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1 UvoD

Hypothalamus a hypofyza tvoii funkéni jednotku, kterd zaujima
centralni postaveni v endokrinnim systému. Nékteré zde produko-
vané a uvoliiované hormony maji pfimy G¢inek na periferni tkan¢,
jiné zasadnim zplsobem idi funkci dal$ich vitalné daleZitych en-
dokrinnich Z14z. SniZena nebo zvysena funkce tohoto systému tak
zasahuje do celé fady déji v organismu a jeji kompletni vypadek je
nesluditelny se Zivotem. Je-li sniZena funkce hypofyzy (hypopitu-
itarismus) optimalné substituovana, umoziuje pacientovi kvalitni
Zivot. Diky modernim terapeutickym postuptim pii 1é¢bé riiznych
hypothalamo-hypofyzarnich onemocnéni a moderni substitu¢ni
1é¢be 1ze tak pacienty s onemocnénim jedné z vitdlné dilezitych
oblasti organismu vétSinou uspe€sné vratit do plnohodnotného Zi-
vota. V diagnostickém a terapeutickém postupu volime individual-
ni pfistup s cilem vytvofit optimalni 1écbu ,,Sitou na miru*.

Pro pacienta je jisté nejlepsi, podobné jako u jinych méné Cas-
tych onemocnéni, kdyZ je v kli¢ovych okamzicich v péci speciali-
zovanych center. Ta zajiStuji spoluprici specialistii z rdznych
obortll (endokrinologii, neurochirurgd, radioterapeuti, oftalmolo-
g, onkologll atd.) v dané problematice. Po stabilizaci stavu se
pacient opét dostava do péce svého oSetfujiciho endokrinologa
a praktického 1ékare. Tésna spoluprace mezi praktickymi 1ékafi,
terénnimi endokrinology a specializovanymi centry je zakladem
¢asného zachytu onemocnéni, jeho optimalni 1é¢by a nejlepsich
1écebnych vysledka.

Tato knizka mé za cil podat informaci o soucasnych diagnos-
tickych a terapeutickych moznostech a navod jak postupovat, aby
Zivot nasich spole¢nych pacientl byl co nejkvalitnéjsi.



2 PREHLED ZAKLADNICH POZNATKU

2.1 ANATOMIE A FYZIOLOGIE
HYPOTHALAMO-HYPOFYZARNI JEDNOTKY

Hypofyza je umisténa v kosténém tureckém sedle na horni plo-
Se klinové kosti a shora je prekryta durou v podobé diafragmatu
sedla, kterym prochézi stopka hypofyzy. Po stranach hypofyzy
se nachdzeji arteria carotis interna a kavern6zni splavy, kterymi
prochézeji 111, IV. a VI. hlavovy nerv a 1. a 2. vétev V. hlavového
nervu (obr. 2.1 a 2.2). Chiasma opticum je umisténo pred stopkou,
pfimo nad diafragmatem sedla a adenohypofyzou (obr. 2.3). Hy-
pofyza ma za fyziologického stavu vertikalni rozmér do 6-9 mm,
zadopiedni 9mm a transverzalni do 13 mm a vazi v priméru cca
600mg (400900 mg). Zvétseni hypofyzy je popisovano u multi-
par a u dospivajicich divek, velikost se méni i béhem menstruacni-
ho cyklu a nejvétsi zvétSeni prodélava hypofyza béhem gravidity,
kdy vaziaz 1 g.

Lidska hypofyza se sklada z adeno- a neurohypofyzy. Adeno-
hypofyza (obr. 2.4) je tvofena pars distalis, pars intermedia a pars
tuberalis, kterd obklopuje infundibularni stopku, s niZ spole¢né
tvofi stopku hypofyzy. Adenohypofyza pochédzi z Rathkeho vych-
lipky faryngu. Pars intermedia pfiléha k neurohypofyze a tvori

chiasma opticum stopka hypofyzy

a. arotis int.

sinus cavernosus n. oculomotorius (llf)

n. trochlearis (IV)

a. carotis interna
v kavernéznim \ n. abducens (V1)

splavu n. ophthalmicus (V;)
n. maxillaris (V)

lobus temporalis A\ ———sinus sphenoidalis

0Obr. 2.1 Schéma vztahu hypofyzy k okolnim strukturdm
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Obr. 2.2 /dravd hypofyza v obraze magne-
tické rezonance. Obrdzky zapdjceny laskavosti
doc. MUDr. M. Vanéckoveé, PhD. a prof. MUD. Z.
Seidla, CSc, Radiodiagnostickd klinika 1. LF UK
a VN, Praha

