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Co byste méli umét..

= definovat pojem hormon, receptor, neurotransmiter, endokrinni
zlazy, endokrinni, parakrinni (tkanovy) a autokrinni hormon

= umeét popsat funkci hypothalamu a hypofyzy v hormonalni
regulaci, obecné mechanismy pusobeni hormonu plus priklady

= podrobné znat funkci a mechanismus pusobeni inzulinu,
glukagonu, adrenalinu, thyroxinu, vasopresinu

" ramcove znat chemickou podstatu a funkci jednotlivych hormont



HORMON:

* signdlni molekula zajistujici u mnohobunécénych
organismu komunikaci mezi bunkami, tkanémi a
organy '
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* koordinované fizeni rustu, vyvoje, homeostasy
atd.



Hormon vs. Neurotransmiter

Hormon Neurotransmiter

Definice latky, které jsou latky, které se uvolnuji na
produkovany v organismu konci nervové bunky po
a transportovany v prichod nervového impulsu,
tkanovych tekutinach jako  prenos impulsu do jiného
krev nebo miza, stimulujici  neuronu, svalu nebo jiné
specifické bunky nebo struktury
tkdné k akci ‘_‘,&x\d*

Vyskyt rostliny i zivoCichové zivoCichové

Prenos prenaseji se krvi ¢i mizou prenaseny pres synaptickou

Stérbinu

Kde ptlisobi na vzdaleném misté, odkud jsou v primém spojeni se
jsou prenaseny (neplati pro svymi cilovymi burikami
vsechny)

Délka odezvy nékolik minut az dni béhem milisekund




HIERARCHICKE USPORADANI HORMONALNI REGULACE
HYPOTHALAMO-HYPOFYZALNIHO SYSTEMU

Dvé tridy hormonu hypotalamu:

. . ) . , — Hypothalamus
Liberiny - stimuluji syntézu a

sekreci jednoho nebo vice +/-H H

hormonu v adenOhypOfyze [~ Adenohypofyza Neurohypofyza IE—)
° (4 (W4 7 d \\C
Statiny - snizuji syntézu a sekreci !
tropiny l
Z1azy s vnitini
sekreci

H
!

Rychlost sekrece je fizena zpétnou
vazbou

hormonU z adenohypofyzy

—{ Funk€ni hormony




Nadledviny

Adrenalin a
noradrenalin

systémen

Dren
nadledvin

Hypothalamus

Pfimé ovladani Neprima kontrola prostrednictvim
nervovym uvoliovani regulaénich hormonu

Regulaéni hormony se uvolnuji
do portalniho systému hypofyzy
A jsou transportovany

do predniho laloku hypofyza

—

Predni lalok hypofyzy

s,»;\““

,_. A
Kura
nadledvin

Stitna zlaza

o)

sluckokortikoidy
(kortisol,

kortikosteron)

dalsi tkané

Thyroidni
hormony (T3, T,)

Kosi, svaly a

TSH
GH
PRL
FSH
LH
MSH
ADH
OXT

Klicové hormony predniho laloku hypofyzy:
ACTH

Adrenokortikotropin - kortokotropin
Thyreotropni hormon - thyreotropin
Ristovy hormon - somatotropin
Prolaktin

Folikuly stimulujici hormon
Luteinizaéni hormon

Melanotropin

Antidiureticky hormon - vasopresinn
Oxytocin

Melanocyty (nejisty vyznam
u zdravych dospélych)

Vajecnlky

i — “_l

l

Inhibin

Testosteron

Estro en

Progesteron | | Inhibin




V4

e Nékteré dllezité endokrinni Zlazy (slinivka brisSni, dien
nadledvin aj.) nejsou pod primym vlivem hypothalamo-
hypofyzalniho systému - uvolnuji hormony na zakladé jinych
podnétl: potrava, stres, zmény iontového slozeni krve

Nadledviny

Ledviny

Created with BioRender.com



MECHANISMS PUSOBENi HORMONU

Receptor
e bilkovina specificky vazici jinou molekulu napr. hormon

e integralni membranové nebo cytoplasmatické bilkoviny
e ruzné tkdné maji rizné kombinace receptord

e pritomnost nebo nepFitomnosE“geceptoru predurcuje citlivost

bunky k hormonu

Konecny efekt:

