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Produkovany ve 3 vrstvach kury nadledvin

* Vnéjsi vrstva — mineralokortikoidy
e Stredni vrstva — glukokortikoidy
* Vnitrfni vrstva — androgeny, estrogeny, progesteron

Kortikoidni hormony maji steroidni strukturu, ucinek vyvolavaji
pomoci nitrobunécénych receptoru, vysledkem je regulace
transkripce

* Glukokortikoidni receptory rozmistény po celém organismu

* Mineralokortikoidni r. v ledvinach, stfeve, mocovém méchyri,
slinnych a potnich zlazach

* Mineralokortikoidy ucinek pouze na mineralokortikoidnich
receptorech, glukokortikoidy se mohou vazat na oba typy r.
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Addisonova nemoc

* Nedostatecna tvorba kortikoidU pfi zni¢eni tkané nadledvin
zanetem nebo autoimunitnim procesem, po dlouhodobém
podavani kortikoidl (negativni zpétna vazba)

* Svalova slabost, hypotenze, deprese, anorexie, hypoglykémie,
neschopnost organismu reagovat na zatézové situace

Cushingliv syndrom

* Nadprodukce kortikoidU pri hyperplazii nadledvin nebo
nadorech nadledvin a hypofyzy

« Steroidni diabetes, mésicovity oblicej, obezita, atrofie svall
koncetin, slaba kuze s tvorbou strii, hypertenze,
hyperglykémie, osteopordza, imunosuprese (nachylnost k
infekcim)

.
. <
*ﬁ i* ..ﬂ
- x * .
evropsky D
socialni p MINISTERSTVO SKOLSTV 0P Vzdalavani
[~ 4 fondv CR EVROPSKA UNIE pro konkurenceschopnost

INVESTICE DO ROZVOJE VZDE| AVAN(




evropsky
socialni .
fondv CR EVROPSKA UNIE

Hlavni prirozeny mineralokortikoid je aldosteron

Reguluje vodni a elektrolytovou rovnovahu: zvysuje zpétné
vstrebavani Na* v distalnim tubulu a sbérném kanalku v
ledvinach, podporuje vyluCovani K* a H*

Soucast RAAS (renin-angiotenzin-aldosteron systém)

Produkce aldosteronu se aktivuje pfi snizeni objemu
extracelularni tekutiny, vysoké koncentraci K* nebo nizké
koncentraci Na* v plazmeé

Aktivace intracelularniho receptoru pro mineralokortikoidy
aktivuje transkripci genu pro Na*/K+* ATPazu (sodikovy kanal) v
ledvinnych tubulech

Substitucni terapie hypoaldosteronismu — fludrokortison
(synteticky mineralokortikoid)
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Aldosteron

* Aldehydicka skupina v blizkosti hydroxylové — stabilizace za
poloacetal (QH

tvorby poloacetalu 2" CoCH,0H
@) CH
aldosteron
o CH
O " COCH,OH s
CHs o7
fludrokortizon
= H,OH
oF o CH, COCH,0
OH
CHs
Fludrokortizon
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Dulezité pro zvladnuti stresovych situaci (ohrozeni organismu)

Siroké spektrum u&ink( — hlavni metabolismus sacharid(, ale i
lipidU a bilkovin: aktivace glukoneogneze z necukernych zdroju
(aminokyseliny) => katabolické déje v tukové tkani a svalech —
snizeni svalové hmoty

Velmi silné protizanétlivé ucinky

Imunosupresivni ucinky — snizuje pocet bilych krvinek, snizeni
schopnosti fagocytace, snizeni tvorby cytokinu, snizeni tvorby
protilatek

Blokuje uvolnovani histaminu — potlaceni alergické reakce

Jejich produkce a uvolnovani je regulovana hypofyzou — ACTH
(adrenokortikotropni hormon = kortikotropin) a negativni
zpétnou vazbou (koncentrace glukokortikoidu v krvi)
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Snizuji spotrebu glukdzy, zvysuji glukoneogenezi, zplsobuiji
hyperglykémii

Kosterni svalstvo - {, tvorby protein( (katabolické reakce)
Tuk — redistribuce — obezita typ jablko

Silné protizdnétlivé a imunosupresivni pusobeni bez ohledu na
vyvolavajici pricinu onemocnéni Ci stavu organismu