T1W-Gd-DJPA ==

ji prevazné proopiomelanokortinové buiiky. Vyvoj bunék ade-
nohypofyzy z kmenové pluripotentni butiky je regulovan fadou
transkrip¢nich faktord. Mezi né patii — RPX, PTX, LHX3, LHX4,
PROPI, POU1FI1(dfive Pit-1), HESX1, GATA-2. Geneticky pod-
minéné deficity nékterych transkripénich faktord jsou pfi¢inou
parcialniho nebo tplného hypopituitarismu.

Buriky tvorici jednotlivé hypofyzarni hormony jsou rizné
pocetné a jsou rizné zastoupeny v jednotlivych ¢astech hypofy-
zy. Somatotropni buiiky tvoii priblizn€ 40 % bunék, laktotropni
35 %, kortikotropni 20 %, gonadotropni a tyreotropni 5 % (obr.
2.5). Nejvyssi koncentrace bun¢k somatotropnich a laktotropnich
je v laterdlnich castech adenohypofyzy, kortikotropnich central-
né, tyreotropnich ventraln€. Gonadotropni buiiky se vyskytuji
disperzné.

Funkce adenohypofyzy je regulovédna tfemi vzdjemné propoje-
nymi systémy — hypothalamickymi hypofyzeotropnimi hormony,
zpétnou vazbou prostiednictvim cirkulujicich hormont a para-
krinnimi a autokrinnimi signdly ze samotné hypofyzy.
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substantia perforata hypofyza fasciculus opticus

chiasma opticum
tuber cinereum

o tractus opticus
corpora mamillaria

crura cerebri corpus

ns Varoli i
pons Varo| geniculatum lat.

0Obr. 2.3 Pohled na spodinu mozku zndzorfujici polohu tuber cinereum; a — adenohypofyza,
n — neurohypofyza

Neurohypofyza (obr. 2.6) vznika z divertiklu spodiny 3. ko-
mory. Je tvofena eminentia mediana na spodiné hypothalamu, in-
fundibularni stopkou a zadnim lalokem hypofyzy. Hlavni sloZzkou
zadniho laloku jsou termindlni zakonceni axont magnocelularnich
neurond z paraventrikuldrnich a supraoptickych jader hypothala-
mu. Tato nervova zakonceni jsou v t€sném spojeni s kapildrni ple-

parviceluldrni neurosekrecni bufiky
uvolnujic regulacnf faktory

recessus supraopticus
tuber cinereum
chiasma opticum recessus infundibuli
kapilary portalniho infundibulum
systému a
y stopka hypofyzy

adenohypofyza neurohypofyza

0Obr. 2.4 Adenohypofyza
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0Obr. 2.5 Schéma nejvétsiho zastoupenf bunék produkujicich hormony; TSH — tyreostimula¢-
ni hormon, GH — rlistovy hormon, ACTH — adrenokortikotropni hormon, PRL — prolaktin

teni a uvoliuji hypothalamické hormony vasopresin a oxytocin
do hypofyzéarnich Zil a do celkové cirkulace. Zdrojem produkce
a formace u¢inné formy vasopresinu je supraoptické a paraventri-
kularni jadro a axony magnocelularnich neurontl v neurohypofyze.
Vasopresin predstavuje centralni regulacni mechanismus v hospo-
dateni s vodou (aquaresis), v fizeni osmolality krve (ptisobenim na
V2 receptory ve sbérnych kanélcich ledvin). Uplatiiuje se i v re-
gulaci krevniho tlaku pisobenim na V1 receptory v cévni sténé.
Vasopresin téZ stimuluje produkci hemokoagula¢niho faktoru VIII
a sekreci ACTH (adrenokortikotropniho hormonu) z adenohypo-
fyzy. Oxytocin hraje klicovou roli v dobé porodu, kdy ovliviiuje
délozni kontrakce. Dale se uplatiiuje pfi exkreci mléka z prsu.
Neurohypofyza je zasobovédna z a. hypophysialis inferior (vétve
a. carotis int.).

