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GnRH (LHRH)

Decapeptide
Nucleo arcuato

1000-3000 cellule
Placoide Olfattivo

Hypothalamus
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Posterior pituitary

Inflowing
blood —»

Portal blood —
vessels

Secretory ~_aoni:
cells ,-r'

Neurohormones
/ from the hypo-
thalamus stimulate
Anterior © ¢ or inhibit the
pituitary ¥ release of anterior
Anterior pituitary pituitary hormones
hormones leave
gland in the blood

» Stimola rilascio FSH, LH
Recettori membrana—> G protein - PKC, Ca?*

e Secrezione

Tonica: vita fetale ( fino 11 trimestre, alla

maturazione SNC)

Pulsatile: dal periodio peripuberale

90-120 min



Gonadotropine
ipofisarie, FSH-LH

Ipotalamo
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La risposta ipofisaria al GnRH ¢ variabile nel corso della vita
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FSH LH

OVAIO
« Sviluppo cell Granulosa * Rottura follicolo
« Stimolazione aromatasi « Ovulazione
Estrogeni Androgeni e Progesterone
(cell granulosa) (cell teca e corpo luteo)
TESTICOLO
FSH - cell Sertoli LH >cell Leyding

Spermatogenesi Testosterone



Ovaio

° Organo depuTaTO Fallop{ntube | Myof_uyFundusofutm
oogenesi “'\)— = -
e produzione steroidi N
sessuali // 5 )

. . Fimbriae - r
* per il normale sviluppo [FEEE—_:. |
e necessaria la presenza [—m

di due cromosomi X Cenvix

Vagina

Female reproductive organs




OOGENESI

1) Fase Gonade
Indifferenziata:
Cell Germinali Primordiali

2) Gonade Differenziata:
dalla V11 sett vita embrionale

3) Maturazione Oogonio

4) Formazione Follicolare:
dal 5° mese vita fetale



Picco max oogoni 5°-6° mese gestazione

1 milione alla nascita

400.000 alla puberta




1st trime

Oogonium

All’arresto della
proliferazione degli oogoni

corrisponde Iinizio delle
Meiosi

Leptotene ( Primary cocyte
{46 chromosomes)

Zygotene imary oocy
: (46 chromosc

Pachytene 7 Primary oocyte
2 (46 chromosomes)

Stadio Diplotene della
I° dl visionhe meiOTiCG ‘ Siptotene ( (7 ) ) imayeecne

Meiosis arrested

< until ov

Adult life Eicst
meiotic

First polar body division

(23 chromosomes)

Secondary oocyte

(23 chromaoasomes)

% Ovulation
A ond | €— Fertilization

® meiotic
Second polar body di ion

(23 chromosomes)

Mature oocyte
(23 chromosomes)




Dalla puberta sotto I’azione combinata di FSH e LH si svolge

Il Ciclo Ovarico

Reclutamento

Selezione

»dNQuIgn

Dominanza

albicante

Ovulazione

maturo

Fig. 6-1 w1 ciclo dell’ovaio umano (Modificata da Ham AW, Leeson TS. Histology, 4th ed. Philadelphia, JB Lippincott, 1961)




Ciclo Mestruale

_Follicular phase

Endocrine
cycle

Ovarian

histolo
g9y Follicular

recruitment Dominant follicle

Menses

-

Endometrial
histology

37.0
Body
temperature 36.5
(= C)
36.0




Ovulation

— FSH
LH
Estradiol
Progesterone

Time (days)

Hormone Granulosa
independent stage layer
4

-
\ Zona (| _
\\l// pellucida \\\m /‘/ Ovum

Granulosa Cuboxdal
cells granulosa cells

,Artru m

Cumulus
oophorus Meiosis
resumed

Tertiary
follicle

Theca cells

Primordial
follicle

Primary
follicle

Secondary
follicle

Granulosa layer

Luteinized
granulosa cells

Omamunq
spindle cells

Corpus
luteum




Fase Proliferativa
Mediata da estrogeni
Caratterizzata da intensa
proliferazione ghiandolare

Fase Secretiva

Mediata da progesterone
Ghiandole molto lunghe

e forfuose




LH

Steroidogenesi

Cholesterol
LH — P450g. ‘ CHv;
cholesterol side chain i °
cleavage enzyme) { C=0
P :'3()1-’.[1

(17a-hydroxylase)

Y
CHg :
| HO
0 Pregnenolone

o

Dehydroepiandrosterone

3p-HSD
(hydroxysteroid
dehydrogenase/
isomerase)

Estrone

Estradiol

FSH



Hypothalamus

Pituitary

GnRH

<

Slow Pulses

U

Fast
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Follicle Ovulation
growth Corpus luteum
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Plasma

> Stimulatory
= > Inhibitory

2 Inhibin B (

!

Inhibin A

Estradiol :I_—r:—_

Progesterone
Testosterone)




* Estrogeni

* Progesterone

« Androgeni

e Prodotti Proteici

* TNF, TGF, IL-1, IGF-1

Estradiolo
Estrone

Androstenedione

Deidroepindrosterone

Testosterone
Diidrotestosterone

Inibina
Relaxina



Cellula della teca

Colesterolo

Androstenedione Testosterone

CAMP———Jpp Aromatizzazione

B




Estrogeni

* Maturazione genitali

» Sviluppo caratteri sessuali secondari
» Ispessimento mucosa endometriale

» Sviluppo dotti mammari

* Azione centrale feedback variabile

e AZiohe su 0SS0
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178-OHdeidrogenasi

Ad-androstenedione Testosterone

l aromatasi l aromatasi

.«
178-OHdeidrogenas

Estrone (E1) stTadiolo (E2)



Progesterone

 Trasformazione secretoria dell’
endometrio “primed” dagli estrogeni

* Aumento viscosita muco cervicale
+ Sviluppo mammario corpo luteo
+ Aumento temperatura basale
* Azione natriuretica

» Azione centrale di feedback negativo

Y,




Testicolo

» Organo deputato
e maschile

Cell Sertoli Spermatogenesi
Cell Leyding Testosterone

Hypothalamus
'oscillator’

(©)
& \

Testosterone

Dihydrotestosterone



Spermatogenesi

- Tubuli seminiferi- Didimo Produzione
* Rete testis- Epididimo Selezione
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==== Sperm Production (% of maximal)

Copyright ©2003 Elsevier Science (USA). All rights reserved.

1 Spermatogono = 64 spermatozoi
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Steroidogenesi CA:

Chalesterol
CYPi1a | (cholesterol side chain
.I. clamnege arzyma)

» Cell Leyding -

e ([3-Hyd roystanakd
Ip-Hst2 .I. defydrogenasaisomensa 2

3% cell testis h Progesrons

CYP17 I[1?.:.—H5.-&tl:|:* )

enzimi per steroidogenesi 17.0-progestarons

2200 nm Testosterone i iy
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 — Tegbaglarans E—
CYP18 (aramalase)

« Secrezione Pulsatile
picchi LH ogni 2h

max mattino

feed back negativo

Parpharal Tissuss




Testosterone

Azioni Locali Spermatogenesi
A distanza

Meccanismo azione
Recettore Androgenico 5d reduttasi DHT
Recettore Estrogenico aromatasi =

Legame proteine SHBG (50%)
albumina (48%)




Effetti Fisiologici

e Libido
- Trofismo osso e muscolo

- Caratteri Sessuali Differenziamento
Sviluppo
Mantenimento
Cambiamento voce

- Distribuzione maschile peli e grasso
corporeo

* Spermatogenesi



