Tanimlar

Hormonlar:
Viicut islevlerinin diizenlenmesini saglayan kimyasal haberci sistemlerden arasinda
(nérotransmitterler/ parakrinler/ sitokinler gibi) yer alirlar.

Endokrin hormonlar: Endokrin bezlerden veya 6zellesmis hiicrelerden kana
salgilanir ve viicudun baska bir bolgesindeki (hedef) hiicrelerin islevlerini
etkilerler.

Noroendokrin hormonlar: Noronlar tarafindan kana salgilanir ve viicudun baska
bir bolgesindeki (hedef) hicrelerin islevlerini etkilerler.



Endokrin sistem 3 gruba ayrilabilir:

Fonksiyonu tamamen hormon sentezlemek
olan endokrin bezler tarafindan salgilanan
hormonlar:

On hipofiz

Tiroid

Paratiroid bezleri
Endokrin pankreas
Adrenal korteks
Adrenal medulla

Testisler
Overler
Plasenta

Bu grupta plasenta ve gonadlar istisna teskil
eder. Testis ve overlerin hem endokrin hem

gametogenik fonksiyonlari vardir. Plasenta anne

kani-fetus kani arasinda énemli bir bariyer
olusturur.

Primer fonksiyonu hormon sentezlemek
olmayan organlar icindeki endokrin hiicreler
tarafindan salgilanan hormonlar:

Hipotalamik ¢cekirdekler
Epifiz bezi

Kalp

Karaciger

Bobrekler

Mide

ince barsak

Yag dokusu

Periferal doniisiimle liretilen hormonlar:
Akcigerler : Anjiyotensin |l

Bbbrek : 1,25-(OH),vitaminD,
Bircok organ : Trilyodotironin



Hormonlarin kimyasal yapisi

Hormonlar kimyasal olarak li¢ ana gruba ayrilir:
1-Peptid/ protein hormonlar
2-Steroid hormonlar

3-Amin yapisinda hormonlar

Bir hormonun kimyasal yapisi hormonun

1-Sentez, depolanma ve salgilanma
2-Kanda tasinim

3-Yarilanma omru

4-Hicresel etki mekanizmasi

ozelliklerini de belirler.



1-Peptit/ protein hormonlar

Vicuttaki hormonlarin cogu peptit/ protein yapisindadir. Bu hormonlarin buyiklGgi 3
amino asitli kiicik peptitlerden (TRH) yaklasik 200 amino asitli proteinlere (GH ve
prolaktin) kadar degisir. Peptit/ protein hormonlar endokrin hiicrelerin GER’unda
genellikle ilk 6nce biyolojik aktivitesi olmayan bulylk protein molekilleri seklinde
(preprohormon) sentezlenir. Bu proteinler daha sonra ER da prohormon denilen daha
klicik proteinleri olusturmak Uzere parcalanir. Takiben salgi vezikilleri icinde
paketlenmek Ulizere Golgi aygitina tasinirlar. Prohormonlar vezikillerdeki enzimler
tarafindan biyolojik olarak aktif hormonlara ve aktif olmayan parcalara ayrilir. Bu
vezikiiller sitoplazmada depolanirlar ve granil iceriginin salgilanmasi ekzositoz
mekanizmasiyla gerceklesir. Ekzositozu uyaran olay pek ¢ok ornekte hiicre igi Ca*?
diizeyinin artmasidir.

Protein/peptit homonlar vicut sivilarinda ¢oztnlr olduklarindan kanda agirlikl olarak
bagh formda bulunmazlar ve bu nedenle biyolojik yari émdurleri kisadir. Protein
hormonlar kandan baslica hormon-reseptér kompleksinin endositozu ve lizozomal
degradasyonu ile uzaklastirilirlar. FSH ve LH gibi ki¢cuk molekdlli hormonlar aktif
formda idrara gecebilmektedir. Protein/peptitler hicre zarini gecemedikleri icin
membran reseptorlerine baglanarak hiicresel cevaba neden olurlar. Protein/peptit
hormonlarin etkisine aracilik eden cesitli sinyal iletim sistemleri sunlardir:



