Testosteron principem negativni zpétné vazby
tlumi sekreci LH i FSH. Naruseni fyziologickych
pomérd na kterémkoli stupni této kaskady
déju vede ke zménam, které se manifestu;ji
jako hypogonadismus. Nalez vysokych hladin
FSH a LH predikuje pfi¢inu poruchy na drovni
testes. Nélez nizkych hladin FSH a LH vyzaduje
diagnostické odliseni hypofyzarniho (sekun-
darniho) od hypotalamického (terciarniho)
hypogonadismu (1).

Testosteron je nejdllezitéjsim zastup-
cem androgend, jejichz produkce je fize-
na hypotalamo-hypofyzarnim systémem.
Testosteron je produkovany u muzt ze dvou
tietin v Leydigovych bunkach varlete, kte-
ré obsahuji receptory pro hypofyzarni LH.
V normalnich varlatech je pfitomno asi 25 mg
testosteronu, denné se v priméru vylucuje
5-10mg, jednu tietinu produkce obstarava-
ji nadledviny. Varlata také produkuji mensi
mnozstvi jinych androgen(. Androgeny hraji
klicovou roli v muzské reprodukci a sexuali-
té. Testosteron ma nepostradatelnou funkci
v embryonalnim obdobi, kdy uréuje vyvoj
muzského fenotypu, a na konci embryonal-
niho vyvoje iniciuje sestup varlat do Sourku.
Je rozhodujici pro vyvoj a rGst muzskych
pohlavnich organli a nepostradatelny pro
pubertu, muzskou fertilitu, muzskou sexua-
litu, tvorbu sval(, typicky muzskou stavbu
téla, mineralizaci kosti, metabolismus tuka
a kognitivni funkce (1, 2). Stimuluje sper-
matogenezi. Testosteron ma anabolickou
a androgenni u¢innost, zvysuje objem kost-
ni hmoty a ukladani kalcia, stimuluje rast
svall, potla¢uje zndmky zanétu, ma imu-
nomodula¢ni aktivitu, potlacuje expresi
TNF-alfa (Tumor Necrosis Factor), cytokint
IL-1beta, IL-6 a zvysuje tvorbu anti-aterogen-
niho cytokinu IL-10. M& protektivni vliv na
nékteré rizikové faktory kardiovaskularnich
onemocnéni, jako jsou obvod pasu ¢i rlst
HDL-cholesterolu. Stimuluje lipolyzu, inhibu-
je aktivitu lipoprotein-lipazy. Testosteron fidi
strukturdlni integritu penisu nezbytnou pro
regulaci funkce penisu stejné jako enzyma-
tickou aktivitu v corpora cavernosa vcéetné
pozitivniho plsobeni na tvorbu oxidu dusna-
tého (NO). Testosteron zvysuje aktivitu NOS
(syntédz oxidu dusnatého), produkci NO, ovliv-
fuje vaskularni tonus, cévni dilataci a cévni

pratok, a tim erekci (2).
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Hypogonadismus v dospélosti,
Late-onset hypogonadism
Hypogonadismus u dospélych, hypogo-
nadismus s pozdnim zac¢atkem v dospélosti
(LOH - Late-onset Hypogonadism, synony-
mum Testosterone Deficiency Syndrome -
TDS) je definovan jako nedostatek testostero-
nu, obvykle spojeny s klinickymi ptiznaky ne-
bo subjektivné prozivanymi pfiznaky u muze,
ktery mél normalni pubertéini vyvoj.
Muzsky hypogonadismus mUze nepfi-
znivé ovlivnit mnohocetné funkce organt
a kvalitu zZivota (Qol). Je nej¢astéjsi formou
hypogonadismu. Na rozdil od zenského pre-
chodu nevede starnuti u muzl k plné ztraté
fertility. Stejné tak Utlum sekrece testosteronu
nepostihuje viechny muze stejné (3).

