GONADOSTATUL FEMININ




¢ Gonadostatul feminin este
reprezentat de axul hipotalamo-hipofizo-
ovarian, la nivelul caruia se realizeaza
Integrarea neuro-hormonala a procesului
reproductiv.




STRUCTURA GONADOSTATULUI

1. Structuri nervoase i: HIPOTALAMUSUL
SISTEMUL LIMBIC

2. Structuri endocrine (glandulare) i; HIPOFIZA
EPIFIZA

3. Structuri neuro-vasculareiz EMINENTA MEDIANA
SISTEMUL PORT-HIPOFIZAR

4. Organe receptoare > OVARELE
\ UTERUL-ENDOMETRUL
GLANDA MAMARA
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HIPOTALAMUSUL ANTERIOR
(centrul ciclic)

|

HIPOTALAMUSUL MEDIO-DORSAL
(centrul tonic)

releasing factori

HIPOFIZA ANTERIOARA

l

ORGANE RECEPTOARE
(uter, col, vagin, san)




. STRUCTURILE NERVOASE

1. HIPOTALAMUSUL

- structura fundamentala a sistemului nervos
- rol de coordonare a funcitiilor vitale

- este "placa turnanta” dintre sistemul nervos si
sistemul endocrin

- este centru ( receptor
secretor
_reglator

A




HIPOTALAMUSUL este situat:

- dedesubt si ventral fata de talamus

- formeaza podisul si peretii laterali si inferiori ai
ventricolului Il

- portiunea inferioara a infundibulului se continua cu
lobul neural al hipofizei

STRUCTURA cuprinde:
1. corpii mamilari

2. tuber cinereum

3. infundibulul

4. chiasma optica



HIPOTALAMUSUL (anterior (zona supraoptica) {nucleul supraoptic

nucleul paraventricular

mijlociu (zona tuberala) - nucleul dorso-median
nucleul ventro-median

L nucleul arcuat

\posterior (zona mamilara)  ( nucleii premamilari

nucleii mamilari
C nucleii supramamilari

A

A

CONEXIUNILE HIPOTALAMUSULUI

< AFERENTE — fibre talamo-hipotalamice
EFERENTE tractul hipotalamo-hipofizar

tractul hipotalamo-talamic
tractul tubero-hipofizar



VASOPRESINA — asigura conservarea

/‘ capitalului hidric al organismului

NUCLEIlI HIPOTALAMICI sintetizeaza

\
OCITOCINA - cu rol in functia
reproductiva
IAmbii hormoni ajung in hipofiza pe cale o
axonala! - ,f/




SISTEMUL HIPOTALAMO-ADENOHIPOFIZAR
(arie hipofiziotropa)

NEURONII PEPTIDERGICI - sintetizeaza factori cu actiune stimulatoare

RELEASING FACTORS:

TRh — tireotrop releasing factors

GnRh — gonadotrop releasing factors
¢ FSH-Rh — foliculo-stimulant Rh
¢ LRh - lutein releasing factors
¢ CRh — corticotrop releasing factors
¢ STH-Rh — somatotrop releasing factors
¢ MIF — melanotrop inhibiting factors
¢ PIF — prolactin inhibiting factors
¢ MRF — melanotrop releasing factors
¢ PRF - prolactin releasing factors

Factorii hipofiziotropi intervin asupra sintezei si eliberarii hormonilor
adenohipofizari — hormoni gonadotropi (FSH, LH).



2. SISTEMUL LIMBIC:

m formatiuni corticale - lobul limbic — situat pe fata
interna a emisferelor cerebrale

subcorticale {complexul amigdalian

nucleii septali




. STRUCTURI GLANDULARE

1. HIPOFIZA

- este localizata in "seaua turceasca” a osului
sfenoid si se prinde de planseul ventricolului Il
prin tija pituitara

LH luteinizant

- are 3 lobi: - anterior — adenohipofiza |FSH foliculostimulant
LTH prolactina

Intermediar — putin dezvoltat

posterior - neurohipofiza



ADENOHIPOFIZA secreta:
© TSH — tireotrop hormon
© ACTH — adenocorticotrop hormon
© hormonii gonadotropi:
Q FSH — foliculostimulant hormon
Q LH — hormonul luteinizant
Q LTH - prolactina




