Endokrynopatie,
zaburzenia dojrzewania
1 seksualnosci u dzieci —

implikacje praktyczne

Zaklad Profilaktyki Chorob Kobiecych i Seksuologii,
Katedra Zdrowia Kobiety, SAM




The Endocrine System

Uktad
wydzielania
wewnetrznego
1. Hormony
tarczycy
2. Hormon
wWZrostu

Pineal gland

Hypothalamu

Pancreas
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Niedoczynnosc tarczycy

Wrodzona — 1:4000, 3% z zespolem

Downa

Przemijajaca nadczynnosc tarczycy

Wtorna nadczynnosc tarczycy

Trzeciorzedowa nadczynnosc tarczycy




Niedoczynnosc tarczycy

Nastepstwa nieleczonej wrodzonej
niedoczynnosci tarczycy:




Niedoczynnosc tarczycy -
symptomatologia

Bradykardia

Zaburzenia termoregulacii
Wypadanie wiosow
Suchosc skory

Zaparcia

AN AR RS Y —

OpoOznienie wzrastania
1 dojrzewania




Nadczynnosc¢ tarczycy

1. Choroba Gravesa-Basedowa — 90%
(0.016% w populacji dzieci, dziewczynki
Sxczescie) niz chiopcy)

Guzek nadczynny-choroba Plummera

3. Zapalenie tarczycy — wole Hashimoto

Jatrogenne




Niedoczynnosc¢ tarczycy -
symptomatologia

Tachykardia

Wytrzeszcz gatek ocznych
Duza amplituda RR
Gorsze wyniki w nauce, zta koncentracja, koszmary nocne
Nietolerancja ciepla
Niepokoj

Nadmierna potliwos¢
Biegunki

Zwickszone taknienie
Spadek masy ciata
Drzenia mie$niowe
Opodznienie wzrastania
1 dojrzewania
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Niedoczynnosc tarczycy —
diagnostyka 1 leczenie

1. Diagnostyka:

2. Leczenie:




Wzrastanie

Growth retardation ' __-,_, .

(dwarfism)

) ¢ Hormony odpowiedzialne
za wzrastanie:




Niskorostos¢ 1 hormon wzrostu

Pituitary
gland

= .._

Skeletal muscle

e

T ,f Bone

Adipose
tissue

FADAM.

Hormon wzrostu - dzialanie

Hormon wzrostu - struktura




Niskorostos¢ 1 hormon wzrostu

Hypothalamus
GHRH

¢ Fituitary ™

|.. Growth Hormone I.l

Ghrelin
from

stomach

Hormon wzrostu — modulatory
wydzielania

Transcription of
- target genes

Metabolism

Growth
Proliferation
Differentiation

Hormon wzrostu - receptory




Niskorostosc

1. Pierwotna
2. Wtorna:

Gert the Facrs

3. Zaburzenia metaboliczne
4. Endokrynopatie

5. Jatrogenne — leki!!!
6. Zaburzenia psychosocjalne
7. Konstytucjonalnie niski wzrost




Siatki centylowe
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Niskorostosc - diagnostyka

1. Siatki centylowe

Get the Facts

2. Test stymulacji
3. Analiza klininczna 1 roznicowa

4. Oznaczanie IGF1




Niskorostosc - leczenie




Seksuologia wspotczesna —
fakty

- masturbacja ptodu

- reakcje paraseksualne (karmienie piersia)
- fantazje erotyczne (wiek przedszkolny)

- zabawy genitaliami (dziewczynki)

- reakcje orgazmopodobne od 5 m.z.