V hypothalamu na predni a zadni stran€ recessus infundibuli
vystupuje navniti do III. komory drobna vyvySenina eminentia
mediana. Zadni ¢ast eminentia mediana leZi na jadru v tuber ci-
nereum. Eminentia mediana tvori vlastni funk¢éni propojeni mezi
hypothalamem a adenohypofyzou. Vldkna z hypothalamickych
jader jdou ke kapildram hypothalamo-hypofyzarniho portalniho
systému, ktery zde zaCind. Eminentia mediana je mimotadné
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hypothalamus magnoceluldrnf neurosekrecni buriky
4 a/

chiasma opticum tuber cinereum

Obr. 2.6 Neurohypofyza

bohaté cévné zasobena z a. hypophysialis superior (vétev a. carotis
int.). Z arterie odstupuje fada drobnych arterii, které tvori kapilarni
klicky a anastomozy. Krev je drénovana do sinusoidd, jeZ tvori
hypofyzarni portalni Zilni systém a pfivadéji krev do adenohypo-
fyzy. V bohaté cévni pleteni krev proudi dominantné smérem od
hypothalamu k hypofyze. Cévy jsou navic fenestrované a umoziiu-
ji difuzi peptidovych releasing faktort k cilovym buiikdm adeno-
hypofyzy. Tento cévni komplex piechazejici z baze hypothalamu
k hypofyze tvoii systém analogicky portdlnimu cévnimu systému
v jatrech, a proto se nazyva hypofyzdrni portdlni systém.V oblas-
ti eminentia mediana jsou do portalniho hypofyzarniho systému
z neuronl uvoliiovany jednak peptidy TRH (tyreotropin releasing
hormon), CRH (kortikotropin releasing hormon), GnRH (gonado-
relin), GHRH, jednak bioaktivni aminy jako napiiklad dopamin
a serotonin. Uvolnéni neuropeptidd je zpisobeno depolarizaci
hypothalamickych bunék, vedouci k sekreci v oblasti eminentia
mediana. Cely proces je regulovan dalS$imi lokalnimi mechanismy
prostfednictvim rdznych typia bunék, jako jsou napiiklad ependy-
malni buiiky, tanycyty a dalsi. Skupiny bunék v hypothalamu, které
tvofi releasing hormony uvoliiované do portilniho systému, jsou
seskupeny do nékolika center v medidlnim hypothalamu — zahrnu-
ji nucleus arcuatus, paraventricularis, periventricularis a skupinu
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bunék v preoptické oblasti. Jak jiZ bylo zminéno, paraventrikularni
a supraopticka jadra vysilaji axonalni zakonceni, kterd prechazeji
pfes eminentia mediana a tvofi zadni lalok hypofyzy. Eminentia
mediana je také mistem vstupu nékterych hormont, jako napft.
leptinu, a touto cestou se zfejmé dostavaji humordlni signdly k ja-
drim hypothalamu. Dalsi struktura, jeZ je funk¢né fazena k emi-
nentia mediana, je pars tuberalis (¢ast adenohypofyzy), ktera tvoii
tenkou vrstvu kolem infundibula a hypofyzarni stopky. Buiiky pars
tuberalis tvoii nékteré tropni hormony jako napiiklad TSH a LH.
Jeji pfesna role neni zatim znama.

2.2 CEVNi ZASOBENI HYPOFYZY

Hypofyza je zdsobena z nékolika zdroji. Horni hypofyzérni arterie
jsou vétvemi a. carotis interna a zasobuji hypothalamus, kde tvori
kapilérni sit v oblasti eminentia mediana. Dlouhé hypofyzarni por-
talni cévy vychazeji z infundibularnich plexid a kratké z oblasti

hypothalamus

a. hypophysialis superior

dlouhé cévy portéiniho
systému

krdtké cévy portalniho
systému

neurohypofyza

adenohypofyza

a. hypophysialis inferior

Obr. 2.7 (évnizésobeni hypofyzy
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stopky. Tyto cévy tvori hypothalamo-hypofyzarni portdlni systém
— hlavni cévni zdsobeni adenohypofyzy (obr. 2.7). Timto systé-
mem pfichdzeji stimulacni a inhibi¢ni hormony z hypothalamu
a 1idi funkce bunék adenohypofyzy. Transport hypothalamickych
hormont je regulovan také lokalné kontraktilni siti kapilar. Docha-
zi 1 k retrogradnimu proudéni krve smérem k eminentia mediana,
coz umoziiuje obousmérné interakce mezi hypothalamem a hypo-
fyzou. Systémova arteridlni krev je pfivadéna vétvemi dolni hypo-
fyzarni arterie, kterd zasobuje predevsim neurohypofyzu. Poruseni
stopky hypofyzy muze vést k poruse portilniho systému a piisunu
hypothalamickych hormonii.