Peptit hormonlar membran reseptorlerine baglanir ve
hicre i¢i sinyal iletim sistemlerini aktive eder

G protein-baglantii hormon reseptoérleri: Bircok hormon G proteinleri olarak adlandirilan bir
grup htcre zari proteini ile kenetlenmis reseptorleri aktive eder. G protenleri 3 alt birimlidir: a, B
ve y. Hormon reseptoriin ekstraselliler boélimine baglandigi zaman G protein kompleksi
reseptorle birlesir, a alt birimindeki GDP nin yerini GTP alir, GTP-a By alt birimlerinden ayrilir ve
zara bagli diger proteinlerle (efektor proteinler) baglanir. Bu efektor proteinler iyon kanallari veya
adenilil siklaz/ fosfolipaz C gibi membran enzimleridir.

Enzim olarak fonksiyon géren reseptorler: Plazma membranindaki reseptérler intrensek enzim
aktivitesine sahiptirler.

Tirozin kinaz reseptorleri: Bazi peptit hormonlar (6rn. insilin, IGF-1, IGF-2) icin hormon reseptori bizzat
tirozin kinaz aktivitesine sahiptir. Reseptér-hormon kompleksi olustugu zaman kinaz, hem hormon
reseptort Uzerindeki tirozin rezidilerini otofosforile ederek, hem sitozoldeki substratlarin Gzerindeki
tirozinleri fosforile ederek fosforilasyon reaksiyonlarindan olusan bir kaskadi baslatir.

Guanilil siklaz reseptorleri: Bazi peptit hormonlar (6rn. ANP) bizzat kendisi guanilil siklaz islevine sahip
(sitoplazmik GTP yi cGMP ye donustliren) bir reseptore baglanarak etkisini gosterir. cGMP cGMP-bagimli
kinazlari, fosfatazlari ve iyon kanallarini aktive edebilmektedir.

Sitoplazmik JAK kinazlarla iliskili reseptorler: Reseptor bizzat enzimatik aktiviteye sahip degildir.
Reseptor sitoplazmik JAK kinaz (tirozin kinaz) ailesinin bir Giyesini aktive eder. Bu da fosforilasyon
reaksiyonlarindan olusan bir kaskadi baslatir (6rn. GH).



Peptit hormonlar membran reseptorlerine baglanir ve
hicre i¢i sinyal iletim sistemlerini aktive eder

G protein-baglantii hormon reseptoérleri: Bircok hormon G proteinleri olarak adlandirilan bir
grup htcre zari proteini ile kenetlenmis reseptorleri aktive eder. G protenleri 3 alt birimlidir: a, B
ve y. Hormon reseptoriin ekstraselliler boélimine baglandigi zaman G protein kompleksi
reseptorle birlesir, a alt birimindeki GDP nin yerini GTP alir, GTP-a By alt birimlerinden ayrilir ve
zara bagli diger proteinlerle (efektor proteinler) baglanir. Bu efektor proteinler iyon kanallari veya
adenilil siklaz/ fosfolipaz C gibi membran enzimleridir.

Adenilil siklaz sinyal yolag:: Adenilil siklaz sinyal yolagini kullanan hormonlar

Hormonun spesifik reseptorine baglanmasi

asagidaki olaylar dizisini baslatir: 1-Ga proteininin  Kortikotropin-serbestlestirici hormon (CRH)
aktivasyonu (a,/ o) 2-Membrana bagh adenilil Adrenokortikotropik hormon (ACTH)
siklazin aktivasyonu (o, ile) / inhibisyonu (o ile).  Follikil uyarici hormon (FSH)

(Gs) = 3-Hicre ici cAMP olusumunda artig Luteinlestirici hormon (LH)
(ATP’nin  cAMP’ye doéniusiimi adenilil siklaz ile  Tiroid uyarici hormon (TSH)
katalize edilir) 4-cAMP protein kinaz A’ya (PKA) ADH (V, reseptdrleri)

baglanir ve aktive eder 5-Cesitli hiicresel enzim ve  Insan koriyonik gonadotropini (hCG)
proteinlerin  Gzerindeki serin ve tireonin Paratiroid hormonu (PTH)
rezidulerinin PKA ile fosforilasyonu 6-Fosforile Glukagon

proteinlerin  aktivitesindeki degisiklik hlcresel Sekretin

yanittan sorumludur. Kalsitonin
Katekolaminler (B ve o, reseptorler)