* ovlivnéni enzymové aktivity
o ovlivnéni propustnosti membran

e ovlivnéni proteosyntézy




Ovlivnéni enzymové aktivity

e prostrednictvim enzymové aktivity receptoru

\

Substrat — Produkt

tyrosin-kinasqwy receptor
3

r

Tyrosin-kinasovy Vazba hormonu
receptor
\ (1 (1 'y
Tyrosin-kinasova -~ = — 3 — —— Aktivované
doména : " signalni proteiny

NEAKTIVNI Stimulace Fosforylace Vazba
kinasové aktivity tyrosinG intracelularnich
proteind na
,dokovaci“
stanici

https://www.fastbleep.com/biology-notes/31/1000



* prostrednictvim druhych posli

Prvni posel - hormon

Druhy posel

* nizkomolekularni intracelularni latka
* allostericky aktivator nebo inhibitor intracelularnich

enzymu L "
.y N Ny

> cyclické-AMP (cAMP) </ f\
O/CHz N N)

» cyclické-GMP (cGMP)

> vdpenaté iont o—/
e o ™
> inositol-1,4,5-trifosfdt (IP,) ° oH
» 1,2-diacylglycerol (DAG) OH OPO;Z

2-04PO OH



. receptor

inaktivni

G-protein
s GDP
LN
&
Q¥
adelnylat

------- R e N Ny cyklasa
............................... (inaktivni)

*HON

—— adelnylat cyklasa
(aktivni)
aktivni
a podjednotka ATP  amp
G-proteinu



Baclofen

GB2

Cryo-EM structure of GABAB-Gi complex. (Shen C, et al., 2021)
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’ Efekt hladiny cAMP |

zvySena
produkce

stépeni
cAMP

cAMP
Pisobijako o “uiesa AT ) X PDE - fosfodiesterasa
druhy posel \J N
i kinasa & \'\) l
- (<O ) /
\\(\ Snizeni
Otevieni Aktivace \&ZQ enzymové
iontovych enzymu aktivity
kanalt
aktivity bunék Inhibicni efekt na bunky
Priklady: Priklady:
e Adrenalin a noradrenalin e Adrenalin a noradrenalin
(B receptory) (a, receptors)

e Kalcitonin

e Parathormon

e ACTH, FSH, LH, TSH
* Glukagon




& —— hormon

I
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e, -
/ / GTP protein \ protein - P

receptor G - protein / IP,
fosfolipasa C }*

&S protein kinasa C
& (aktivovana DAG)

S

N

R
hladkeé v N
endoplasmatické — receptor IP, , protein kinasa
retikulum & ?gg?\ﬁf;du"" O — (inaktivni)

k, Ca?* \ »Ca?*/CaM protein kinasa
/ (aktivni)

ATP ADP
Piklady: ; D :

e Adrenalin a noradrenalin (o, receptory) protein protein - P
e Oxytocin

e Regulacni hormony hypothalamu
e Neékteré eikosanoidy




Priklady:
e Inzulin
Receptor e ADH (Vasopresin)
PRPPPPPRRRD
BOEEEEEEEES @ @ hormon
@ ':' iontz
&O extracefuldami
— prostor
Vezikuly s prenaseci ! ' v
e enal Kanal
Cytoplasma .
RS
N\ cytoplasma
Hormon
Vystaveni pfenasecu
na membranu ® @ ®
druhy posel ®y ©
®

druhy posel

Cytoplasma



Ovlivnéni proteosyntézy

Difuse nebo
transport pres

membranu

O

v

Cytoplasma bukiky

Zména bunécné
struktura nTbo aktivity

Translace a syntéza proteinu

Produkce mRNA

Vazba komplexu
hormon-receptor
na DNA




ROZDELENi HORMONU

Podle pusobeni

hormony AUTOKRINNI

3
hormony PARAKRINN \\\5@“
tkanové $f©

@ Oo —

hormony ENDOKRINNi
systémové

Created with BioRender.com



Podle chemické povahy

* Derivaty aminokyselin

e Peptidy a bilkoviny

e Steroidy

e Derivaty kyseliny arachidonové — pozn. Esencialni faktory
* Nizkomolekularni latky (NO, Cq(“)da..)