2. EPIFIZA (glanda pineala)

- se formeaza printr-o invaginatie dorsala a diencefalului,
fiind atasata de acesta printr-un mic peduncul

- este formata din pseudolobuli cu celule parenchimatoase
(PINEALOCITE), care secreta MELATONINA,
SEROTONINA si capteaza NORADRENALINA,
provenita din ganglionul simpatic cervical superior

- Intervine in DETERMINISMUL BIORITMURILOR
NICTEMERALE i»lumina - rol stimulator

intunericul - rol inhibitor




IIl. STRUCTURI NEUROVASCULARE

1. EMINENTA MEDIANA:

- constituie o expansiune particulara a ventricolului Il si se afla in
contact cu tija pituitara

- are 3 diviziuni primare:
a). zona de contact cu {capilarele plexului primar

_lcontact cu sinapse LIKE ale
neuronilor din jonctiunea neuro-vasculara

0 axonii contin acetilcolina dopamina releasing factori hipotalamici
b). portiunea medie — confine tractul supraoptico-hipofizar

c). stratul intern ependimar — zona de contact cu ventricolul Il
— realizeaza prin celulele ependimare (TANACITE) legatura
functionala intre: lichidul cefalorahidian din ventricolul Il si sangele
din plexul portal pituitar

Releasing factorii sunt eliminati in fluidul ventricolului Il i prin
intermediul tanacitelor sunt fransferati in circulatia portala hipofizara




2. SISTEMUL PORTHIPOFIZAR (Popa-Filding) este format din:

- plex capilar primar — in eminenta mediana
- vasele porte — din tija pituitara
- plex capilar secundar — care inconjoara celulele adenohipofizei

T retea profunda — Torok

ramuri din carotida = lichidul cefalorahidian este separat de sangele sistemului port-
hipofizar doar prin ependimul celular si endoteliul capilar permite schimbul de
informatii intre cele doua lichide

PLEX CAPILAR PRIMAR: {retea superficiala — Popa-Filding

Directia curentului in sistemul profund (T6rok) este inversa fata de sistemul port-hipofizar (Popa-
Filding), adica de la hipofiza la hipotalamus (de jos in sus). Acesta este substratul anatomic al
controlului direct intre hipofiza si hipotalamus (feed-back intern sau scurt).

7

HIPOTALAMUS ]

retea superficiala sistem profund
Popa-Filding Torok

A\ 4

HIPOFIZA ]




+ . .
HIPOTALAMUS > HIPOFIZA ANTERIOARA

releasing hormoni

secreta

A

Hormoni gonadotropi
FSH, LH, LTH




RELEASING FACTORII — stimuleaza eliberarea
hormonilor hipofizari si sunt specifici pentru
flecare hormon

Pentru hormonil gonadotropi sunt:

_H-Rh — luteotrop releasing factor

-SH-Rh — foliculostimulant releasing factor

T
¥
¥

H-Rh — lactotrop releasing factor
PSF+ — factor de stimulare a prolactinei

PIF — — factor de inhibitie a prolactinei



Releasing factorii intervin in:
- Stimularea secretiel de hormoni gonadotropi
- stimularea sintezei se hormoni gonadotropi




ARIA PIREOPTICA
localizata in

CENTRUL CICLIC
(coordoneaza descarcarea

anterior de gonadostimuline si
determina ovulatia)
HIPOTALAMUS L | monoamine

mediobazal >~ CENTRUL TONIC
(secreta releasing factorii)

localizat in

ARIA HIPOFIZIOTROPA



HIPOTALAMUS
T ANTERIOR
(CEHTRUL CICLIC }

MONOAMINE

HIPOTALAMUS
MEDIOBAZ AL
(CENTRUL TONIC)
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HORMONI
OVARIEN] ,

.. OAGAME
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(UTER,COL etc.Jd |[. -




