Rustovy hormon (sekrece)

Rizeni sekrece hypothalamem

Sekrece STH je rfizena dvéma hypothalamickymi hormony, které jsou secernovany do portalni hypofyzarni krve:

1. GHRH (STH-RH, GRH, somatoliberin) - plsobi stimula¢né.
2. Somatostatin (GHIH) - plsobi inhibi¢né.

Protoze nelze prfimo méfrit ani GRH ani somatostatin, je nutné povazovat zménu v sekreci STH za projev souctu
obou téchto hypothalamickych hormon(. Kromé této regulace se na regulaci sekrece STH podili fada dalsich
faktort (viz dale).

GHRH

GRH stimuluje syntézu i sekreci STH v somatotropech adenohypofyzy (tvorbou cAMP). V lidském hypothalamu
je pritomen GRH o 40 i o 44 aminokyselinach. Neurony secernujici GRH jsou lokalizovany v nuclei arcuati a jejich
axony konci v zevni vrstvé eminentia medialis. GRH se syntetizuje z vétSiho prekurzoru o 107 nebo 108
aminokyselinach (lisi se pritomnosti, resp. nepritomnosti serinu na pozici 103). Lidsky GRH se silné podobd
mnohym gastrointestindlnim peptiddim, véetné sekretinu, gastrinu, vasoaktivniho intestinalniho peptidu (VIP) a
zaludecniho inhibi¢niho peptidu. Polo¢as GRH je 50 min. Podani GRH vede k rychlé sekreci STH (béhem
minut), vrcholu dosdhne po 30 minutach a U¢inek pretrvava 60-120 minut.

Somatostatin

Somatostatin inhibuje sekreci STH (snizuje tvorbu cAMP v somatotropech) i

TSH (tim, Ze zvySuje primy inhibi¢ni Gc¢inek thyroidalnich hormon( na P O 7
adenohypofyzarni thyreotropy). Buriky secernujici somatostatin se nachazi Sttt e

v periventrikuldrni oblasti hypothalamu bezprostifedné nad optickym !

chiasmatem a jejich nervovéa zakonceni jsou difuzné v zevni vrstvé eminentia (w ra
medialis. Somatostatin je tetradekapeptid a kromé hypothalamu je také v D- Somstoststin
bunkach Langerhansovych ostriivkd pankreatu, v gastrointestinalni sliznici a Struktura somatostatinu

v parafolikularnich burfikach (C-bunky) stitné Zlazy. Prekurzor somatostatinu ma

116 aminokyselin. V hypothalamu je hlavni somatostatin-14, ve stfevé je

somatostatin-28. Somatostatin ma téz silné inhibi¢ni G¢inky na dalsi hormony, v¢etné insulinu a glukagonu
(parakrinné v Langerhansovych ostrlivkach), gastrinu, sekretinu a VIP (v gastrointestinalni sliznici). Sekrece
somatostatinu se zvysuje pri zvy3ené hladiné STH a IGF-I (viz dale). Dlouhopdsobici synteticky analog
somatostatinu (oktreotidacetat) se vyuziva v terapii (pro stavy nadbytku STH).

Narazova sekrece

STH se do krve vyplavuje v pulzech. Tato nepravidelnd, intermitentni sekrece je spojena se spankem a zavisi na
véku. Vrcholu dosahuje za 1-4 hodiny po usnuti (béhem spdnkovych fazi 3 a 4). Tyto nocni sekre¢ni pulzy ¢ini asi
70 % celkového mnozstvi secernovaného za den a jsou vySsi u déti, s vékem se snizuji. Sekrece GRH je epizodicka
a jeji zvysSeni koreluje s navysenim sekrece STH. Sekrece somatostatinu je spiSe tonicka.

Inzulinu podobné rustové faktory

U¢inek rlistového hormonu je zprostfedkovan predevsim insulinu podobnymi
rdstovymi faktory (IGF-I1 a IGF-11) (STH ma ale také nékteré primé Gcinky - cestou
cAMP). IGF-I (pdvodné somatomedin C) a IGF-II (plivodné somatomedin A) jsou
hlavnimi a u lidi pravdépodobné jedinymi somatomediny v krvi. Oba maji
strukturu podobnou proinsulinové molekule a oba se vazi na proteiny plazmy
(coz prodluzuje jejich polocas v krvi). Do soucasnosti bylo identifikovano Sest
IGF-vazebnych bilkovin (IGFBP), které jsou rlizné distribuovany v rliznych
tkanich. VSechny jsou pritomny v plazmé. Asi 95 % IGF cirkuluje v krvi ve vazbé
na IGFBP-3, jehoz hladina v séru je prfimo Umérné koncentraci STH a nutri¢nimu

stavu organismu. Nedostatek STH zpUsobuje nizsi koncentrace IGF-I i IGF-II, ale
nadbytek STH zvySuje IGF-I aniz by ovlivnil IGF-II. Prostorovy model IGF-I