— Malé molekuly odvozené od aminokyselin
e Derivaty tyrosinu: +H3N_‘|‘”_C°°'
— thyroidni hormony (T3, T4) T
— katecholaminy (adrenalin, noradrenalin)

(&9
O
R
N

e Derivaty tryptofanu:

OH

— serotonin, melatonin

*HyN——CH——COO"

o



Thyroidni hormony
Trijodthyronin (T3) a thyroxin (T4)

COO°
HO

e syntéza: v stitné zlaze posttranslacni Upravou
thyroglobulinu

e funkce: stimulace metabolismu (zvySeni transkripce,
jaderny receptor), ovlivnéni tvorby tepla, zrychluje srdec¢ni
cinnost, je dulezity pro rust a spravny vyvoj mozku v détstvi
- kretenismus
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https://en.wikipedia.org/wiki/Thyroglobulin#/media/File: Thyroid_hormone_synthesis.png






Regulace hormonu stitné zlazy

Somatostatin - statin
Y TRH — thyreoliberin - liberin
| (thyreotropin releasing hormone)

Somatostatin

TSH — thyreotropin
(thyroyd stimulating hormone)

= N
‘hegativni zpétnd vazba
== * Hyperthyreosa — nizka hladina TSH v krvi
v * Hypothyreosa — vysoka hladina TSH v krvi
A /l\-"/; l K k
T4aT3

¥ Euthyrox®, Letrox®, Levothyroxin®




Katecholaminy

dehydroaskorbat SAM SAH

THB DHB
CO0® Co0© CHy
et ® | C02 @ askorbat ® A
- Lpl=dr — HaN—CHy HN=CH;
HO—CH HO—CH
: OH OH
OH OH
L-Tyr L-DOPA dopamin noradrenalin ~ adrenalin

(norepinefrin)  (epinefrin)

1] Tyrosin-3-monooxygenasa [Fe?*] EC 1.14.16.2
2 | DOPA-dekarboxylasa [PLP] EC4.1.1.28
3 | Dopamin-B-monooxygenasa [Cu] EC 1.14.17.1

4| Fenylethanolamin-N-methyltransferasa EC 2.1.1.28

Koolman J., R6hm KH: Barevny atlas biochemie, Grada 2012



!!renalm, nora!renalm

(boj + uték)
CNS e vdreni nadledvin
* mobilizacni hormon
* neuromodulator

Nadledviny

kosterni svaly:  mobilizace glykogenu
zrychleni glykolysy a produkce ATP

l

Nl sila a vytrvalost

tukova tkan: &eépenitukd na uvolfiovani

ATP
glycerol a MK = MK do krve

jétra: stépeni glykogenu = uvolfiovani glukosy do krve

srdce: stimulace betal receptoru = zvy3eni krevniho tlaku
a tepové frekvence

hladkeé svaly CEV: kontrakce i relaxace (Ca%)

» pUlsobi na receptory sprazené s G-proteiny (zména koncentrace cAMP, Ca?*)



Serotonin
neurortansmiter i parakrinni hormon
NH,*

CH,CHCOO" NH;"
tag PHB CH,CHCOO CH,CH,NH,

N\/l\’Ofgz’ )

N

L-Trp 5-hyd roxytAryptofan serotonin

1| Tryptofan-5-monooxygenasa [Fe?*] EC 1.14.16.4
2| 5-HTP-dekarboxylasa [PLP] EC 4.1.1.28

* uvolnuje se pri zanétech
* uvolnuje se pri rozpadu krevnich desticek
e ovlivhuje kontrakci strev



CH,CH,;NH,
HO

N1

N/

H

* produkovan epifyzou hlavné v noci
* reguluje a zpusobuje pocit Unavy
* fidi denni rytmy