SEMNALE NEURALE (FEROMONII)

FEROMONII = SEMNALE DIN MEDIUL EXTERIOR

Mecanismele ciclice de control ale FUNCTIEI GONADICE au un
caracter AUTONOM, dar pot suferi influentele unor structuri de mediu

Variatiile sezoniere la animale — au importanta in activitatea
reproductiva

La om, mai putin influenta sezoniera, dar:
- DISTROFIA OLFACTO-GENITALA (tulburari ale ciclului menstrual)
- PUBERTATEA PRECOCE IN AFRICA (tari calde)
- PUBERTATEA TARDIVA (in tarile scandinave)

- TULBURARI DE CICLU MENSTRUAL LA FEMEILE STERILE
(primavara si toamna)



SEMNALELE DIN MEDIUL EXTERIOR
(FEROMONII)

LUMINA — este cel mai important stimul extern, cu influente
asupra ciclului menstrual

TEMPERATURA - frigul

UMIDITATEA —in tarile tropicale apar modificari ale ciclului
menstrual

STIMULII TACTILI — modificari comportamentale in reproducere

SEMNALE NERVOASE (STRESS-UL) — determina inhibitie, cu
descarcare de catecolamine

MIROSUL - influenteaza funcitiile gonadice prin intermediul
ferhormonilor, care determina modificari ale comportamentului
sexual si modificari hormonale

SEMNALELE NERVOASE INTEROCEPTIVE PORNIND DIN
ZONE ALE APARATULUI REPRODUCTIV



REGLAREA HORMONALA PROPRIU-ZISA

Mecanismul reglator principal al sistemului hipotalamo-hipofizo-ovarian este cel
de FEED-BACK

- negativ — inhibitor
- pozitiv — stimulator

Dovezi clinice:

1. Administrare de progesteron sau progestative de sinteza (contraceptive), care
BLOCHEAZA OVULATIA

2. Administrarea de estrogeni naturali in doze mici, care induce AMENOREE
HIPERHORMONALA

3. Amenoreea — dupa incetarea administrarii de anticonceptionale orale, insotita de
SECRETIE DE PROLACTINA S| GALACTOREE

4. STIMULAREA OVULATIEI CU CLOMIEEN printr-un mecanism de tip estrogenic la
nivel hipotalamic, prin stimularea secretiei de gonadotropi

5. Menopauza, gonadectomia, agenezia ovariana provoaca HIPERSECRETIE DE FSH
ce poate fi blocata prin administrarea de estrogeni

FEED-BACK NEGATIV INTRA iN ACTIUNE DOAR CAND MESAJUL
ATINGE UN ANUMIT PRAG SAU SEMNALEAZA PREZENTA UNOR BUCLE
FEED-BACK POZITIVE iN SISTEM.



FEED-BACK NEGATIV — excesul de hormoni
steroizi determina
secretia de FSH si LH l

POZITIV estrogenii la prepuberi
K pot induce ovulatia

progesteronul faciliteaza
ovulatia in cazul
tratarii cu estrogeni

CICLU ARTIFICIAL:

estrogent progesteron M

12 13 14 19 20 21 22 28



HIPOTALAMO-HIPOTALAMIC (ultrascurt)

asigura autocontrolul secretiei de RH prin valorile lor circulante

p

_ HIPOTALAMO-HIPOFIZAR (scurt)
FEED BACK intre H Gn (FSH, LH) si RHGn (FSH-RH, LH-RH)

,

HIPOTALAMO-HIPOFIZO-OVARIAN (lung) ¢~

intre steroizi ovarieni (estrogeni, progesteron), hipofizo- gonadatrom si' /
structurile nervoase superioare /’R @)

\_ -
—




GnRH HGnN hormoni steroizi
FSH RH FSH estrogeni

LH RH LH progesteron

PIF prolactina f:\




HORMONUL FOLICULO-STIMULANT (FSH)

1. determina dezvoltarea foliculilor primordiali
ovarieni initiind ciclurile ovariene

2. induce aparitia receptorilor specifici pentru LH
(hormonul luteotrop)