Seksuologia wspotczesna —
fakty

- wpltyw TV na stereotypy zachowan
piciowych

- zabawy seksualne 1 stownictwo seksualne

- aktywnosc masturbacyjna

- g¢jakulacja przed polucjami




Seksuologia wspotczesna —
fakty

- Formowanie preferencyi
- Otwarcie nowego Swiata
- Kreowanie ,,mapy mitosc1”

- negatywne uwarunkowania




Seksuologia wspotczesna —
fakty

restrykcyjny
permisywny
pseudoafirmacyjny
ztotego srodka
rytuaty inicjacyjne




Seksualnosc kobiety w
cyklu zycia




1. Integracja dwoch aspektow seksualnosci:
uczuciowosci i agresiji.

2. Odejscie od rodzicow do rowiesnikow.

3. Wyksztatcenie nieciagtej linii rozwoju (gotowosc'do
podejmowania i wycofywania aktywnosci seksualnej).




przed
osiggnieciem dorostosci

I. Faza preedypalna (0-3)

Il. Faza edypalna (3-6)
Ill. Faza latentna (6,7 — 11,12)

I\VV. Faza dorastania (11,12-18)




Przebieg fazy preedypalnej
(0-3)

1. Dominujacy i pierwotny wptyw matki na seksualnosc dziewczynki
a. Symbioza i identyfikacja z matkg

@<

b. Matka stymuluje seksualnosc¢ dziecka (pierwsze miesigce) i akceptuje jej
przejawy,

c. Matka wycofuje stymulacje seksualnosci, hamuje i ttumi jej zainteresowanie

2. Wptyw ojca (posredni przez matke) i bezposredni na potwierdzanie

seksualnosci dziewczynki




2. Konfliktowe relacje z matkg i ojcem.

3. Integracja uczuciowosci i agresji seksualnej.

4. Roznorodna i czesta ekspresja seksualna




Przebieg fazy latentnej (6 — 11, 12)

1. Wptyw rodziny 1 rowiesnikow na seksualnos¢
dziewczynki:

2. Bezkonfliktowe i bliskie relacje z rodzicami.
3. Wypieranie | zaprzeczanie agresji seksualnej.

4. Uboga ekspresja seksualna




Przebieg fazy dorastania (11,12 — 14,15)

(okres wczesny — dojrzewanie fizyczne)

1. Dominujacy wplyw grupy rowiesniczej na seksualnos¢
dziewczynki

2. Konfliktowe, odtwarzajgce faze edypalng relacje z rodzicami




Przebieg fazy dorastania (14,15 — 18)

(okres p6zniejszy — dojrzewanie emocjonalne i spoteczne)

N Rl £

1. Wylanianie si¢ par z grupy rowiesnicze;.

2. Podejmowanie aktywnosci seksualnej pozagenitalnej i genitalnej.




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

1. Niemowlecy 1 poniemowlecy (0-3 rz)

- cieckawosc 1 eksploracja wlasnego ciata
- trening czystosci

- c1ato swoje 1 innych traktuje naturalnie




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

2. Przedszkolny (3-7 rz)

eksploracja ciala — wzrost

- zabawy w dom

- pytana ,,skad si¢ wzigtem”

- autoerotyzm (10% dziect)

- fizjologiczny ekshibicjonizm

- wulgaryzmy




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

2. Przedszkolny (3-7 rz)

- poczucie przynaleznosci do ptci

- rOznicowanie psychiczne cech pici
- zazdros¢ wobec rodzicow

- ciekawosc seksualna

- fantazje 1 tworczosc erotyczna




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

3. Szkolny (7 -11 rz)

- separatyzm ptci 1 antagonizm
- fascynacja dorostymi wilasnej pici

- porownywanie narzadow ptciowych, wspolna
masturbacja

- 1dentyfikacja z wlasna plcia

- erekcje w wyniku bodzcow nieseksualnych




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

3. Szkolny (7 -11 rz)

- potrzeba intymnosci
- potrzeba oparcia 1 wi€zi z rowiesnikami

- sklonnos¢ do obnazania si¢ przed dorostymi
(7%0)

