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Defi nice
Hypogonadizmus se u mužů manifestuje 

poruchou funkce pohlavních žláz, varlat, vedou-

cí k nedostatečné tvorbě pohlavních hormo-

nů a k neplodnosti. Důsledky tohoto procesu 

se projevují v produkci testosteronu a (nebo) 

spermatu. Z praktického hlediska je významné 

rozdělení na primární hypogonadizmus, kdy 

jsou chorobným procesem postižena varlata, 

a na sekundární, druhotný hypogonadizmus, 

jehož příčina tkví v poruše funkce na úrovni hy-

potalamu nebo hypofýzy.

Klinické vyšetření
Pediatr usuzuje na správný sexuální vývoj 

dítěte tehdy, nenajde-li známky hypospadie či 

epispadie a jsou-li obě varlata sestouplá ve skro-

tu. Nález mikropenisu při narození svědčí pro 

nedostatečnou androgenní stimulaci během 

nitroděložního vývoje mužského plodu v po-

sledním trimestru těhotenství. Je-li zevní genitál 

nesporně mužský a testes přítomna ve skrotu, 

pak stačí chlapcův vývoj průběžně sledovat. 

Pro zhodnocení odpovídajícího stupně sexu-

álního vývoje dospívajících je optimální užití 

skóre dle Tannera. Již na úrovni standardního 

klinického vyšetření lze učinit předběžné závěry, 

které umožní obrátit diagnostickou rozvahu 

patřičným směrem. Můžeme vyslovit podezře-

ní na Kallmanův syndrom, pro nějž je typická 

současná anosmie. Pokud chybějí palpačně 

prokazatelné testes ve své typické podobě 

a máme doklad o hypogonadizmu s vysokými 

hladinami FSH a LH (hypergonadotropní hypo-

gonadizmus), je třeba pátrat po kryptorchizmu 

či bilaterální agenezi varlat. Jako další v pořadí 

by mělo být vyšetření karyogramu a pátrání 

po Klinefelterově syndromu a jeho variantách. 

Nabízí se diagnóza genetických defektů (syn-

drom Noonanové, mutace enzymů, Steinertova 

choroba). V pediatrii se endokrinolog setkává 

s poruchou působení androgenů, jakými jsou 

syndrom testikulární feminizace a úplná či parci-

ální necitlivost na androgeny. Nás bude zajímat 

problematika dospělého věku. Tam budeme 

pátrat po operacích, úrazech, orchitidě v mi-

nulosti, získané anorchii či změnách vázaných 

na stárnutí.

Za standardních okolností jsou horní a dol-

ní poloviny těla stejně dlouhé. Rovněž rozpětí 

paží je přibližně totožné s výškou nemocného. 

Nedostatek testosteronu poznamená vývoj mla-

distvého eunuchoidními rysy, při nichž je dolní 

segment těla (měřeno od stydké kosti k podla-

ze) typicky delší o více než 5 cm a rozpětí paží 

po připočtení 5 cm přesahuje výšku pacienta.

V dospělosti se vyšetřující zaměřuje na posu-

zování několika podstatných znaků. Délka testes 

se má pohybovat v rozmezí 4–7 cm, jejich objem 

by měl dosáhnout 20–25 ml. Součástí hodno-

cení je nález optimálního pubického ochlu-

pení. Evropská populace má charakteristický 

vous, ochlupení hrudníku a ostatních částí těla 

a konečně typické rozložení kštice, které musí 

odpovídat věku muže a rodinným dispozicím. 

U nemocných s hypogonadizmem bývá přítom-

na gynekomastie, označující přítomnost tkáně 

prsní žlázy u muže. Je častější u primární vari-

anty hypogonadizmu. V těch případech, kdy 

se hypogonadizmus začal rozvíjet v pozdějších 

obdobích dospělého věku pacienta, se při vy-

šetření nemusejí nacházet až tak jednoznačné 

a zřetelné klinické projevy.

Kongenitální podobu sekundárního hypo-

gonadizmu by neměl pediatr přehlédnout. Zde 

může mít podobu izolovaného hypogonadizmu 

(mutace beta-LH či FSH, již zmíněný Kallmanův 

syndrom s anosmií nebo bez něj), případně mů-

že provázet jinou endokrinní chorobu, například 

mutaci PROP-1 (hypofyzární nedostatečnost), 

DAX-1 (hypoplazie nadledvin). Výčet by nebyl 

úplný, kdybychom nezmínili hypogonadizmus 

spojený s dalšími syndromy, jako jsou Prader-Willi, 

mutace connexinu 26, Gordonův-Holmesův, 

Laurence-Moonův a Bardetův-Biedlův syndrom. 