Priblizné 70-90 % krve do predniho laloku hypofyzy pfitéka
dlouhymi vétvemi portalniho systému. Tyto vétve zacinaji nad
diafragmatem tureckého sedla a prochézeji diafragmatem. Kratké
hypofyzarni portalni vétve zac¢inaji pod diafragmatem a privadéji
priblizné 10-30 % krve, nejvice do medialni oblasti ptedniho lalo-
ku a k zadnimu laloku. Cévni léze predstavuji nej¢astéjsi postiZzeni
hypothalamo-hypofyzarni jednotky pfi traumatech hlavy (infarkty
a hemoragie hypofyzy nebo hemoragie hypothalamu).

Fyziologicky je mozek diky usporadani cévnich struktur izolo-
van hematoencefalickou bariérou. Pouze v nékterych mistech je
umoznén piistup ,,signdlt* z cirkulace do specifickych mozkovych
center, kterd fidi homeostdzu vnitiniho prostiedi. Jsou jimi tzv.
cirkumventrikularni organy (CVO) umisténé kolem stfedni cary,
kolem 3. a 4. komory — organum vasculosum laminae terminalis,
subfornikalni orgdn, eminentia mediana, neurohypofyza, subko-
misurdlni organ a area postrema. Na rozdil od cév v jinych ¢astech
mozku maji CVO fenestrované kapilary, které umoziiuji relativné
volny priichod velkych molekul, jako jsou proteiny a peptidy, a ty
se dostavaji v téchto mistech k neuroniim a gliovym bunkam. CVO
tak tvori spojeni mezi perifernimi metabolickymi informacemi,
hormony a potencidlnimi toxiny se skupinami bunék, které regulu-
ji koordinovanou endokrinni, autonomni a behavioralni odpovéd.
Eminentia mediana leZi v té€sné blizkosti nékolika neuroendokrin-
nich a autonomné regulacnich jader v tuberalni ¢4sti hypothalamu
—jader n. arcuatus, ventromedialis, dorsomedialis a paraventricu-
laris. Ta slouZi také jako aferentni senzoricky organ. Eminentia
mediana je mistem vstupu napf. leptinu. Zprostfedkovava pienos
informace v podobé humoralnich faktort, jako je leptin, ke klico-
vym hypothalamickym regula¢nim neuronim v medialnim bazal-
nim hypothalamu.
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23 FYZIOLOGIE ADENOHYPOFYZARNICH HORMONU

V adenohypofyze se tvoii nékolik hormonti — prolaktin (PRL),
rastovy hormon (GH), tyreotropni hormon (TSH), adrenokorti-
kotropni hormon (ACTH) a gonadotropiny — luteiniza¢ni (LH)
a folikuly stimulujici hormon (FSH).

2.3.1 Prolaktin

Prolaktin je polypeptidovy hormon o 199 aminokyselinach. V cir-
kulaci se vyskytuje ve tfech formach — jako monomer o velikos-
ti 23 kDa, biologicky nejaktivnéjsi, dale jako dimer o velikosti
48-56 kDa a jako polymerni forma prolaktinu (,,big*) o velikosti
pres 100 kDa. Hlavnim inhibitorem sekrece prolaktinu je dopa-
min tvofeny v tuberoinfundibularni oblasti hypothalamu, odkud
je dopamin transportovan k laktotropnim bunikdm hypofyzy hy-
pothalamo-hypofyzarnim portdlnim cévnim systémem. Sekreci
prolaktinu stimuluje naptriklad TRH, oxytocin, déle epidermalni
rustovy hormon (EGF), b-fibroblastovy rastovy faktor (bFGF),
vazoaktivni intestindlni polypeptid (VIP), estrogeny (proto maji
Zeny ve fertilnim véku vyssi hladiny prolaktinu neZ muZi a post-
menopauzalni Zeny), serotonin (vliv na no¢ni vzestup) a dalsi lat-
ky. Prolaktinovy receptor patfi do skupiny transmembranovych
cytokinovych receptort, je podobny receptoru pro riistovy hormon
a stejné tak tvofi pfi vazbé ligandu dimery, které spoustéji dal-
§i intracelularni déje. Vyznam prolaktinu je esencidlni pro vyvoj
mlécné Zl4zy v gravidité a v dobé laktace. Kojeni stimuluje sekreci
prolaktinu. Pokud Zena nekoji, klesaji vysoké t¢hotenské hladiny
prolaktinu (obvykle kolem 200 pg/l, nékdy az 450pug/l) béhem
sedmi dnid po porodu k normé.

