zavislosti na funkénim stavu organismu (nejen na fyziologickych odpovédich na stimulaci, ale
i na patologickych stavech) nemusi byt okamzitd hladina ukazatelem celkové situace.
Prikladem je adrenalin. Jeho hladina mize vyrazné stoupnout ve zdravém organismu béhem
kratké chvile v reakci na stresové podnéty. Naopak zachvatovité vyplaveni katecholamind
z feochromocytomu (viz patofyziologie dfené nadledvin) bude téZko zachytitelné vzhledem ke



kratkému biologickému polocasu. V tomto pripadé se vyuzivd stanoveni denni produkce
katecholamin(i pomoci méfeni jejich metabolitd v moci.

Inaktivace/eliminace hormont

Navrat hladiny hormonU po stimulaci jejich vyplaveni na klidové hodnoty je nezbytny pro
fungovani celého systému a zachovani jejich regulacni a informacni ulohy. Zmény procesu
inaktivace nebo eliminace hormonu za patologickych stavli mohou vést ke zménam jejich
hladiny v krvi, a tedy k neadekvatnimu plsobeni na cilové tkané.

Mechanismy inaktivace a eliminace hormon jsou:

e proteolyza

e oxidace

e konjugace v jatrech

e vylouceni moci

e antihormony (protilatky) — uplatiiuji se spiSe patologicky, kdy hormon je inaktivovdn
autoprotilatkou

Obecné ucinky hormonti

1) Organizacni — pUsobi na rust, vyvoj a funkéni organizaci urcité struktury (tkané, organu)
Tyto ucinky se v nékterych pripadech mohou uplatiiovat nebo mit zvlastni vyznam pouze
v urcitych obdobich ontogenetického vyvoje. Jejich nedostatek nebo nadbytek v takovém
obdobi pak mize mit trvalé nasledky, které nelze napravit pozdéjsi normalizaci plsobeni
hormonu (kritické vyvojové periody).
Napf.: Role tyreoidalnich hormon( ve vyvoji CNS; nedostatek tyreoidalnich hormonu
v détstvi vede ktzv. kretenismu, zatimco hypotyredza vznikld v dospélosti ma jiny
charakter — viz patofyziologie Stitné zlazy.
Nebo: Rozdilny dopad nedostatku nebo nadbytku rlistového hormonu pred a po uzavéru
rastovych chrupavek.
Nebo: Rozdilny dopad nedostatku nebo nadbytku pohlavnich hormona v rliznych fazich
ontogenetického vyvoje.

2) Aktivacni — aktivuji (moduluji) urcitou funkci tkané nebo orgdnu v daném okamziku

Regulace v endokrinnim systému

Funkce Zlaz s vnitfni sekreci je fizena témito mechanismy:

e Nervové fizeni

e Jednoducha nebo sloZitd negativni zpétna vazba (charakteristicka je oscilace v dlsledku
zpozdéni v prenosu informaci a v reakci na podnéty s postupnym poklesem vykyva a se
stabilizaci systému; naopak trvale napadné neménna hladina hormonu muze byt znamkou
poruchy — napf. autonomni hypersekrece hormonu nddorem bez reakce na regulacni
mechanismy; snizena funkéni kapacita posSkozené Zlazy produkujici nedostate¢né mnozstvi
hormonu, avsak pracujici na maximum své zbytkové kapacity)

e Pozitivni zpétna vazba — napf. oxytocin pfi porodu (tento typ regulace musi byt ukoncen,
jinak by vedl k nestabilité systému; v uvedeném pfrikladu je cyklus nakonec prerusen
porozenim plodu, které ukonci mechanickou stimulaci)

e Rizeni jinym hormonem (napf. osa hypotalamus — hypofyza — periferni 7laza)



V fadé pripadl se kombinuje vice regulacnich mechanism.

Zmény a poruchy regulaénich mechanismi jsou vyznamnou pfricinou poruchy funkce
endokrinnich zZlaz.