- poczucie t0zsamoscl




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

4. Dojrzewanie:

- autoerotyzm

- fantazje seksualne

- zainteresowanie wiasng picig
- zwiazki heteroseksualne

- 1nicjacja 1 kontakty seksualne




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

4. Dojrzewanie:

- zdolnos¢ orgazmu
- obraz wilasnego ciata
- zrodta zainteresowan seksulanych

- faza homoerotyczna przechodzi w
heteroseksualnosc




Seksuologia wspotczesna —
fazy rozwoju

konkretyzacja (forma makro 1 mikro)
mentalizacja

socjalizacja




Model relacji z obiektem

Normalny autyzm 1 normalna symbioza
RoOznicowanie

Optymalna akceptacja 1 optymalna
frustracja

Zaburzenia na kazdym etapie moga prowadzi€
do patologi1 w zyciu dorostym




Cykl reakcyi
seksualnych - historia

HelenaSinger-Kaplan, 1979

William Masters
TVirginia Johnson, 1966

s

Basson R, Brotto LA, Laan E, Redmond G, et al. Assessment and Management of Women’s Sexual Dysfunctions: Problematic Desire and Arousal. J Sex Med. 2005;2: 291-300 *

Levin R. The psychology of sexual arousal in the human female: A recreational and procreational synthesis. Arch Sex Beh. 2002;31;5:405-412




Cykl reakej1 seksualnych
- historia

— ekscytacja (podniecenie) [ ) [
_ plateau Helena Singer-Kaplan, 1979
— orgazm

— redukcja (ustepowanie — pozadanie

orgazmu
7 ) — ekscytacja (podniecenie)

— orgazm
William Masters T — redukcja (ustepowanie

TVirginia Johnson, 1966 -

Basson R, Brotto LA, Laan E, Redmond G, et al. Assessment and Management of Women’s Sexual Dysfunctions: Problematic Desire and Arousal. J Sex Med. 2005;2: 291-300 .
Levin R. The psychology of sexual arousal in the human female: A recreational and procreational synthesis. Arch Sex Beh. 2002;31;5:405-412




Cykl reakcii
seksualnych

[:l'rgﬂs-ln

Sexnal Platean
Tension Excitement

Dlesire Eezsolution

Master, Johnson ¢l Kaplan, 1979

%

Basson R, Brotto LA, Laan E, Redmond G, et al. Assessment and Management of Women’s Sexual Dysfunctions: Problematic Desire and Arousal. J Sex Med. 2005;2: 291-300 \

Levin R. The psychology of sexual arousal in the human female: A recreational and procreational synthesis. Arch Sex Beh. 2002;31;5:405-412




Cykl reakcii
seksualnych

Human Sexual Response Cycle

Master, Johnson & Kaplan, 1979

Basson R, Brotto LA, Laan E, Redmond G, et al. Assessment and Management of Women’s Sexual Dysfunctions: Problematic Desire and Arousal. J Sex Med. 2005;2: 291-300

Levin R. The psychology of sexual arousal in the human female: A recreational and procreational synthesis. Arch Sex Beh. 2002;31;5:405-412




Cykl reakcj
seksualnych

Sexual
Tension

Master, Johnson < Kaplan, 1979

Basson R, Brotto LA, Laan E, Redmond G, et al. Assessment and Management of Women’s Sexual Dysfunctions: Problematic Desire and Arousal. J Sex Med. 2005;2: 291-300

Levin R. The psychology of sexual arousal in the human female: A recreational and procreational synthesis. Arch Sex Beh. 2002;31;5:405-412




Gotowosc¢ do odbioru Bodzce seRsualne,

bodZcow seRsualnych I odpowiedni Rontekst \ Biologiczne i
psychologiczne
1 /' przetwarzanie
Motywyacja Pozqdanie
spontaniczne
(wrodzone)
Zamiar zainicjowania \ )
RontaRtu — emocjonalna Subiektywne
intymnosc Satysfakgja seksualna podniecenie

+/- orgazm

NieseRsualna gratyfikacja:

bliskos¢ emocjonalna, \

dobrostan

Basson R, Brotto LA, Laan E, Redmond G, et al. Assessment and Management of Women’s Sexual Dysfunctions: Problematic Desire and Arousal. J Sex Med. 2005;2: 291-300

Levin R. The psychology of sexual arousal in the human female: A recreational and procreational synthesis. Arch Sex Beh. 2002;31;5:405-412




Dojrzewanie
piciowe

Okres rozwoju dziecka, w ktorym nast¢pujq
zmiany fizjologiczne, hormonalne, seksualne
1 socjalne prowadzace do osiaggnigcia
dojrzatosci piciowej 1 ptodnosci. (wro, 2003)