A

Co
AcetylCoA

HO

Melatonin
CH
AN | ’ CH,CH,NHCCH,
\ (o) o 1]
— 2 > A\
N/ N
SAM SAH H

1| Serotonin-N-acetyltransferasa EC 2.3.1.87
2| Acetylserotonin-O-methyltransferasa EC 2.1.1.4
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Casto syntetizovany ve formé prohormon - aktivace pred
nebo po sekreci

e Kratké peptidy

— napr. antidiureticky hormon (ADH), oxytocin (OXT) (9
AK)

e Proteiny

— napr. rustovy hormon (GH; 191 AK), prolactin (PRL;
198 AK)

e Glykoproteiny - proteiny se sacharidovym retézcem

N
€
\

— thyreotropin (TSH)
— luteinizacni hormon (LH)
— folikuly stimulujici hormon (FSH)



Kratké peptidy
Vasopresin (ADH) Tyr
Phe
%
b,
Y
Gln %

Gly

Oxytocin Tyr

lle

Gln




Primé uvolinovani
hormonu . .
Smyslova Stimulace oxytocin

stimulace osmotickym * vasopresin (ADH)

tlak§n

o

Zadni lalok hypofyz)\((i@@urohypofyza

Ledviny

a\ /4%
E (& t:ﬁ"\‘
s, L“; f
W[5
U

Muzi: Hladky sval
v chamovodu a prostata

'/ Zeny: Hladky sval
délohy a prsni zlazy



Peptidy a proteiny produkované adenohypofyzou

Hormon Fyziologické ucinky

kortikotropin stimulace vylucovani steroidnich hormonu z kiry
(ACTH) nadledvinek

somatotropin rastovy hormon

prolaktin stimuluje produkci mléka

thyreotropin stimuluje vylucovani thyroxinu

(TSH)

gonadotropiny: stimuluji tvorbu pohlavnich hormonu, ridi
folitropin, menstruacni cyklus

lutropin

@® glykoprotein ® peptid @ protein



Lutropin (luteiniza¢ni hormon, LH)
Folitropin (folikuly stimulujici hormon, FSH)
Choriovy gonadotropin (hCG)

Téhotensky test

<«— folikul. faze > <

lutedlni faze ——

Endokrinni
cyklus

Hladiny
hormon
bé&hem
cyklu

] Ovulace
A

P - prostaglandin, E, - estradiol, LH - luteinizatni hormon, T
FSH — folikuly stimul hormon

Menstruace

Kontrolni zona

L ¥ 1

-

[
N

R N Al
L] I

»

e a9 ks
ERE bl alil

Negativni

Pozitivni




Peptidy a proteiny produkované pankreatem

Hormon Fyziologické ucinky
insulin, regulace energetického. metabolismu (antagonisté)
glukagon

@® glykoprotein ® peptid @® protein



Pankreas - slinivka

v

o zlaza s vnéjsi i vnitrni sekreci

o Se sklada z ¢lankd, které tvofi shluky zndmé jako pankreatické ostrivky
nebo Langerhansovy ostrivky

1. alfa bunky produkuji glukagon
2. beta bunky produkuji insulin
2. delta a gama bunky produkujépeptidovy hormon somatostatin

A
. F buniky produkuji pankreaticky polypeptid (PP) - parakrinni

ucinek o buriky
Zlucnik
Zlucovod
B buriky
slinivka brisni 5 buiiky

tenké strevo



N-konec

signalni
sekvence

’—

sindlni
sekvence Peptid B

Peptid A

Peptid C

v

Peptid B

N-konec

Peptid A

Peptid C

Peptid B

§o

Peptid A |
S S
L3

Peptid C

C-konec

C-konec

Preproinsulin

2]

Proinsulin

Insulin

Created with BioRender.com



hladina glu

rd

Zvysuijci se

Transport glukosy
do cilovych bunék

Zvyseni rychlosti odbouravani
glukosy a produkce ATP

Zvyseni tvorby glykogenu

Sekrece
INSULINU

t

Zvyseni proteosyntézy

PO )
Zvysen X gyn\tezy TAG
\\l@’kove tkani

R

Zvysena koncentrace
glukosy v krvi

o

alni hladina glukosy
(3,9-5,6 mmol/l)

Koncentrace glukosy
v krvi klesa




Zjednoduseny obrazek, jak funguje inzulin...