Somatostatin



Peptit hormonlar membran reseptorlerine baglanir ve
hicre i¢i sinyal iletim sistemlerini aktive eder

G protein-baglantii hormon reseptoérleri: Bircok hormon G proteinleri olarak adlandirilan bir
grup htcre zari proteini ile kenetlenmis reseptorleri aktive eder. G protenleri 3 alt birimlidir: a, B
ve y. Hormon reseptoriin ekstraselliler boélimine baglandigi zaman G protein kompleksi
reseptorle birlesir, a alt birimindeki GDP nin yerini GTP alir, GTP-a By alt birimlerinden ayrilir ve
zara bagli diger proteinlerle (efektor proteinler) baglanir. Bu efektor proteinler iyon kanallari veya
adenilil siklaz/ fosfolipaz C gibi membran enzimleridir.

Fosfolipaz C sinyal yolagi: Fosfolipaz C sinyal yolagini kullanan hormonlar

Hormonun spesifik reseptorine baglanmasi

asagidaki olaylar dizisini baslatir:  1- Gaq Gonadotropin- serbestlestirici hormon (GnRH)
aktivasyonu 2-Membrana bagh fosfolipaz C (PLC) Buyime hormonu- serbestlestirici hormon
nin aktivasyonu 3-Fosfatidilinozitol bifosfat (PIP,) in  (GHRH)

varilmasi (FLC ile katalize edilir) ve iki sinyal Tirotropin- serbestlestirici hormon (TRH)
molekiliiniin (IP; ve DAG) olusmasi 4-IP;‘in ER’'un  Oksitosin

sitozolik yiizeyindeki reseptorlere baglanmasi 5- ADH (V, reseptdrleri)

ER’dan Ca*? serbestlemesi ve hiicre i¢i Ca*2? Paratiroid hormonu (PTH)

dizeyinin  artmasi  6-Ca*?-bagimli  kinazlarin  Anjiyotensin I

aktivasyonu (6rn. PKC, kalmodiilin-bagimli protein Katekolaminler (o, reseptérler)

kinazlar) 7-Cesitli proteinlerin fosforilasyonu 8-

Hiicresel yanit. PKC DAG ile allosterik olarak da

aktive edilir.



Peptit hormonlar membran reseptorlerine baglanir ve
hicre i¢i sinyal iletim sistemlerini aktive eder

G protein-baglantii hormon reseptoérleri: Bircok hormon G proteinleri olarak adlandirilan bir
grup htcre zari proteini ile kenetlenmis reseptorleri aktive eder. G protenleri 3 alt birimlidir: a, B
ve y. Hormon reseptoriin ekstraselliler boélimine baglandigi zaman G protein kompleksi
reseptorle birlesir, a alt birimindeki GDP nin yerini GTP alir, GTP-a By alt birimlerinden ayrilir ve
zara bagli diger proteinlerle (efektor proteinler) baglanir. Bu efektor proteinler iyon kanallari veya
adenilil siklaz/ fosfolipaz C gibi membran enzimleridir.

Fosfolipaz A, sinyal yolagi:

Hormonun (6rn. TRH) spesifik reseptoriine baglanmasi asagidaki olaylar dizisini baslatir:
1- Ga, ya da Ga,, aktivasyonu 2-Membrana bagl fosfolipaz A, (PLA,) nin aktivasyonu 3-
Membran fosfolipitlerinin yarilmasi (FLA, ile) ve arasidonik asitin olugsmasi 4-Arasidonik
asitin siklooksijenaz yolagl ve lipoksijenaz yolagi ile metabolize edilerek biyolojik aktif
eikozanoidlere donlismesi (prostaglandinler, tromboksanlar ve I6kotrienler) 5-Eikozanoidler
hiicre ici haberci olarak islev gorebildikleri gibi siklikla salgilanarak otokrin/parakrin etki
gosterirler.