J poctu lymfocytl a eozinofill, > trombocytd, erytrocytt a
hemoglobinu

Udrzuji stabilni objem extracelularni tekutiny (chod ledvin,
permeabilita kapilar)

™ tvorby HCI v Zaludku
J vstrebavani vapniku, inhibice Ucinku vit. D

Urychleni vyvoje plic plodu
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e Diky vSestrannym ucinkim na organismus velmi Siroké vyuziti
v mnoha indikacich

 Podani jak lokalni (masti, Cipky, inhalatory, ocni a nosni kapky
a spreje, intraartikularni injekce), tak celkové (tablety, injekce)

LokdIni podani — niz&i vyskyt systémovych NU, pozor na lokalni
NU v misté podani

e Zanétlivda onemocnéni kuze (alergické reakce, ekzémy) — pozor
pri poranéni, poskozeni kozni ochranné bariéry — vyssi
vstrebavani do krve

* Alergické rymy
* Bronchialni astma — inhalatory — nutné dlouhodobé podavani
— lokalni aplikace zajisti minimum systémovych NU

 Revmatoidni artritida (intraartikularni injekce)
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Systémova lécba — pri akutnich Ci tézkych stavech, nutné

posouzeni prinosu a rizik 1é¢by
e Substitucni terapie pri nedostatecné produkci
* Bronchialni astma — akutni stavy
* Alergické reakce — akutni stavy
 Revmatoidni artritida
e Zaneétliva onemocnéni tlustého streva (Crohnova choroba)
* Imunosuprese pri transplantacich

 Kombinace pfi lécbé nadorovych onemocnéni (nejen podpora
eliminace nadoru, ale také antiemetické pusobeni)

e Lécba leukémie

* Lupus erythematodes a dalsi autoimunitni choroby
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Atrofie klGize, vznik strii, pomalé hojeni ran
Poruchy nalady — deprese, manie, zhorSeni paméti

Snizeni imunitni reakce — vyssi vyskyt infekci (bakterie, viry, plisné) a jejich
horsi pribéh, aktivace latentnich infekci (napf. TBC)

Zaludeéni viedy
Hluboka zilni trombdza

Zeleny a Sedy zakal

Porucha rlstu u déti

Osteopordza u dospélych

Pokles libida a potence, poruchy menstruace

Potlaceni produkce endogennich glukokortikoidl (negativni zpétnda vazba)
—> iatrogenni Cushingtv syndrom: mésicovity oblicej, byci Sije, tenké
koncetiny, obezita, strie, akné, steroidni diabetes, hypertenze - nutné
postupné vysazovani, kontrola pri zatézovych situacich (az 6 mésict do
obnoveni vlastni produkce)
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Hlavni pfirozeny glukokortikoid — kortizol (hydrokortizon)
* Pro lepsi vstrebavani — ester s kys. octovou (na C?°)

* Proinjekéni podani — poloester s kys. jantarovou

Dalsi prirozené glukokortikoidy: kortikosteron, kortizon

hydrokortizon kortikosteron
CH, COCH,O0H CH,

HO OH HO

CHj CH,
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* Nutné zachovani steroidni povahy
Pro aktivitu dale dllezité:
» Hydroxylova ¢i ketonicka skupina na C3, Cti, C7 a C%°
* Dvojna vazba v kruhu A (mezi C*a C°)
Aktivitu zvySuje: zavedeni dvojné vazby mezi C! a C?
U&inek naopak snizuje: aromatizace kruhu A
hydrogenace dvojné vazby v kruhu A

* Protizanétlivou aktivitu zvysuje halogenace predevsim atomem Cl Ci
F (polohy 6, 9, 12, 16) nebo methylace (6, 16), pripadné hydroxylace
(16)

* Vysoce halogenované kortikoidy (predevsim F) — atrofie kGize
(papirovy vzhled) => snaha o omezeni tohoto NU:

1. prevaha Cl 2. pouze Cl 3. bez halogend
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COCH,OH
CH 2 COCH,OH
HO °|_oH 7] _on
CH3? 16~ R3
P Ry P prednison
R,

 Prednisolon: R1=R2=R3=H
e Dexamethazon: R1=F R2=H R3 =CH3
 Methylprednisolon: R1=H R2 =CH3 R3=H
 Triamcinolon: R1=F R2=H R3 =0H
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COCH,OH

CHj

0
* Betamethazon: R1=F
 Beklomethazon: R1=Cl

., GOCH,OH
O——cHe,H,

O
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