23.2 Ristovy hormon
Ristovy hormon (GH) je polypeptidovy hormon o 191 aminoky-
selindch (22 kDa). V krvi se kromé této monomerni formy, kte-
ra predstavuje 75 % cirkulujiciho ristového hormonu, vyskytuje
i molekula o 20 kDa (asi 10% v cirkulaci) a dile dvé desamino-
formy GH. GH je produkovén pfedevSim somatotropnimi buiika-
mi, které jsou lokalizovany v laterdlnich ¢astech hypofyzy a tvori
35-45 % bunék adenohypofyzy. Soucasné je v mensi mife tvoren
i v mamosomatotropnich butikich spolu s prolaktinem.

V regulaci sekrece se uplatiiuji zejména hypothalamické hor-
mony (GHRH) a somatostatin. Déle se uplatiiuje ghrelin, ktery
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pusobi na receptory pro sekretagoga GH. Vysledkem interakce
téchto vlivll je pulzni vyplavovani GH. Nejvice GH (70 %) se
fyziologicky vyplavuje v prvé epizodé€ spanku s pomalymi vlna-
mi. Béhem Zivota se nejvice GH vyplavuje v détstvi a puberté,
déle s vékem sekrece GH klesa. V regulaci se uplatiiuje celd fada
dalSich vliva. Stres a fyzicka zat€Z, malnutrice, proteiny a ami-
nokyseliny (arginin) a také hypovolemicky nebo septicky Sok sti-
muluji sekreci GH. Emo¢ni deprivace, deprese, zavazné celkové
onemocnéni, volné mastné kyseliny, obezita a dalsi vlivy sekreci
inhibuji. Akutni podani glukokortikoidii stimuluje sekreci GH, ale
chronické zvyseni kortikoidii sekreci tlumi (napt. Cushingliv syn-
drom, 1écba vyssimi davkami kortikoidf). V cirkulaci je GH vazan
na vazebné proteiny dvojiho druhu — s vysokou afinitou k GH (ve-
likost 60 kDa, extracelularni fragment receptoru GH, vaze 50 %
22kDa GH) a vazebny protein s nizkou afinitou (20 kDa, bez vzta-
hu ke GH receptoru, vaze 10-15 % GH).

GH puisobi na své membranové receptory. Ty po navazani mo-
lekuly GH dimerizuji a spoustéji kaskadu fosforylaci zahrnujici
JAK/STAT cestu. Hlavni G¢inek GH se uplatiiuje stimulaci ristu
a metabolickym plisobenim. Vysoka koncentrace GH receptorti se
vyskytuje zejména v jatrech, ale jsou zastoupeny i v celé fadé dal-
Sich tkani v¢etné tuku a svalové tkané. K hlavnim metabolickym
ucinkiim GH patii proteoanabolicky, lipolyticky, antiinzulinovy
efekt a retence natria a vody v organismu. Vyznamna ¢ast icinkll
GH je zprostfedkovana inzulinu podobnym riistovym faktorem-1
(IGF-1), ktery je tvofen v celé fadé¢ tkani, zejména v jatrech (70 %
cirkulujich IGF-1 pochazi z jater) a ledvinach.