Klasifikace

V roce 2017 Grossmann a Matsumoto na-
vrhli novou klasifikaci hypogonadismu do-
spélych muzq, rozlisovani funkéniho hypo-
gonadismu od organického. Muzi stfedniho
a starSiho véku (=50 let), ktefi jsou obézni
a trpi komorbiditami, maji snizenou hladinu
testosteronu a klinické pfiznaky odpovidajici
nedostatku androgent. Obvykle nevykazuji
anatomickou patologii osy hypotalamus-hy-
pofyza-varlata, ale maji funkéni hypogonadis-
mus, ktery je potencidlné reverzibilni a mlze
reagovat nazménu zivotniho stylu (Ubytek va-
hy, pohyb) a kompenzaci komorbidit. Funkeni
hypogonadismus je dlsledkem komorbidity/
soucasné podavanych Iékd. Lé¢ba zékladnich
pficin funkéniho hypogonadismu a sympto-
mU by proto méla doprovazet substitu¢ni
terapii testosteronem (4).

Epidemiologie

Prevalence hypogonadismu se zvysuje
s vékem. Hlavnimi pfi¢inami jsou centralni
obezita a daldi pfidruzena onemocnéni (napf.
diabetes) a celkové $patny zdravotni stav (5).
U zdravych starnoucich muz( dochazi pouze
k pozvolnému, malému poklesu testosteronu.
U ,zdravych” muzud ve véku 40-79 let se vyskyt
hypogonadismu pohybuje mezi 2,1a5,7 % (3).

Fyziologicky pokles hladiny testoste-
ronu zacind od 35. roku véku, ro¢ni pokles
je 0 0,4% celkového testosteronu. Vysoka
prevalence tzv. symptomatického hypogona-
dismu je ve specifickych populacich pacientt
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s diabetem 2. typu (DM2T), metabolickym
syndromem (MetS), obezitou, kardiovasku-
larnim onemocnénim (KVO), s chronickou
obstrukéni chorobou bronchopulmonalni
(CHOPN), onemocnénim ledvin a onkolo-
gickym onemocnénim (3, 5). Nedostatek
testosteronu je bézny u obéznich muzi a je
spojen se zmnozenim visceralniho tuku, ale
také vede k ukladani lipid(i v jatrech, svalech,
cévach, vede k ateroskleréze. Ateroskleréza
je chronické zanétlivé nemocnéni, pii kterém
jsou uvolhovéany do obéhu prozanétlivé cy-
tokiny, které potlacuji uvolnéni testosteronu
z osy hypotalamus-hypofyza-gonady (5). Je
pfimd vazba mezi DM2T a LOH: 42 % muzud
s DM2T mé hypogonadismus. Tficet procent
muzU s erektilni dysfunkci (ED) ma koexistuji-
ci hypogonadismus (3). Muzi s obezitou, me-
tabolickym syndromem a DM2T maji nizky
celkovy a volny testosteron a nizky globulin
vazajici pohlavni hormony (SHBG). A nalez
nizké hladiny testosteronu a/nebo SHBG
predikuje rozvoj metabolického syndromu
a DM2T (5). Visceralni obezita u muzl s niz-
kou hladinou testosteronu, metabolickym
syndromem a/nebo diabetem 2. typu pU-
sobi prostfednictvim prozanétlivych fakto-
rQ, které pfrispivaji k vaskularni endotelidlni
dysfunkci s nepfiznivymi nasledky, jako je
zvysené riziko kardiovaskularnich onemoc-

néni a erektilni dysfunkce (3).

Etiologie symptomatického
hypogonadismu, komorbidity

Nedostatkem testosteronu jsou ohrozeni
polymorbidni muzi, obézni, s DM2T, nemajici
pohyb, muzi s viscerdIni obezitou, ateroskle-
rézou, osteopordzou, renalni insuficienci,
hemodialyzovani i s onemocnénim jater.
Diabetici, zejména ti s diabetickymi kompli-
kacemi jako retinopatie, nefropatie a poly-
neuropatie, maji vyssi prevalenci andropau-
zéalnich symptomd, jako jsou ED, poruchy
spanku ci deprese (6, 7).

Velmi pravdépodobné budou mit nizkou
hladinu testosteronu muzi s diagnostikova-
nou infertilitou, onemocnénim, ozéfenim ¢i
po Urazu hypofyzy i ti, ktefi zneuzivaji drogy.
Nékteré druhy chemoterapie vedou k posko-
zeni Leydigovych bunék varlete, coz vede
k vyvolani symptomatologie charakteristické
pro hypogonadismus (1, 3).