Chlopcy
9 — 14 rok zycia

Dziewczynki

8 — 13 rok zycia




Objawy dojrzewania —
fizjologia dziewczat

1. Rozw0j gruczotow piersiowych -
Thelarche

2. Pokwitaniowy skok wzrostowy

3. Rozw(j owlosienia tonowego -
Pubarche

4. Dojrzewanie gonad

5. Pierwsza miesiaczka —
Menarche (ok. 13 r.z.)

Endokrynologia kliniczna , PZWL 1998




Fazy okresu pokwitania
dziewczat

Okres dziecinstwa (<9 lat)

M1, Pl




Fazy okresu pokwitania
dziewczat

Faza dziecigca (9 - 11 lat)
— wczesne pokwitanie
M2, P2




Fazy okresu pokwitania
dziewczat

Faza przejsciowa (11 - 14 lat)
— srodkowy okres dojrzewania

M3, P3




Fazy okresu pokwitania
dziewczat

Faza dziewczeca (14 - 16 lat)
— pozny okres dojrzewania

M4 — M5, P4 - PS5




Fazy okresu pokwitania
dziewczat

Okres dojrzatosci (>17 lat)
M35, P5

80% cykli owulacyjnych




Objawy dojrzewania —
fizjologia chtopcow

1. Powigkszenie objetosci jader-
Genitalia

2. Rozw0j owlosienia tonowego -
Pubarche

3. Pokwitaniowy skok wzrostowy

Endokrynologia kliniczna , PZWL 1998




Kryteria dojrzatosci dziewczat

: Osiagnigcie ,
Kryteria e e Uwagi
Wiek gin. 3 — 5 po menarche LH/FSH ~ 1;
Cykl owulacyjny progesteron >5ng/ml
Owulacja wystepuje E2 >30 pg/ml
Wiek kostny >13,6 lat 1 LH (krew) po stym.
St T M3 i P3 GnRH >200% wart.
t. lannera 1 wyjsciowej

Federation International Gynaecology of Infantile and Juvenile, 1982




Mechanizmy inicjujace
dojrzewanie

Humoralna teoria gonadostatu
Teoria hamowania nerwowego
Teoria pobudzania nerwowego

Hipoteza somatyczna




Humoralna teoria
gonadostatu

( ) H yvpothalamus

Growih Hormone

Releasing Hormone
{GHRH)

*
o.przedpokwitaniowy 1&3

al | | [-.!;..IJ..' I'_Tﬁ.'.p..-.
c‘.

-
1
|

Fr.lrh'rir.lr;/' . Anrerior

pokwitanie




Teoria hamowania

NErwowego

Dziecinstwo Pokwitanie
hipotfatyczny CZyﬂnik hipotetyczny czynnik
hamujacy wydzielanie hamujacy wydzielanie

GnRH GnRH




Teoria pobudzania
nerwowego

Hipotetyczny czynnik pobudzajacy wydzielanie
GnRH (nie wystepuje w dziecinstwie):

melatonina, neuropeptyd Y, PGE2, katecholaminy, opioidy
(brak udowodnionego wplywu)

Agonisci receptorow a., IGEIGE!
adrenergicznych (metoksamina) pokwitania




Hipoteza

somatyczna ﬂ

Krytyczna masa ciata — 47,8 kg (1l zawartosci
tkanki thuszczowej z 16 % do 23,5 %)

Sygnaty metaboliczne: insulina, leptyna

Gin.Prakt., 2002




Hipoteza
somatyczna

Dodatnia korelacja migdzy st. leptyny, BMI
1 gruboscig fatdow skorno-tluszczowych a
menarche

Gin.Prakt., 2002




Zaburzenia dojrzewania
piciowego

il i

przedwczesne

opOznione




Przedwczesne

dojrzewanie ptciowe
(PDP)