233 Gonadotropiny

Luteiniza¢ni (LH) a folikuly stimulujici (FSH) hormony, TSH
a humanni choriogonadotropin (hCG) jsou strukturdlné podobné.
Alfa podjednotka (92 AMK) je spolecna pro tyto hormony a 1isi
se v beta podjednotkach. LH a FSH se tvofi ve stejnych bunkach,
i kdyZ jejich sekrece je odlisné regulovana. Beta podjednotka LH
je tvofena 121 aminokyselinami a beta podjednotka FSH 118
AMK. Sekrece gonadotropinil je pfirozené stimulovana hypotha-
lamickym GnRH cestou hypothalamo-hypofyzarniho portalniho
systému. Gonadotropiny uvoliiujici hormon (GnRH) je uvoliiovan
v pulzech po 90-120 minutach. Zmény ve vysi a frekvenci pulst
GnRH a zpétna vazba androgenii a estrogenii ovliviluji sekreci
FSH a LH. MutZi a Zeny se li§i v sekreci GnRH. U muZi probihaji
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Obr. 2.8 Hladiny gonadotropin{ a ovaridlnich hormon( v priibéhu menstruacniho cyklu;
FSH — folikuly stimulujict hormon, LH — luteiniza¢nf hormon, E2 — estradiol, PG — progesteron

pulzy v konstantni frekvenci, zatimco u Zen se li§i v pribéhu men-
strua¢niho cyklu a dochézi k vyraznému vyplaveni bezprostiedné
pred ovulaci (obr. 2.8). Nizk4 frekvence pulzid stimuluje uvoliiova-
ni FSH, vyssi frekvence LH. GnRH kontroluje komplexni proces
rustu folikulu, ovulace, vyvoje Zlutého téliska u Zen a spermato-
geneze u muZzu.

Inhibi¢né na sekreci gonadotropind piisobi pohlavni hormony na
urovni ovlivnéni sekrece GnRH v hypothalamu, ale i pfimym piso-
benim na hypofyzarni gonadotropni buiiky. Testosteron a progeste-
ron inhibuji sekreci gonadotropinl pfevazné pres hypothalamické
pusobeni. Estradiol ma vyznamny vliv v hypothalamu i v hypofyze
a plsobi pfevazné inhibicné, ale ve fertilnim véku Zeny ma v pozd-
ni folikularni fazi i stimulaéni t¢inek na vyplaveni gonadotropind.
Vyznamné zpétnovazebna suprese FSH se uplatiiuje ptes inhibin
produkovany Sertoliho buiikami testes a folikularnimi a lutealni-
mi buitkami ovaria. Fyziologicka sekrece GnRH a gonadotropinii
véetné fyziologické pulzni sekrece je nezbytnd pro vyvoj spermii
u muze a pro ovula¢ni cykly u Zen ve fertilnim véku. GnRH je niz-
ky v détstvi a jeho sekrece stoupd v dobé puberty. ZvySena koncen-
trace prolaktinu vede k sniZeni GnRH aktivity. Vrozené se netvoii
GnRH u pacientti s Kallmannovym syndromem.

S poruchou funkce ovarii nebo testes dochdzi k vzestupu kon-
centrace gonadotropinil.
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234 Adrenokortikotropni hormon

Adrenokortikotropni buiiky tvoii pfiblizné 20 % funk¢nich bunék
adenohypofyzy a jsou lokalizovany v jeji medidlni ¢asti. ACTH
vznika Stépenim z molekuly proopiomelanokortinu o 266 ami-
nokyselindch. Vlastni ACTH obsahuje 39 aminokyselin. Zejména
12 aminokyselin na N-konci molekuly je kli¢ovych pro stimulaci
syntézy steroidl v kiife nadledvin. Cirkadidnni rytmicita sekrece
ACTH je fizena z nucleus suprachiasmaticus hypothalamu pro-
stitednictvim kortikotropin uvoliiujiciho hormonu (CRH). ACTH
je vyplavovén v pulzech kolem 40 za 24 hodin. Diurnélni rytmi-
citu sekrece ACTH charakterizuji spiSe zmény v amplitud€ pulzt
nez jejich frekvence. Na fizeni sekrece se zpétnovazebné uplat-
nuji periferni kortikosteroidy, a to jak na drovni suprese CRH,
tak i ACTH. ACTH téZ suprimuje sekreci CRH. ACTH stimuluje
syntézu a sekreci predevsim glukokortikoidd, v mensi mite andro-
genll a mineralokortikoidl v kife nadledvin. V regulaci sekrece
aldosteronu je dominantni vliv systému renin-angiotenzin.