3. stimuleaza secretia de estrogeni la nivelul
foliculilor ovarieni




HORMONUL LUTEOTROP (LH)

. conditioneaza sinteza sterolica a foliculilor maturi in prima faza a
ciclului

. determina ponta foliculara prin peak-ul de LH la mijlocul ciclului

. determina troficitatea corpului galben in faza luteala a ciclului

. intervine in steroido-geneza (transformarea esterului de
colesterol — colesterol liber — pregnenolon)

. stimuleaza secretia de progesteron la nivelul foliculilor ovarieni

. creste secretia de prostaglandine (Pg) — determina ruperea
peretelui folicular = ovulatie



PROLACTINA (LTH) - HORMONUL LACTOTROP

1. declanseaza lactogeneza

2. intervine in spatierea nasterilor, prin blocarea ovulatiei in
perioada alaptarii

3. intervine in controlul sintezei sterolice luteale

4. inhiba ovulatia prin:
@ hipotalamus — blocheaza secretia de GnRh
@ hipofiza — inhiba sinteza de GnRh si suprima peak-ul de LH

@ ovar — determina receptivitate la GnH, ce duce la
Impiedicarea maturarii foliculare = sterilitate




INTEGRAREA FUNCTIEI GONADOTROPE

1. OVARUL — moduleaza functia axului hipotalamo-hipofizo-ovarian, prin actiunea

N

y

feed-back a hormonilor steroizi, ce se manifesta la toate nivelele

2. HIPOFIZA — actioneaza la distanta pe ovar si exercita control asupra

A

y

hipotalamusului

3. ARIA HIPOFIZIOTROPA A HIPOTALAMUSULUI (centrul tonic) — activitatea lui

A

y

ciclica depinde de aria preoptica a hipotalamusului

4. ARIA PREOPTICA A HIPOTALAMUSULUI (centrul ciclic) — determina

A

y

descarcarile ovulatorii pe sistemul monoaminelor si este
modulat de influente nervoase superioare (sistem limbic) si
hormonale periferice (estrogenii)

5. SISTEMUL LIMBIC — realizeaza coordonarea mecanismelor endocrine ale

A

y

ovarului cu comportamentul sexual al femeii; se interpune intre _
mediul extern si organism, permitand adaptarea acestuia la mediul inconjurator

6. SCOARTA CEREBRALA - prelucreaza informatiile senzoriale; creaza substratul anatomic

al actiunii factorilor psihosociali asupra functiei gonadice la femeie



GONADOSTATUL PRENATAL

e

GONADOSTATUL PERIOADEI

ETAPELE VIETII ~—  POSTNATALE Sl INFANTILE
FEMEII

— GONADOSTATUL PUBERTAL

\ \ GONADOSTATUL SARCINII

GONADOSTATUL POST-PARTUM -/,

Wy —
L \ }
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GONADOSTATUL MENOPAUZEI




PUBERTATE . MENOPAUZA

transformari in aparate si organe

}
CICLURI

1. Ciclul HIPOTALAMO-HIPOFIZAR
2. Ciclul OVARIAN

3. Ciclul TUBAR

/:\
4. Ciclul UTERIN (’\ )
5. Ciclul VAGINAL | flﬁ (®))

6. Ciclul MAMAR R




anovulatie anovulatie

pubertate menopauza
OVARUL- organ glandular 11-12 ani 45-50 ani
al aparatului genital femiin -
300-400 mii 400
foliculi primordiali foliculi maturi
1/luna
_€Strogeni
ROL GLANDA ENDOCRINA
secreta hormoni steroizi \progesteron%\ |
— \"‘Qf}/l/
(@ % &
L L. )
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!