Wystgpowanie wtornych cech
piciowych przed 9 rokiem
zycla u dziewczynek




Przedwczesne
dojrzewanie piciowe -
symptomatologia

Rozw0j II-rzedowych cech
piciowych
Przyspieszenie wzrastania

Przyspieszenie dojrzewania koscca




Przedwczesne
dojrzewanie plciowe
- symptomatologia

v" Niski koncowy wzrost
v' Nieprawidtowa sylwetka




Przedwczesne
dojrzewanie plciowe

v’ GnRH-zalezne

v GnRH-niezalezne

v' Niejasny
patomechanizm




GnRH — zalezne PDP
(centralne, kompletne,
prawdziwe)

Idiopatyczne
Nowotwory OUN

Nienowotworowe zmiany OUN

= Y e

Indukowane przewlekta ekspozycja na
sterydy piciowe




Idiopatyczne PDP
— diagnostyka

wywiad 1 badanie fizykalne
RTG dtoni 1 nadgarstka
USG

test stymulacji z GnRH

pakiet badan hormonalnych (E, T, DHEA-S,
TSH, FT4, hCG, AFP)

TK, NMR




Idiopatyczne PDP
— leczenie

Dhugodziatajace analogi GnRH
(down regulation), np. Decapeptyl-
Depo (60-80ug/kg m.c. 1m. co 4 tyg.)

Kontrola w 3 — 6 miesiacy (test
stymulacji z analogiem GnRH)




PDP — nowotwory
OUN

Chtopcy > dziewczynki

Symptomy dojrzewania zwykle przed
2 r.z. (nawet okres noworodkowy)
objawy neurologiczne (bole glowy,
drgawki, zaburzenia widzenia)




2

PDP - indukowane przewlekia -
ekspozycja na sterydy SR I
plciowe % i,

Wywotane przez hormonalnie czynne guzy
gonad (leydigioma) 1 nadnerczy w
przypadku poznego rozpoznania

Objawy przy wieku kostnym > 11 r.z.

Leczenie — przyczynowe + zachowawcze




1.

GnRH — niezalezne PDP (rzekome,
nickompletne, obwodowe)

1zoseksualne

Nowotwory
jajnikdw 1 nadnerczy
Torbiele jaynikow
Zespot McCune-
Albrighta

Pierwotna
niedoczynnosc
tarczycy

Postac jatrogenna

heteroseksualne

1. Wrodzony przerost
nadnerczy

2. Wirylizujace guzy
nadnerczy

3. Wirylizujace guzy
janikow

4. Postac jatrogenna




Zespot McCune-Albrighta

Triada objawow:
dysplazja witoknista kosci

nieregularne przebarwienia
typu ,,caf¢ au lait”

przedwczesne dojrzewanie (menarche
wyprzedza zmiany kostne)




Zespot McCune-Albrighta

Patomechanizm:

mutacja podjednostki a biatka Gs
Profil hormonalny:

E2, brak odpowiedzi w tescie stymulacji
z GnRH

Roznicowanie:
MEN IIb
Leczenie:

Testolakton - inhibitor aromatazy
(20-40mg/kg m.c./d)

Proby z ketokonazolem




Pierwotna niedoczynnos¢
tarczycy

Objawy:
thelarche, mlekotok, menarche
sktonnosc¢ do tworzenia si¢ torbiel
janikow
opozniony wiek kostny
Patomechanizm:

I TSH — sterydogenezy (przez rec.
dla FSH)




Pierwotna niedoczynnosci
tarczycy

Profil hormonalny:
f TSH i PRL,
UFT4iFT3
Test stymulacji z GnRH - 1l FSH il LH

Leczenie:

substytucyjne




Wrodzony przerost
nadnerczy

Postac klasyczna:
wirylizacja zewng¢trznych narzadow piciowych
poczatek w zyciu plodowym
Postac¢ nieklasyczna:
Przerost techtaczki
Hirsutyzm
Owlosienie typu meskiego
Zmiana barwy glosu, tradzik
Zmiany w proporcjach ciala




Wirylizujace guzy
jajnikOw 1 nadnerczy

Objawy towarzyszace:
cechy
androgenizacjii

Rozpoznanie:
profil hormonalny

badania obrazowe

Leczenie:

operacyjne




GnRH — niezalezne PDP u chlopcow

1zoseksualne heteroseksualne
1. Guzy wydzielajace PHG
2.  Guzy nadnerczy 1. Guzy nadnerczy
3. Leydigioma produkujace estrogeny
4. Rodzinna i sporadyczna 2. Postac jatrogenna
testotoksykoza

5. Pierwotna
niedoczynnosc¢ tarczycy

6. Postac jatrogenna




OpoOznione
dojrzewanie plciowe
(ODP)

brak objawow dojrzewania po 13 r.z.

niezakonczenie procesu dojrzewania po 4
latach

brak pierwszej miesiaczki do 16 r.z.