23.5 Tyreotropni hormon

Tyreotropni buiiky tvofi pfiblizné 5 % funkénich bunék adenohy-
pofyzy a jsou lokalizovany pfevaZzné v anteromedidlnich partiich.
TSH je glykoprotein tvoteny alfa a beta podjednotkou. Alfa pod-
jednotka je identicka pro TSH, LH, FSH, hCG, avsak jeji regulace
je v jednotlivych burikach specificka. Beta podjednotka je speci-
ficka pro jednotlivé hormony. Pro funkci TSH je dilezité i nasled-
na glykosylace. Sekrece TSH probiha tonicky s intermitentnimi
pulzy. Transkripce obou podjednotek i uvoliiovani TSH z granul
jsou stimulovany hypothalamickym tyreotropin uvoliiujicim hor-
monem (TRH) a suprimovény trijodthyroninem (T3). T3 supri-
muje téZ sekreci TRH a sniZuje pocet TRH receptorii v hypofyze.
Dalsimi regulacnimi vlivy jsou dopamin (inhibuje, avSak dlouho-
dobé podavani dopaminergnich agonistli nevede k hypotyredze)
a kortisol (suprimuje sekreci TSH). Hladina TSH u novorozen-
ce stoupd rychle po narozeni, dosahuje maxima za 30 minut po
porodu a vraci se k uvodnim hodnotdm béhem 48 hodin. TSH
stimuluje syntézu a sekreci tyreoidalnich hormoni plisobenim na
TSH receptory (receptory spojené s G proteiny) na membrané ty-
reocytd. Koncentrace TSH jsou zvySené pii primarni (periferni)
hypotyre6ze. Pfi centralni hypotyredze jsou hodnoty TSH snize-
né jen v jedné tretin¢ piipadti a TSH neni vhodny k diagnostice
centralni hypotyredzy. K diagnostice je nezbytné stanoveni snize-
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ného volného thyroxinu (T4) spolu s TSH, ktery je bud sniZeny,
nezvysSeny nebo jen minimalné zvySeny. Podobny ndlez (nizky
volny T4 i TSH) byva i u kriticky nemocnych bez hypofyzarniho
onemocnéni (tzv. euthyroid sick syndrome).

24 FYZIOLOGIE HORMONU UVOLNOVANYCH
Z NEUROHYPOFYZY
241 Vasopresin a oxytocin

Oba tyto hormony jsou nonapeptidy a jsou kédovany geny na 20.
chromozomu. Jejich syntéza se déje v jadrech hypothalamu (nuc-
leus supraopticus a paraventricularis), odkud jsou axony trans-
portovany do neurohypofyzy. Na vyvoldvajici podnét nastava
uvolnéni ze sekrecnich granul v neurohypofyze do perivaskular-
niho prostoru, odkud prechédzeji do sité kapilar. Soucasné je pri
stimula¢nim podnétu indukovéana i jejich transkripce a transport do
neurohypofyzy. Oba peptidy jsou syntetizovany v separatnich va-
sopresin- a oxytocinergnich magnocelularnich neuronech a jejich
syntéza, sekrece a funkce jsou fizeny samostatné. Fyziologicky
se na magnetické rezonanci zobrazuje neurohypofyza obsahujici
granula vasopresinu zvySenym signdlem v T1W zobrazeni.

Syntéza a sekrece vasopresinu jsou fizeny osmotickymi a tla-
kové-volumovymi podnéty. Uginek vasopresinu v cilovych or-
ganech je zprostiedkovéan separatnimi receptory — V1 receptory
jsou lokalizovany na cévach a V2 receptory na epitelu sbérnych
kanalkd ledvin. V3 receptory zprostfedkuji sekreci ACTH z bu-
nék adenohypofyzy. Stimulace tvorby hemokoagula¢niho VIII.
faktoru je zprostfedkovédna receptory V2. Vasopresin je hlavnim
hormonem v regulaci hospodareni s vodou v organismu a udrzo-
vani osmolality plasmy. Hlavni poruchy v tvorbé, sekreci nebo
ucinku vasopresinu se proto manifestuji pfedevs§im abnormalni
exkreci nebo retenci vody. Regulace magnocelularnich neuront
pres osmoreceptory reaguje jiz na 1% zmény osmolality plasmy
a je daleko citlivéjsi nez tlakoveé volumova regulace, kterd reaguje
na zmény az kolem 10-15 %. Pokles osmolality vede k poklesu
sekrece vasopresinu a naopak. Dalsi potencialni regulacni vlivy se
fyziologicky vyznamnéji neuplatiiuji, ale mohou hrat urcitou roli
za nékterych patologickych stavil (inhibi¢ni vliv glukokortikoidd,
stimulace nauzeou a zvracenim).
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