Sekundární hypogonadizmus provází v získané 

podobě nádory hypotalamo-hypofyzární ob-

lasti, může být součástí různých stavů, kam patří 

nejen porucha příjmu potravy, leč i přetěžování 

vrcholových sportovců, aplikace kortikoidů, ana-

bolik, o kontaktu s estrogeny nemluvě.

Samozřejmě, že existuje řada jiných příčin, 

které se ve svém důsledku projevují druhotným 
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hypogonadizmem. Součástí celkového vyšet-

ření nemocného by mělo být rovněž stanovení 

hladiny prolaktinu a ferritinu. V některých pří-

padech se neobejdeme bez provedení mag-

netické rezonance hypotalamo-hypofyzární 

oblasti. Vyšetření musí spolehlivě vyloučit struk-

turální změny, především nádorové či zánětlivé. 

Počítačová tomografie není v tomto případě 

adekvátní náhradou. 

Samostatnou kapitolu tvoří nemocní, u nichž 

se rozvinul druhotný hypogonadizmus jako dů-

sledek operačního výkonu (aktinoterapie) v hy-

potalamohypofyzární oblasti či jako průvodní jev 

kraniotraumatu. Další příčinou mohou být těžká 

celková onemocnění (chronická renální nedosta-

tečnost, cystická fibróza nebo infekce HIV).

Pečlivé klinické vyšetření odborníkem pro 

odpovídající věkovou kategorii pacienta by mě-

lo zaručit, že například Klinefelterův syndrom 

(vlastní pozorování) nebude diagnostikován 

až v dospělosti (31 let) u pacienta, vysokoškolsky 

vzdělaného státního zaměstnance, který z titulu 

povolání prošel všemi stupni vstupních i výstup-

ních lékařských prohlídek civilních i odpovídají-

cích oborových komisí, přičemž v jeho zdravotní 

dokumentaci bylo všechno dokumentováno 

klasifikací „A“, tedy odkazem „schopen bez va-

dy“. Konečný verdikt byl vysloven až na zákla-

dě endokrinologického vyšetření vyžádaného 

z důvodů závažné poruchy potence vedoucí 

v krátké době k rozpadu pacientova druhého 

partnerského vztahu.

Laboratorní diagnostika
Předpokladem správné funkce níže uve-

dené kaskády je mužský karyotyp s optimální 

genetickou výbavou (46XY). Pak může hypotala-

mický gonadoliberin, gonadotropiny uvolňující 

hormon (GnRH), za fyziologických poměrů od-

povědný za řízení sekrece dvou hypofyzárních 

gonadotropinů, stimulovat hypofyzární sekreci 

folikuly stimulujícího hormonu (FSH) a luteini-

začního hormonu (LH). Posledně jmenovaný 

(LH) působí na Leydigovy buňky varlat a vy-

volává tvorbu testosteronu. FSH zase navozu-

je tvorbu spermií v tomto orgánu. Testosteron 

zpětnou vazbou tlumí sekreci jak FSH, tak LH. 

Inhibin produkovaný Sertoliho buňkami naopak 

zpětnovazebně tlumí vylučování výhradně FSH. 

Narušení optimálních poměrů na kterémkoliv 

stupni této kaskády je provázeno změnami v an-

drogenních funkcích. V typických případech 

se tyto změny manifestují evidentními klinickými 

známkami hypogonadizmu. Rozhodující je sa-

mozřejmě i věk, ve kterém k těmto chorobným 

změnám dochází.

Znalost hladin LH a FSH je významný di-

agnostický krok umožňující stanovit, na které 

úrovni došlo k narušení hormonální kaskády 

na ose hypotalamus–hypofýza–testes. Jejich vy-

soké hladiny svědčí pro příčinu poruchy na úrov-

ni testes, definují tak primární hypogonadizmus. 

Nález nízkých hladin FSH, resp. LH nedovoluje 

odlišit sekundární (hypofyzární) od terciálního 

(hypotalamického) hypogonadizmu. Někteří ne-

mocní s primárním hypogonadizmem mohou 

mít vysoké hladiny FSH, ale hladina jejich tes-

tosteronu a LH zůstává kupodivu normální. 

Tento obraz bývá typický pro nefunkční semi-

niformní tubuly varlat (oligospermie), přičemž 

sekrece testosteronu Leydigovými buňkami je 

neporušena.