| Insulin Receptor

Protein
Synthesis

Apoplosis <«— Transcription Transcription — Growth



U¢inky inzulinu

* Transport glukosy do bunék (GLUT4 - kosterni sval, myokard a
tukova tkan)

e Aktivace fosfofruktokinasy-1

* Inaktivace fruktosa-1,6-bisfosfatasy

* Aktivace pyruvatdehydrogenasoveho komplexu
* Inaktivace glykogenfosforylaéy

* Aktivace acetyl-CoA-karboxylasy

* Aktivace proteosyntézy



hladina glukosy

rd

rd

Klesa koncentrace
glukosy v krvi

Zujici se

Sni

¢

Sekrece

- | GLUKAGONU

alni hladina glukosy v k
(3,9-5,6 mmol/l)

Koncentrace glukosy
v krvi vzrista

Odbouravani glykogenu
(jatra, kosterni svaly)

Odbouravani tuku na MK
(tukova tkan)

Syntéza a uvolnovani glukosy

(jatra)




—
ATP ADP

aktivace glykolysy

20,POCH, 0PO,> 20;POCH; OP0,%

s N
HO HO
CH,0H CH.0H
OH OH
ADP X H20
Lo Pi
ATP OH .

>0,POCH, OH “0sPOCH, OH
0 (0]
HO HO
CH.OH | CH,OH
OH OH

aktivace glukogenese

P; H.0

Created with BioRender.com




Renin-angiotensinovy systém

4 Pokles krevniho tlaku ' l
k’ Ang|oten2|nogen
‘—» Renin

Angiotenzin |

Anglg(:enzin-konvertujici

L\Oé enzym
Ar%bnzin I
| 7| |
' @ff‘” N
%i\ : \l\.
Cévy hlaqkych Neurohypofyza Kdra nadledvin Ledviny
svall l
vasokonstrikéni produkce antidiuretického produkce o i
Géinek hormonu aldosteronu & motand

| | | |
!

f Zvyseni krevniho tlaku

Created with BioRender.com
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Produkujici zlaza

Hypothalamus

liberiny, statiny

Fyziologické ucinky

uvolfiuji hormony (resp. blokuji uvolfiovani hormon) z adenohypofysy

Neurohypofyza oxytocin stahy hladkého svalstva (déloha, mlé¢na zlaza, ,hormon lasky“)
vasopresin (ADH) zadrzovani vody, zvySovani krevniho tlaku
Adenohypofyza kortikotropin (ACTH) stimulace vylucovani steroidnich hormonu z kiry nadledvinek

enkefalin, endorfin

opioidni uc¢inek na CNS

somatotropin

rastovy hormon

prolaktin

stimuluje produkci mléka

thyreotropin

stimulujeazylucovani thyroxinu

gonadotropiny:
folitropin, lutropin

stimuluji tvorbu pohlavnich hormond, fidi menstruaéni cyklus

Gastrointestinalni trakt

(tkaR)

gastrin, sekretin
(tkanové horm.)

stimuluje sekreci Zalud. $tav, stimuluje sekreci pankreat. $tdv a HCO;

Pankreas

insulin, glukagon

regulace energetického metabolismu (antagonisté)

ré

PFistitna téliska

parathormon,
kalcitonin

regulace metabolismu Ca%* a P,

Ledviny (jatra)

erythropoetin

stimuluje produkci erythrocytt

renin enzym - vznik angiotensinu, regulace hospodareni s ionty a vodou,
krevni a osmoticky tlak
@® glykoprotein ® peptid @® protein



Derivaty cholesterolu

Nejsou skladovany a okamzité po syntéze jsou z bunéek
uvolnovany

Enzymy syntézy lokalizovany v mitochondriich a hladkém ER
Snadno prochazeji bunecnou membranou
Jsou vazany na transportni proteiny v plasmeé

Cirkuluji v organismu déle nez sekretované hydrofilni
hormony

Vzhledem k tomu, Ze steroidy zasahuji do exprese gend,
nastupuji jejich uc€inky ve srovnani s ostatnimi hormony
pomaleji, ale ucinkuji déle