IGF-I

Jediny gen pro prepro- IGF-1 je lokalizovany na dlouhém raménku chromozomu 12. IGF-I je bazicky polypeptid o 70
aminokyselinach. Jeho receptor (receptor typu |) se nachazi na buné¢né membrané a podoba se inzulinovému
receptoru (dva alfa a dva beta retézce). Vazbou IGF-I na receptory typu | dojde ke stimulaci tyrosinkindzy a
nasledné autofosforylaci tyrosinovych molekul, coz vede k bunécné diferenciaci nebo délenfi (prip. k obojimu). IGF-I
receptory jsou ,down-regulovany” pfi zvysené koncentraci IGF-I. Naopak snizené koncentrace IGF-I vedou

napr. chrupavkou). Zda se, Ze se predava sousedicim bunkam, které ovliviiuje parakrinnim plsobenim (pfip. je
autokrinnim faktorem, ktery ovliviiuje buriku, ze niz pochdzi), v krvi tak nemusi mit nejvétsi Gcinky.
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Pred narozenim sekrece IGF-I na rlistovém hormonu nezavisi (viz dale), po narozeni je vSak stimulovdna STH a IGF-I
maé vyrazny stimulaéni Gc¢inek na rlst. Koncentrace IGF-I v krvi stoupd v détstvi a vrcholi v dobé puberty, pak klesa
az k nizkym hodnotam ve stéari. IGF-1 se v soucasnosti vyrabi rekombinantni DNA technologii. Podavani IGF-I zvysuje
retenci dusiku a snizuje dusik mocoviny v krvi a stimuluje rlst u STH resistentnich pacientd (Larondv nanismus).

IGF-1I

IGF-Il je neutrdlni peptid sklddajici se z 67 aminokyselin. Gen pro prepro-IGF-Il je lokalizovan na kratkém raménku
chromozomu 11 (v blizkosti genu pro preproinsulin) a u dospélych se exprimuje jen v chorioidadInim plexu a v
meningach. Receptor typu Il pfednostné vaze IGF-1l a je totozny s mandzo-6-fosfatovym receptorem, coz je
transmembranova bilkovina s jedinym retézcem. Vétsina Gc¢ink{ IGF-Il se zda byt zprostfedkovana interakci

s receptorem typu |, byly popsany i nezdvislé Ucinky IGF-II prostfednictvim receptoru typu Il. IGF-Il je na STH
prevazné nezavisly a ma vyznam pfi rlstu fétu pred narozenim.

Dalsi faktory regulujici sekreci STH

Vedle GRH a somatostatinu reguluji sekreci STH dalsi faktory:

Stimulacni
1. hypoglykémie (napr. podani 2-deoxyglukdzy, kterd zplsobi intraceluldrni deficit glukézy, se zvysi sekrece
STH),
2. prijem potravy s vysokym podilem proteind, ale také proteinokalorickd malnutrice (vede ke sniZeni tvorby
IGF-1 a tim k odpadnuti negativni zpétné vazby),
3. intravendzni inflze aminokyselin (napf. argininu), hladovéni (diky tomu dojde k mobilizaci tuk( jako zdroje
energie a Setreni proteint),
4. télesna ndmaha, stres, dopaminergni a a-adrenergni agonisté.

Pohlavni hormony, predevsim estrogeny, a B-adrenergni antagonisté zvysuji reakce STH na stimula¢ni podnéty
(jako jsou arginin, inzulin).

Snizujici hladinu
Peroralni ¢i intravendzni poddani glukézy snizuje hladinu STH (vyuziti v diagnostickém testu akromegalie). Mastné
kyseliny potlacuji reakce STH na nékteré sekre¢ni podnéty, jako jsou arginin a hypoglykemie. Také nadbytek

kortizolu a hypo- i hyperthyredzea snizuji odpovéd ristového hormonu na sekre¢ni podnéty. Sekreci STH inhibuji -
adrenergni agonisté a dopaminergni antagonisté.

Odkazy
Souvisejici ¢clanky

= R{stovy hormon (obecné)
= R{stovy hormon

Externi odkazy

RUstovy hormon (https://www.rustovyhormon.cz/)
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