Je dulezité si uvédomit, Ze i zcela fyziologické regulacni mechanismy spusténé patologickymi
okolnostmi se mohou uplatiiovat v patogeneze onemocnéni (napf. sekundarni
hyperaldosteronismus)!

Onemocnéni a poruchy funkce endokrinnich struktur

PFi¢iny onemocnéni a poruch funkce endokrinnich zlaz

e Vyvojové anomdlie (v disledku vSech moznych teratogennich vlivl, v¢. genetickych poruch)

Mutace genu pro peptidové hormony, enzymy pro syntézu hormond, receptory

Traumata

e Zanéty

e Nadory

e Poruchy cévniho zasobeni (ischémie, poskozeni prokrvacenim)

e latrogenni (stavy po chirurgickém odstranéni Zlazy, aplikace hormonu)

e Poruchy regulace funkce zlazy

e Trofické zmény (napf. v disledku dlouhodobé poruchy regulace — dlouhodoby nedostatek
stimulace mZe vést k atrofii Zlazy a poklesu jeji funkéni kapacity, pfi obnoveni stimulace
neni atrofickd Zlaza adekvatné zvysit produkci hormonu, dokud obnovend stimulace
nevede k Upraveé jejiho stavu a normalizaci funk¢ni kapacity)

Klasifikace poruchy endokrinnich Zlaz

V ose hypotalamus — hypofyza — periferni zlaza:

e Primarni—porucha primdrné postihuje periferni zlazu, snizeni, respektive zvyseni produkce
jejtho hormonu je tedy primarni zménou, zmény hladiny hormon( vysSich Urovni
(hypotalamickych, adenohypofyzarnich) jsou pak jen druhotnou odpovédi v rdmci
negativni zpétné vazby.

e Sekundarni - porucha postihuje adenohypofyzu, zména sekrece urcitého
adehohypofyzarniho glandotropniho hormonu (nebo vice hormont) vyvoldvd zménu
funkce pfislusné periferni zlazy.

e Terciarni — poruchy postihuje hypotalamus, zména sekrece nékterého z hypotalamickych
statind a liberin(i (nebo porucha vice najednou) vede ke zméné Cinnosti adenohypofyzy a
zméné produkce prislusného (pfislusnych) hypofyzarniho glandotropniho hormonu. Zména
jeho hladiny pak vede ke zméné funkce pfislusné periferni zlazy.

Podrobnosti viz patofyziologie systému hypotalamus — adenohypofyza

Obecné:

e Primarni — porucha je disledkem onemocnéni nebo poskozeni pfimo dané zlazy

e Sekundarni — 7Zlaza sama posSkozena neni, reaguje zménou své funkce na patologické
okolnosti ménici faktory a parametry homeostazy, které maji na zlazu regulacni Gcinky

Priklad: Primarni hyperaldosteronismus je disledkem nadoru klry nadledvin produkujiciho

v nadbytku aldosteron bez ohledu na potieby organismu a regulac¢ni podnéty. Sekundarni

hyperaldosteronismus je dlisledkem napf. snizené perfuse ledviny ze zuzZeni arteria renalis



nebo levostranného srdecniho selhavani nebo dalSich patologickych situaci. Snizena perfuse
ledviny pak vede k aktivaci systému renin — angiotenzin — aldosteron (viz fyziologie), ktery je
zcela normalnim regulacnim mechanismem zajistujicim za jinych okolnosti napf. Gcelnou a
adekvatni odpovéd organismu na nedostatek tekutiny. V pfipadé zminéného zuzeni a. renalis
a srdec¢niho selhdvani vsak takto navozeny sekunddrni hyperaldosteronismus situaci
komplikuje a podili se na rozvoji komplexniho patologického stavu.

K sekundarnim porucham fadime i zmény eliminace hormonu vedouci ke zménam hladiny
hormonu, kdy vSak Zlaza sama funguje vlastné spravné.