Faza progesteronica
proliferativa secretorie

M preovulatorie 13 14 postovulatorie
ovulatie




FAZA FOLICULARA — sub influenta FSH secretat de hipofiza

1 FOLICUL PRIMAR fsi continud EVOLUTIA GAMETOGENA

Ovocitul isi mareste diametrul pana la 35-100 microni nucleul ramane in
stadiul de DIPLOTEN

FOLICULII CAVITARI sunt caracterizati prin aparitia unei cavitati printre
CELULELE FOLICULARE

CAND OVOCITUL ARE APRQX_100 migroni se formeaza CAVITATEA
FOLICULARA plina cu LICHID FOLICULAR FOLICUL
PREOVULATOR



OVULATIA

M 12 18 14 M
FSH/LH=1/10

OVULATIA este un proces fiziologic care are loc in 2 timpi:
1. DEHISCENTA FOLICULARA = RUPEREA FOLICULULUI
2. PONTA FOLICULARA = EXPULZIA OVULULUI SI A UNEI
CANTITATI DE LICHID FOLICULAR
ASCITA FTZIOLOGICA - NOVAK

ARE LOC A DOUA DIVIZIUNE.DE
MATURATIE — DIVIZIUNEA



Ovocit imediat dupa recoltare



FAZA PROGESTERONICA

_—

®VULATIE LA NIVELUL FOLICULULUI
GALBEN
DEHISCENT DIN OVAR PROGQESTATIV
perioada de prolifetate
perioada de vascularizare
perioada de maturatie J
perioada de regresiune
VAR ROFIERE PROGElSTERON
degradare
ESTROGENI - l
ESTRADIOL
I }
CORP ALBICANS ‘ ESTRONA
CICATRICE hipofizo ESTRIOL

frenator (proprietati estrogenice mici) .



—

CORP GALBE CORP GALBEN
PROGESTATIV GESTATIV
ACTIUNE IN
MENTINEREA v
A 4 |ymni S| DEZVOLTAREA
‘ SARCINII B
cicatrice | /. a \/.‘!
OVAR CORP ALBICANS




MODIFICARI MORFOLOGICE iN CORTICALA

OVARULUI

- cresterea si maturarea foliculara pana la ovular\tie
- formarea CORPULUI GALBEN PROGESTATIV
- 1-14 zile SECRETIE DE ESTROGENI

CICLUL OVARIA
REPREZENTAT D OVULATIA > ziua 14

Zilele 14-28 4
FORMAREA CORPULUI GALBEN

PROGESTATIV

SECRETIE DE PROGESTERON



TESTE DE OVULATIE

. Proba sigura a ovulatieileste SARCINA >
laparoscopia examinarea ovarelor

. TESTE DIRECTE >

ecografia foliculometrie

. TESTE INDIREC GLERA CERVICALA in ziua 14

- cristalizeaza pe lama cu aspect de “frunza
de

feriga”
- abundenta, filanta
CURBA TERMICA aspect bifazic
. Hemoragia intermenstruala la ovulatie

. Testul lui Knaus — scaderea reactivitatii uterine in perioada secretorie/

progesteronica
. BIOPSIA DE ENDOMETRU - dupa ziua 14 are aspect secretor

. DOZARI HORMONALE - prezenta pregnandiolului in urind test de



Modificarile ciclice tubare sunt mult mai reduse.

Ele se refera la modificarile EPITELIULUI TUBAR si la tipurile de celule
care

apar in diferitele faze ale ciclului menstrual:
- proliferativa

- secretorie de mijloc descuamarea
- premenstruala Jcelulelor
- menstruala

- postmenstruala

estrggen progeJteron ;;
| N € 1\‘\ \
contractii tubare atonie ~~ &)




FAZA
CICLUL UTERIN PROLIFERATIVA

ENDOMETRIAL

FAZA SECRETORIE




FAZA PROLIFERATIVA

a. Stadiul proliferativ la debut (zilele 4-9)

- regenerare rapida a epiteliului care incepe inainte ca
descuamarea

menstruala sa se fi terminat

b. Stadiul proliferativ de mijloc (zilele 10-13)
- grosimea endometrului creste 2-3 mm
- diametrul glandelor se mareste
- stroma abundenta si edematiata

c. Stadiul proliferativ avansat (zilele 13-14)
- epiteliul endometrial apare plisat
- glande mici cu picaturi de glicogen in polul apical