Ke standardním vyšetřením ve většině bi-

ochemických laboratoří patří stanovení hladi-

ny celkového testosteronu. Musíme mu dávat 

přednost před určením hladin volného tes-

tosteronu (fT), jehož měření je nutno provádět 

metodou ekvilibrační dialýzy (nebo určením 

biodisponibilního testosteronu), stanoveními 

prováděnými jen několika specializovanými 

laboratořemi. Naopak, z hodnot testosteronu, 

sex hormon binding globulinu (SHBG) a hladin 

albuminu lze vypočítat fT a tento parametr je kli-

nicky použitelný. Výpočetní formule je dostupná 

na http://www.issam.ch/freetesto.htm. Kromě 

jiných stavů ovlivňuje hladinu testosteronu stár-

nutí mužů a obezita. Testosteron bývá nejvyšší 

kolem 8,00 hod. ranní. Ani jednorázový nález hla-

diny testosteronu při dolní hranici normy nemusí 

znamenat hypogonadizmus. Zvláště pak, když 

klinické vyšetření tuto diagnózu nepodporuje. 

Doporučuje se opakovat měření 1–2×, přičemž 

nezřídka bývá výsledek stanovení rozdílný oproti 

první hodnotě a diagnózu hypogonadizmu lze 

vyloučit. Závažná obezita s BMI přes 40 může 

působit hypogonadizmus ovlivňováním hypo-

talamu a navíc vede k poklesu vazebné kapaci-

ty SHBG. Tato změna je, s úpravou hmotnosti, 

reverzibilní. Hladina testosteronu (celkového, 

volného i biodisponibilního) se významně mění 

rovněž s věkem. K fyziologickému poklesu do-

chází zhruba od 35. roku věku. Osmdesátníkův 

fT činí většinou polovinu až třetinu hodnot 

dvacetiletého pacienta. Přitom hodnoty celko-

vého testosteronu se snižují pomaleji. Pokud je 

pokles u stárnoucího muže výrazný (testosteron 

pod 3,8 nmol/l resp. 1,09 ng/ml), klesá libido, 

intelektuální schopnosti, zmenšuje se svalová 

hmota i růst ochlupení včetně vousů, stoupá 

množství viscerálního tuku a opačně se chová 

kostní denzita, muž naplňuje základní kritéria 

příznaků androgenního deficitu stárnoucího 

muže, označovaného jako PADAM. Ač na první 

pohled bezproblémová rozvaha skrývá úskalí. Je 

nutno brát v úvahu léky, které mohou ovlivnit 

libido indukcí hyperprolaktinémie (antagonisté 

H
2
-receptorů, opiáty, blokátory dopaminergních 

receptorů), případně působící jinými mecha-

nizmy (alkohol, betablokátory, antidepresiva, 

spironolakton). I z těchto důvodů je výhodné 

využít dotazníky odhalující klinické příznaky an-

drogenního deficitu stárnoucího muže.

Spermiogram je vyšetřován v rámci hod-

nocení fertility pacienta. V ejakulátu zdravého 

muže bývá 20 milionů spermií/ml, celkem kolem 

40 milionů. Polovina z nich je pohyblivá a stejné 

množství má normální morfologii. Spermiogram 

se obvykle provádí dvakrát. Teprve průkazu čtyř 

abnormálních spermiogramů vyhodnocených 

v průběhu několika měsíců lze připisovat klinický 

význam. Primární či sekundární hypogonadizmy 

jsou provázeny významným poklesem spermií 

v ejakulátu (pod 5 milionů).

Biopsie testis obvykle nepřinese novou in-

formaci. Výjimkou je situace, kdy jsou normální 

hladiny testosteronu, FSH i LH a ve spermiogra-

mu chybí spermie. Normální histologický obraz 

svědčí pro obstrukci vývodných spermatických 

cest, naopak abnormálně změněné seminiform-

ní tubuly jsou součástí obrazu primárního hy-

pogonadizmu.

Jen na okraj zmiňuji dynamické testy ověřu-

jící funkci jednotlivých etáží hormonální kaskády. 

Za jejich provádění a interpretaci odpovídá en-

dokrinolog a hodnocení vyžaduje nespornou 

erudici. GnRH test se stanovením LH prověří 

funkčnost osy hypotalamus–hypofýza–Leydi-

govy buňky varlat. HCG test umožní posoudit 

funkční rezervu Leydigových buněk (vzestup 

hladiny testosteronu) před zahájením puberty. 

Patologický nález v hladinách FSH, LH i testoste-

ronu musí být doplněn vyšetřením ostatních 

hypofyzárních funkcí.