OpoOznione
dojrzewanie plciowe
(ODP)

konstytucjonalne opoznione dojrzewanie
pierwotny hipogonadyzm lub dysgenezja
gonad

wtorny hipogonadyzm




Konstytucjonalne
opOznione dojrzewanie

objawy dojrzewania pomi¢dzy 14-17 r.z.
opoznione dojrzewanie w rodzinie
adrenarche opoznione o 2 lata

,.zenski zespot Kallmana” (30% przypadkow)

nie wymaga leczenia




Konstytucjonalne
opOznione dojrzewanie

Roznicowanie:
utajona niedoczynnosc¢ tarczycy
1zolowany niedobor GH

zespoOt Turnera




Hipogonadyzm
hipergonadotropowy

Dysgenezja gonad

Zaburzenia czynnosci jajnikow

autoimunologiczne zapalenie jajnikow

zespot opornych jajnikow

skret, krwawienia, zespol Downa

Niedo

bor 17 - a hydroksylazy

/espo:

' Noonan (z. Turnera u me¢zczyzn)




Hipogonadyzm
hipogonadotropowy

Pochodzema osrodkowego
zespol Kallmana

anoreksja ,
podwzgorzowe
choroby przewlekte
guzy OUN
Prolactinoma
przysadkowe

zespot pustego siodta

zle kontrolowana cukrzyca
zespot Cushinga

niedobor GH

endokrynne




Hipogonadyzm
hipogonadotropowy

Przyczyny tarczycowe:

niedoczynnos¢

nadczynnosc

Zaburzenia czynnoscl nadnerczy:
zespot Cushinga
choroba Addisona
niedobor 21 - hydroksylazy




Zaburzenia powstawania
1 T0ZWO]Ju jajnika
Czysta dysgenezja

gonad 46 XX

Czysta dysgenezja
gonad 46 XY (z.
Swyera)

Zespot Turnera

Obojnactwo
prawdziwe

Niesklasyfikowane




Zespol Turnera

Short stature
Characteristic
facial features
“7<— Fold of skin
f 1’. ————— Constriction
Shield-shaped —a—.—r‘.l \ of aorta

. T : J— Poor breast
Iulllrl'lr_jIE‘Fyl Epa‘:ed - ---_--- : ._.'I S, ."I . I:'E"'-'"ﬂlﬂi:l‘ﬁ‘lﬁ r-nlnt
nipples Py

Low hairline

Shortened g . deformity

metacarpal IV.__ /

- I_::..- I| 1 '-_._ Al R i 2
Small (it = ~ Rudimentary

finger nails ——* N ovaries
Y oo Gonadal streak
(underdeveloped
gonadal
structures)
Brown spots (nevi)

* Mo menstruation

1/2000 zywo urodzonych




Wtorny hipogonadyzm

uogolniona niedomoga przysadki
hiperprolaktynemia

zaburzenia czynnoscli tarczycy
zaburzenia czynnoscl nadnerczy
jadtowstret psychiczny




,1r1ada sportsmenek™

Zaburzenia odzywiania
Zaburzenia miesiagczkowania
Osteoporoza




Pierwotny brak miesigczki
(PBM)- wady rozwojowe
narzadow piciowych

brak macicy 1 pochwy

zarosnigcie szyjki
macicy

zarosni¢cie pochwy

zarosni¢cie blony
dziewicze]




Zespot Mayer-Rokitansky-
Kucner-Hauser
(MRKH syndrome)

1 /4-5 tys. kobiet

druga co do cz¢stosci przyczyna PBM

aplazja maciczno-pochwowa

wady ukl. moczowego, kostnego,
jajnikow

ghuchota







