PREHLEDOVY CLANEK

provazce. DUleZité je spravné odlisit retraktilnf varle,
které je sice spravné uloZzené v Sourku, ale zvysenou
aktivitou kremasteru se nachazf ve vysoké skrotaini
az preingvinalni poloze. Takové varle je mozné pfi
klinickém vysetienti, zejména v tureckém sedu, mani-
pulaci stahnout do Sourku, tedy neni za této situace
indikovano k orchidopexi. Pfesto mUZe byt retraktilnf
varle az ve 30% postizeno rizikem ascenzu (6).

EMBRYOLOGIE

Z plvodné indiferentni gonady dochazi béhem
¢tvrtého tydne gestace k vyvoji varlete proliferaci
primordidlnich zarode¢nych bunék, pozice v oblasti
genitalni listy je dosazeno v Sesti tydnech. Nasled-
né dochazi expresi SRY genu (sex-related gene on
Y chromosome) k diferenciaci ve varle. Objevuji
se Sertoliho burky, které produkujf antimilleridn-
sky hormon (AMH), jehoz pdsobenim regreduji
mulleridnské struktury; tento proces probiha kolem
9.-10. tydne gestace. Sertoliho burky postradaji
v ¢asném stadiu vyvoje androgenni receptor, pro-
to nedochazi k inhibici sekrece AMH indukované
androgeny a s tim spojené predcasné stimulaci
spermatogeneze.

Stimulaci placentarnim lidskym choriovym go-
nadotropinem (hCG) dochazi k vyvoji Leydigovych
bunék, které zacinaji mit sekre¢ni aktivitu od 6. tyd-
ne, zatimco jejich maturace probiha az do 18 tydn(
gestace. Sekrecf testosteronu z Leydigovych bunék
dochazi k vyvoji Wolffova duktu. Sekrece androge-
nU neni v této fazi vyvoje zavisla na placentarnich
gonadotropinech, sekre¢ni aktivita je stimulovana
matefskym choriovym gonadotropinem (hCG),
nejvice ve 14.-16. tydnu gravidity, nasledné varle
zacing byt senzitivni k fetalnim hladindm luteini-
za¢niho hormonu (LH).

Soucasné dochazi k transformaci primordialnich
zarodec¢nych bunék v gonocyty, které tvorf fetdl-
ni pool zarode¢nych bunék. Spravna hormonalni
funkce fetélniho varlete je nezbytné nutna pro mas-
kulinizaci genitalu a sestup varlete do Sourku (7, 8).

Sestup varlete je obvykle délen na abdominalni
a ingvinoskrotalni fazi. Poc¢ate¢ni kaudalni posun
je pasivni a zpUsoben rdstem embrya, svou vy-
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znamnou roli v této fazi zaujima insulin-like-3 faktor
(INSL3), ktery je téZ produkovan Leydigovymi buri-
kami. Laboratornimi zkouskami je prokazan jeho
vliv na rozvoj guberndkula a expresi androgenniho
receptoru v ném.

Kolem 12. tydne dochézi k vyvoji gubernakula,
které se postupné edematdzné pfeménuje. Zvétseni
gubernakula, vyvoj kremasteru a migrace processus
vaginalis pUsobi na rozsifeni ingvinalniho kanalu.
Koncem druhého trimestru dochazi k transingvi-
nalnfmu posunu varlete. Sestup vétsiny varlat byva
dokoncen po 27. tydnu (8). Postnatalné je nadéje
na spontanni sestup nejdéle do Sesti mésicd véku.

NORMALNI HORMONALNI
POSTNATALNI PERIODA

Zatimco v prvnf poloviné gravidity je vyvoj pohlavi
muzského plodu ovlivnén predeviim matefskymi
hormony, ve druhém trimestru ma hlavni roli hypo-
talamo-hypofyzo-testikularnf osa (HPT) samotného
fétu. Ta je po prechodném perinatalnim Utlumu
nasledné znovu vyraznéji aktivovana v prvnich me-
sicfich po narozeni, kdy dochazi k pfechodnému na-
rdstu hormonU HPT osy, obdobi zndmé jako minipu-
berta. Nizké hladiny LH a FSH v séru plodu v obdobf
kolem porodu jsou zplsobeny inhibi¢nim efektem
placentarnich estrogent, kdyz hodnoty cirkulujicich
matefskych hormon( zacnou v prvnich hodinach
po narozeni klesat, dochazi k aktivaci sekrece LH
a FSH (10). Ve véku kolem 2-3 mésict dosahuiji hla-
diny sledovanych hormond HPT osy pubertalnich
hodnot, od 4. do 6. mésice opét hodnoty klesaji na
Uroven prepubertaini (11, 12).

Spravny prlbéh minipuberty se ukazuje jako
nezbytny pro vyvoj genitalu véetné poctu a dife-
renciace zarodecnych bunék. Aktivitou Leydigo-
vych bunék a zvysené produkci testosteronu pak
dochézi k indukci rlstu penisu a varlete (9). Diky
nardstu hormonalni aktivity dochazi k maturaci
gonocytl v adultni typ, tzv. tmavé spermatogonie
(dark-spermatogonia). Zmény testikuldrni tkané
v prlbéhu minipuberty jsou charakterizovany
nardstem objemu varlete pravé v dtsledku pro-
liferace Sertoliho bunék a zminénou transformacf

gonocytl v adultni spermatogonie. Ty se typicky
objevuji ve varleti ve véku tif mésicl a pretrvavaji
po cely Zivot muze jako zdroj pro vsechny fady
zarodecnych bunék (13). Z tohoto divodu je sprav-
ny prdbéh jejich pfemény nezbytny pro budouci
fertilitu. ProtoZe v tomto véku neni androgenni
receptor v Sertoliho burkach exprimovén, nedo-
chézi ke spermatogenezi, ackoliv jsou stimulovany
vysokymi hladinami FSH (14).