FAZA SECRETORIE

a. Stadiul secretor de debut (zilele 15-19)
- glande marite de 100-200 de ori
- stroma edematoasa
- arteriole spiralate bine diferentiate

b. Stadiul secretor de mijloc (zilele 19-25)
- grosimea endometrului 4-8 mm

c. Stadiul secretor avansat (zilele 25-27)
- mucoasa edematiata, suculenta, 4-6mm
- edemul stromei se accentueaza
- predecidualizare

d. Stadiul premenstrual (zilele 27-28)
- stroma se subtiaza
- artere spiralate rasucite-congestie venoasa



MENSTRUATIA

Fenomen fiziologic lunar.

Reprezinta o disfunctie tisulara recidivanta insotita de un grad de
hemoragie.

Faza menstruala dureroasa 4 zile

- necrozarea si descuamarea totala in lambouri a stratului
functional

al mucoasei
SANGELE MENSTRUAL ESTE NECOAGULABIL
30-80 ML
CONTINE
EUGLOBINA

PRODUS TOXIC

CATABOLISM ENDOMETRIAL



—

v

INFARCTIZAREA NECROZAREA DESCHIDEREA
ENDOMETRULUI VASELOR
DISPARITIA DESCUAMARE  HEMORAGIE
ARTERIOLARA
ENEZIME] TOTALA A DE SCURTA DURATA
ENDOMETRULUI
SANGELE COAGULEAZA HEMOSTAZA (-

b
/ _amm (
.
b
| | 3 y
| |
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MIOMETRUL reactioneaza la
actiunea

Astrogenilor

u

progesteronului

emul miometrului
cresterea in greutate a
ului cu 5-10g
hiperemia

contractii intense

hiperplazia celulelor
usculare

diminuarea contractiilor —
(e
ca durata si |nten3|tate
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CICLUL LA NIVELUL COLULUI UTERIN

Epiteliul multistratificat al colului prezinta aceleasi modificari ciclice ca si
mucoasa vaginala suferind o keratinizare ciclica in raport cu activitatea

estrogenica.
_—
Mucoasa endocervicala modificari reduse, contestate de unii autori

Activitatea fosfatazelor alcalin\ crescuta in faza estrogenica

diminuata in faza progesteronica

Secretia cervicala prezinta modificari importante in cursul ciclului
| menstrual. | | |

12 13 14

—60mgl24ore  , 200-700 ml/24 ore —60_m91244xe_.
NU CRISTALIZEAZA IN NU 4

FRUNZA DE FERIGA



Vaginul este regeptiv la actiunea hormonilor ovarieni.
Estrogeni _____, maturarea celulelor
Progesteron descuamarea celulelor

EXAMEN CITOHORMONAL AL SECRETIEI VAGINALE

<ndice picnotic 90%
FAZA ESTROGENICA

indice eozinofilic 70%




ESTROGE-NJ\

_— >

FLORA VAGINALA BACILI DODERLAIN
GLICOGEN
FERMENT
. DIASTAZIC '
ACIDITATEA VAGINULUI ACID LACTIC

PH4,2-4,6




v

ESTROGENII proliferarea glandei mamare

v

PROGESTERONUL proliferarea acinilor mamari

v

LEZAREA CENTRILOR HIPOTALAMICI ATROFIA GLANDELOR

MAMARE




GLANDA MAMARA

FAZA PROLIFERATIVA (PREMENSTRUALA)
- dezvoltarea sistemului canalicular
- dilatarea lobulilor si acinilor glandulari
- cresterea in volum a sanilor
- senzatia de tensiune mamara
- dureri spontane si la palpare

FAZA REGRESIVA (POSTMENSTRUALA) pana in ziua 7-8 a ciclului
- celulele canaliculare si acinare prezinta o regresiune si descuamare
- dispare senzatia de tensiune mamara
- dispar mastodiniile



VA MULTUMESC!

In prag de primavara,
Marfisorul sa va alunge
spiritele rele si sa va umple
sufletul de bucurie si speranta.
Prindeti-l pe rever si radeti in
soare pentru ca totul sa

infloreasca in jur!...