Klasifikace onemocnéni a poruch endokrinniho systému z hlediska zmén funkce

e Eufunkce = funkce Zlazy z(stdva normalni (napf. mensi endokrinné neaktivni nddor Zlazy,
kdy je zachovano dostate¢né mnoizstvi funkéniho parenchymu Zlazy; zniéeni jedné
nadledviny, kdy druha pIné postacuje k produkci dostatku hormon()

e Hyperfunkce = funkce Zlazy (resp. plsobeni hormonu) je zvySena

e Hypofunkce = funkce Zlazy (resp. plisobeni hormonu) je snizena

e Dysfunkce = kombinace hyper- a hypofunkce nékolika hormon( v ptipadé Zlaz
produkujicich vice hormonu (napf. adenohypofyza)

Mechanismy zmény funkce endokrinni zlazy
e Zména syntézy, uvolfiovani nebo distribuce hormonu
Do této skupiny patfi mj. poskozeni Zlazy vedouci k poklesu kapacity jeji funkéni tkané,
poruchy metabolické drahy syntézy hormonu (zpravidla dédicné enzymopatie),
nedostatek esencidlnich latek (jéd pro tyreoiddlni hormony), endokrinné aktivni nadory,
nekontrolované uvolnovani hormonu z poskozenych bunék zlazy atd.
e Porucha degradace nebo vyluc¢ovani hormonu
Z4avisi na zplGsobu a misté eliminace hormonu. Patfi sem napf. enzymatické defekty,
onemocnéni jater (v jatrech se inaktivuji steroidni hormony).
e Exogenni pivod hormonu
- Lécebné podavani hormona: Substitucni terapie by teoreticky méla navodit normalni
hladinu, v praxi vSak mliZe byt presné davkovani problém mj. i vzhledem k ménicim se
potfebam organismu v zavislosti na situaci v€etné cirkadianni rytmicity nékterych
hormon(. Dalsi situaci je |é¢ebné navozeni hyperfunkce hormonu k dosazeni
Ié¢ebného ucinku (napf. glukokortikoid(i pro jejich protizanétlivy Gcinek).
- Ptijem hormon( nebo latek s obdobnymi ucinky v potravé (napf. fytoestrogeny).
- Zneuzivani napf. anabolicky plsobicich hormond.
e Ektopickd sekrece hormonu
Sekrece hormonalné aktivni tkdni mimo samotnou Zlazu (malobunécény karcinom plic,
Zlazova tkan v teratomu, ektopicka struma)
e Zmény citlivosti cilové tkané
- Poruchy receptort pro hormon — Poruchy receptord mohou byt ve smyslu sniZeni jejich
citlivosti (¢astecna nebo Uplna necitlivost), nebo naopak zvyseni citlivosti. Mohou se
tykat nejen cilové periferni tkané hormonu (napf. poruchy receptorl pro tyreoidalni
hormony, periferni diabetes insipidus — viz kapitoly vénované pfislusSnym hormon(m),
ale i receptord uplatnujicich se ve zpétnovazebné regulaci produkce hormonu (to pak
vede ke zméné jeho produkce; napr. poruchy receptord pro tyreoidalni hormony,
poruchy citlivosti pristitnych télisek k vapniku - viz kapitoly vénované pfislusSnym
hormondm). Nasledky zavisi na tom, kterd ze zminénych situaci nastala, zda jde o