Téz u divek je mozné pozorovat vyrazné hor-
monalni zmény v prvnich mésicich Zivota, hladi-
ny FSH jsou vy3si nez LH. Hodnota FSH dosahuje
svého maxima také v obdobi mezi 1.-3. mésicem
Zivota, na rozdil od chlapcl ale hladiny zUstavaji
zvysené do 3—-4 let véku. Hladiny LH klesaji ve stej-
ném obdobf jako u chlapcl. V prébéhu prvniho
tydne Zivota dochazf k syntéze vlastnich estrogend,
jejich hodnoty zUstavaji elevované do Sesti mésicU.
NarUstem estradiolu dochézi k pfechodnému zveét-
Seni mlécné Zlazy a velikosti délohy. V pfipadé divek
narozenych predcasné je také prlbéh minipuberty
intenzivngjsi, nasledkem toho mohou byt patrny
pfiznaky souvisejici s ovaridlnim hyperstimulacnim
syndromem, jako je edém vulvy, r0st prsd, vaginalni
krvacenf a na ultrazvuku mohou byt patrmé ovari-
alni cysty. V séru jsou pak nasledné patrné vysoké
hladiny gonadotropinu a estradiolu (15).

U obou pohlavije v prvnich dnech po narozeni
mozné hmatat prechodné zvétseni prsnich zlaz
(tzv. Halbanova reakce), je to jev vyvolany reakci na
zbytkové placentarni estrogeny (16). Tato reakce by
neméla byt zamenovana za projev minipuberty.

Pribéh minipuberty u pfedcasné narozenych
déti je popisovan jako silngjsi a deldi nez v pfipadé
détf narozenych v terminu, sledované hormonalni
hladiny jsou vyznamné vyssi u obou pohlavi (10).
Hodnoty shodné v obou skupinach klesaji, ale stale
je patry signifikantni rozdil v Sesti mésicich mezi
donodenymi a pfedcasné narozenymi. U chlapcd
je kromé vyraznéjsiho narlstu testosteronu a lu-
teiniza¢niho hormonu také pozorovan vyznamné
rychlejsi rdst penisu a varlat ve skupiné pfedcasné
narozenych v porovnani obou skupin. Na zakladé
toho se pfedpoklada ddlezitd role minipuberty
v dokoncenfi vyvoje zevniho genitdlu (17). Zacatek
minipuberty u pfed¢asné narozenych déti nasta-
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va téz od prvniho mésice po narozeni, nikoliv az
v ramci korigovaného véku (10, 15).

PRUBEH MINIPUBERTY
U CHLAPCU S KRYPTORCHISMEM

Na zakladé dostupnych dat se zda, Ze minipuberta
hraje vyznamnou roli pro budouci fertilitu muze
(19). Nékteré prace porovnavajici hormonalni hladi-
ny v pribéhu minipuberty u kryptorchismu a kon-
trolni skupiny zdravych chlapct korelaci neproka-
zuji (20), jiné naopak ano (21), nicméné hovoii se
0 spojeni porudené minipuberty s kryptorchismem
vedoucim k infertilité az v poloviné pfipadl (2).
Tento nalez je vyznamnéjsi v piipadé bilateralniho
kryptorchismu (22). Hlavni rozdil se pfedpoklada ve
spravné funkci Leydigovych bunék na vyzravani
adultnich spermatogonii, kdy je tento rozdil patrny
v histologickych nalezech.

Adultni spermatogonie ovliviuji hladiny FSH
a jejich pfitomnost v kontralateralnim varleti je
téz duleZitym prognostickym faktorem fertility,
kdy vysoké procento sestouplych varlat vykazuje
histopatologické zndmky zhorsené transformace
gonocytl zpUsobené retinovanym varletem (23).
Vyvoj adultnich spermatogonii je zavisly na LH
a testosteronu. Vzhledem k odliSnym hormonalnim
hodnotdm u déti s kryptorchismem Ize predpokla-
dat souvislost s budoucim rizikem zhorsené fertility
(1,18). Prozatim poruchu maturace spermatogonif
tedy neni mozné neinvazivné bez histologického
vysetfeni zjistit a v ndvaznosti na vysledek indikovat
LHRH lé¢bu jako doplnék k orchidopexi. Ukazuje
se, 7e ani vcas provedend operace nemusi byt
dostate¢na pro zachovani fertility (4).

Cilem hodnocenf hormonalniho profilu u kryp-
torchismu je tedy spise vytipovani tzv. vysokorizi-
kové skupiny pro rozvoj infertility v dospélosti (4).
Stanoveni minipuberty neni bézné provadéno,
obvykle je soucasti vyzkumnych projekt(. V rdmci
vysetfeni minipuberty jsou u chlapct stanovovany
gonadotropiny a testosteron. Vzhledem ke sloZité-
mu hodnoceni testikularni funkce u chlapcd pouze
na zakladé vysetfeni téchto hormon jsou jako dalsf
markery funkce Sertoliho a Leydigovych bunék
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