Terapie
Nežli budeme zvažovat léčebnou strate-

gii, musíme mít zcela jednoznačně potvrzenou 

diagnózu. Androgeny nikdy nebudeme léčit 

nemocné s anamnézou karcinomu prostaty 

případně prsu. Riziko spojené s takovou terapií 

je natolik velké, že za naprostý standard před 

započetím léčby mužskými hormony je nutno 

považovat vyšetření prostaty pohmatem i ultra-

zvukem (rektální sondou) a stanovení specifické-

ho prostatického antigenu, případně jeho volné 

frakce (PSA, PSA-free). Prepubertální terapie an-

drogeny urychlí a předčasně ukončí růst uzávě-

rem růstových zón a bez ohledu na věk přináší 
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navíc riziko hepatotoxicity, hyperkalcémie, po-

lyglobulie, gynekomastie, akné a retence teku-

tin. Velké dávky mohou navodit priapizmus. 

Je třeba pamatovat na to, že androgeny a jejich 

metabolity jsou příčinou pozitivity antidopin-

gové kontroly, jsou schopny změnit nastavení 

antikoagulační léčby, ovlivnit kompenzaci dia-

betu (zvýšením citlivosti k inzulinu a perorálním 

antidiabetikům) a je nutno počítat i s možný-

mi dopady na psychiku pacienta. Průběžně je 

nutno při léčbě kontrolovat stav prsních žláz, 

vývoj hladiny testosteronu, transaminázy AST 

a ALT, AF, GMT a vývoj lipidogramu. Zůstává 

v platnosti obecné pravidlo, že pro léčbu stavů 

spojených s hypergonadotropním hypogona-

dizmem a tudíž s nedostatečnou funkcí varlat 

manifestující se postpubertálně, jsou indikovány 

androgeny. Prepubertální podávání androgenů 

by za pečlivých klinických kontrol nemělo být 

delší než 3 měsíce. Odpověď na androgenní 

léčbu u částečné androgenní necitlivosti lze 

zhodnotit podle pohybu hladiny SHBG. U jedin-

ců rezistentních na androgeny nemá podává-

ní testosteronu opodstatnění. Indikačních kritérií 

pro podávání androgenů stárnoucím mužům 

(PADAM) jsme se dotkli v klinické části.

Léků s androgenními účinky, derivátů tes-

tosteronu, je dostupná celá řada. Nejčastěji jsou 

používány v podobě perorální (testosteron un-

dekanoát, mesterolon) nebo injekční, intramus-

kulární (nejčastěji jako depotní směsi testoste-

ron propionátu, fenylpropionáty, izokaproátu 

a dekanoátu nebo jako testosteron izobutyrát). 

Existují též formy bukální – u nás neregistrova-

né, transdermální nebo subkutánní depotní pre-

paráty umožňující obnovu androgenu s 3–6mě-

síčním intervalem. Většinou vítězí ekonomické 

hledisko upřednostňující intramuskulární nebo 

perorální aplikační formu.

Podávané androgeny nezmění velikost hy-

potrofických varlat a ani nepovedou k navoze-

ní spermatogeneze. Posledně jmenované cíle 

naplní pouze indukční léčba gonadotropiny. 

Smyslem terapie hypogonadotropního hypo-

gonadizmu vzniklého před pubertou je nastarto-

vání rozvoje mužských pohlavních znaků včetně 

cítění, růstu svalové a kostní hmoty. Vedlejším, 

nikoli nepodstatným cílem je vliv léčby na men-

talitu, kostní hmotu a lipidogram. S nástupem 

sexuální maturace je třeba indukční terapii ukon-

čit. Od indukční léčby gonadotropiny započa-

té v adolescentním věku v důsledku podávání 

gonadotropinů se očekává navození (obnova) 

spermatogenezy. Kontraindikací indukční léč-

by jsou všechny stavy jmenované v souvislosti 

s léčbou androgeny. Navíc je nutno nezačínat 

s indukcí u sterility způsobené mechanickou 

překážkou ve spermatických cestách, tam, kde 

je současně přítomna primární nedostatečnost 

funkce varlat a za situací, kdy je ve hře patologický 

proces hypoptalamo-hypofyzární oblasti. Před 

zahájením terapie je nezbytné diagnostikovat 

a korigovat všechny současně se vyskytující po-

ruchy ostatních žláz s vnitřní sekrecí. Ke stimula-

ci produkce testosteronu v úvodu je k dispozici 

choriový gonadotropin (hCG) (v dávkách 1 500–

2 000 IU), po dosažení přiměřené hodnoty tes-

tosteronu se přidávají hormonální působky, jejichž 

základem je α-či β-folitropin a nebo menotropin. 

Všechny tyto preparáty se aplikují parenterálně. 

Menotropin a hCG a podávají nitrosvalově, ostatní 

gonadotropiny podkožně. Aplikace exogenní-

ho testosteronu nemá z pochopitelných důvodů 

v indukční léčbě místo.
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