poruchu citlivosti receptor(i v jedné nebo obou rolich (periferni odpovéd i regulace).
Vyznam ma i to, zda jde o Uplnou necitlivost nebo pouze sniZeni citlivosti (pokud je
Castecné citlivost zachovana a snizena citlivost zaroven postihuje i zpétnovazebnou
regulaci, hypersekrece hormonu muze do zna¢né miry kompenzovat snizenou citlivost
tkani; ustavi se vlastné nova rovnovaha s vyssi hladinou hormonu zajistujici normalni
uroven pusobeni na tkané). V pripadé existence vice typU receptord pro dany hormon
zavisi projevy i na tom, ktery typ nebo vice typul receptoru (zprostiredkovavajicich rizné
Gcinky hormonu na rizné tkané) jsou poruseny a ktery typ (typy) funguji normalné.
Poruchy funkce receptori mohou byt zplsobeny blokdadou nebo stimulaci rdznymi
latkami (analoga hormondt, léky, jedy, protildatky proti receptorim...), poruchou
struktury samotného receptoru (mutace genu kdédujiciho receptor — inaktivaéni =
snizeni citlivosti, aktivacni = zvySeni citlivosti).

- Zména odpovédi bunky na hormon muze byt téZ disledkem poruchy nékteré slozky
signalni drdhy navazujici na stimulaci receptoru.

- Poskozeni cilové tkané, kterd tak neni schopnd adekvatni odpovédi na stimulaci
hormonem.

Obecné projevy endokrinopatii

Projevy endokrinopatii vyplyvaji z ucinkd hormonl na cilové tkdné a vzasadé je lze

charakterizovat jako nedostatecné, nebo naopak nadmérné plsobeni hormonu. Vzhledem

k rdznym ucinkGm jednotlivych hormon( jsou i projevy jednotlivych endokrinopatii rlizné.

Konkrétni projevy nékterych endokrinopatii mohou zdaviset i na obdobi ontogenetického

vyvoje (véku pacienta), v némzZ endokrinopatie vznikla, nebo v némz probiha (vyrazné to je

napft. v pfipadé tyreoiddlnich, pohlavnich hormonu a rlistového hormonu — viz téZ organizacéni
ucinky hormon). Pfi urcitém zjednoduseni vsak Ize jmenovat nékteré obecnéjsi nebo casté;si
rysy:

e Poruchy metabolismu — fada hormon se podili na fizeni metabolismu

e Poruchy rlstu a vyvoje — nékteré hormony maji pfimy a specificky vliv na rlst a vyvoj
(rGstovy hormon, pohlavni hormony, tyreoidalni hormony), avsak metabolické poruchy a
dopad endokrinopatii na celkovy zdravotni stav se také negativné promitnou do ristu a
vyvoje jedince.

e Zmény télesné hmotnosti — nékteré endokrinopatie vedou k vzestupu, jiné k poklesu
télesné hmotnosti, pricinou jsou metabolické Ucinky hormonu i vliv endokrinopatii na
celkovy zdravotni stav pacienta.

e Poruchy pohlavnich funkci — tykd se zejména pohlavnich hormond, ale i v tomto pfipadé
ma urcity vliv i celkovy metabolicky a zdravotni stav jedince.

e Mentalni zmény — vliv nékterych hormon( na funkci mozku, vliv onemocnéni a potizi s nim
spojenych na psychiku pacienta.

e Koinizmény

e Pokles fyzické zdatnosti, Unava

e Trofické zmény

Neurosekrece

= produkce hormon( neurony



Hormony produkované mozkem:

e Centrdlni neurotransmitery, které se jinde uplatiuji vroli hormon( (dopamin,
noradrenalin...)

e Neuropeptidy - bradykinin, neuropeptid Y, bombesin, inzulin, endogenni opioidy, DSIP,
substance P, kalcitonin, cholecystokinin, melatonin, VIP, neurotrofické faktory...

e Pravé neurohormony - statiny, liberiny, oxytocin, vazopresin, melatonin

Poruchy neurosekrece:

e Syndrom nepfimérené sekrece ADH, centralni diabetes insipidus
Premenstruaéni syndrom, postklimaktericka tenze

Frohlichav sy, Laurenciv-Moon(v-Biedl(v sy, Praderdv-Williho sy
Poruchy sekrece hypotalamickych statint a liberin