CHOLESTEROL

PROGESTERON

KORTIKOSTERON

PREGNENOLON

ALDOSTERON

DHEA
Dehydroepiandrosteron

|

TESTOSTERON o




Kortisol
® ©) ®

hypothalamus adenohypofyza kira nadledvm

Y —.—> ACTH & _> kort|sol — ovlivnéni metabolismu Zivin

(= ‘

Created with Biorender.com
Template adapted from: Camilla Maria Fontana

PhD Student, University of Padova
(O
,Q\\

e Ovliviuje metabolismus sacharidu, tuku a bilkovin

* potlacuje imunitni odpovéd tim, Ze snizuje aktivitu a pocet ruznych
typu imunitnich bunék, jako jsou napriklad T-lymfocyty a makrofagy

e zvysuje citlivost cévnich bunék na drahy, které zvysuji krevni tlak, a
zpomaluje rychlost srdecniho tepu.



R
Vysoka hladina

Estradiolu u muzu Testosteronu u Zen

Zvysené riziko

mrtvice )
Unava
Onemochéni srdce
iy . o Zvétseni prsou
Zvysené mnozstvi \ &>

> "4\(\

tukové tkané

Caster Semenya after winning a silver medal at the 2012 Olympics.
Dylan Martinez / Reuters

Problémy s erekci

nizké libido
Zvétsena prostata a

riziko rakoviny prostaty

Ztrata svalové
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Hormon Produkujici zlaza Fyziologické ucinky

kalcitriol »ledviny“ Stimuluje syntézu Ca?* transportniho proteinu
Reguluje homeostazi vapniku a fosforu
androgeny -testosteron gonady a kdra Zodpovida za muzské sekundarni pohlavni znaky
nadledvin V mnoha cilovych organech mizZe byt testosteron preménén
na dihydrotestosteron (DHT)
glukokortikoidy - kiira nadledvin komplexni ovlivnéni metabolismu
kortizol (spiSe aktivacni)

Adaptace na stres

ma mnohacetné ucinky na imunitni systém, potlacuje zanéty
pUsobi i jako mineralokortikoidy - zvySuje krevni tlak a
vychytavani Na*

mineralokortikoidy - kdra nadledvin Zvyiuje krevni tlak, reguluje objem tekutin
aldosteron Zvysuje vychytavani Na*
progestiny - zluté télisko Rizeni menstruaéni cyklu a prabéhu
Progesteron placenta téhotenstvi

varlata Diferenciace mlécnych Zlaz
estrogeny — gonady a kdira Zeny:
estradiol nadledvin Odpovédny za zmény v endometriu

Zodpovédny za sekundarni pohlavni Zenské znaky
Diferenciace mlécné Zlazy.

Muzi:

Inhibitor syntézy testosteronu zpétnou vazbou




) Nizkomolekulatni latky
OXID DUSNATY (NO)

e za normalni teploty bezbarvy, paramagneticky plyn, pro ¢lovéka jedovaty a
za pritomnosti vlihkosti leptajici (Wikipedie)
e Parakrinni hormon ““

NADPH +H* NADP

NO-synthasa, EC 1.14.13.39

* ucCinek na hladké svalstvo Cév - rozsireni cév
* zpUsobuje erekci, uvolnéni svalstva v travici soustavé posouvani potravy
o nestabilni (polocas 1-5s)
o aktivuje guanidylatcyklasu (cGMP)

VIAGRA: inhibice fosfodiesterasy

e Neurotransmiter
* ovliviiuje uéeni a pamét


https://e-learning.vscht.cz/mod/glossary/showentry.php?eid=51260&displayformat=dictionary
https://enzyme.expasy.org/EC/1.14.13.39

R
Rostlinné hormony
(fytohormony)

e analogické Zivoc¢iSnym hormonum - misto jejich synthesy a vylucovani muize
byt vzdaleno od mista plUsobeni

* obvykle mnohem méné specifické

* maji Sirokou a mnohocetnou aktivitu

auxiny o
o odvozené od tryptofanu"
o reguluji rust
gibereliny
o isoprenoidy
o stimuluji déleni a prodluzovani bunék, kliceni semen, u
nékterych rostlin stimuluji kveteni
cytokininy a kyselina abscisova
o isoprenoidy
o pusobici proti ucinku vétsiny ostatnich hormonu
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Praha, 2024. Dostupné z: https://e-learning.vscht.cz/course/view.php?id=301
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