2-Steroid hormonlar

Steroid hormonlar adrenal korteks, overler, testisler ve plasenta tarafindan Uretilir.
Mineralokortikoidler (C21), glukokortikoidler (C21), androjenler (C19), ostrojenler
(C18) ve progestinler (C21) olmak Uzere 5 kategoriye ayrilirlar. 1,25-(OH),vitamin D
de steroid hormonlar icinde yer alir.

Steroid hormonlar bir seri enzimatik stirecle kolesterolden sentezlenirler. Molekulin
esasini siklopentanoperhidrofenantren halkasi olusturur. Bu hiicrelerdeki kolesterolin
cogu plazmadan kolesterolden zengin lipoproteinlerden (LDL ve HDL) gelir, ancak
hiicrelerde de bir miktar yeni (de novo) kolesterol sentez kapasitesi vardir. Steroid
hormon sentezleyen (steroidojenik) hiicrelerde hormon depolanmaz, ancak bir
uyarani takiben sitoplazmada depolanmis olan ester formundaki kolesterol steroid
sentezi icin hizla serbestler. Steroid sentezindeki ilk basamak tim steroidojenik
hicrelerde kolesteroliin pregnenolon’a doniisiimiidiir. Steroid hormonlar lipitte
¢ozunurlukleri yiiksek oldugu icin sentezlenir sentezlenmez hiicre zarindan kolayca
gecerek hiicreyi terkederler. Dolayisiyla steroid sekresyonu onceden sentezlenmis
hormonun sekresyon duzeyi ile degil kolesteroliin uptake, depolanma, mobilizasyon
duzeyleri ile steroid sentezinden sorumlu enzimlerin aktivite ve ekspresyon dizeyleri
ile regile edilir.



2-Steroid hormonlar

Steroid hormonlar kanda ¢oziinlir olmadiklarindan tranport proteinlerine (albumin,
kortikosteroid-baglayici protein, seks hormonu-baglayici protein gibi) bagli sekilde
sirkile olurlar. Karacigerde inaktive edici modifikasyonlari ve glukuronid/ silfat
konjugasyonunu takiben safra ve idrarla atilirlar.

Steroid hormonlarla baglandiklari reseptorler arasinda bir dereceye kadar nonspesifite
vardir. Ornegin glukokortikoidler mineralokortikoid reseptorlerine yiiksek afinite ile
baglanabilmektedir.

Steroid hormonlarla ilgili 5nemli bir 6zellik de periferik déonusiimdiir:

1-Hormonun daha aktif formuna donisimu (25-hidroksivitamin D = 1,25-dihidroksivitamin D)
2-Hormonun daha aktif / daha az aktif bir hormona donisimu (kortizol <> kortizon)

3-Farkli siniftan bir hormona donlistim (bircok dokuda testosteron = éstrojen)

Steroidlerin periferal donisimu bazi endokrin hastaliklarda 6nemli rol oynar.



2-Steroid hormonlar

Steroid hormon reseptorleri klasik olarak intraselliiler vyerlesiktir ve gen
ekspresyonunu reglile etmek suretiyle etkili olurlar. Lipofilik yapidaki bu hormonlar
plazma membranini basit difiizyonla gecerek sitoplazma veya ¢ekirdekte (D vitamini)
verlesik reseptorlerine baglanir. Steroid hormonun reseptorine baglanmasi
reseptorde konformasyonel degisiklige neden olarak reseptoru aktive eder ve aktive
olmus hormon-reseptor kompleksi hiicre cekirdeginde hormon/steroid yanit elemani
(promoter) olarak adlandirilan spesifik bir DNA dizisine baglanarak ozgil genlerin
transkripsiyonunu ve mRNA olusumunu aktive eder (/baskilar). mRNA diflizyonla
sitoplazmaya gecer ve ribozomlarda yeni proteinlerin olusumu icin translasyon
islemini baslatir. Bu proteinler de htcre islevlerini yerine getiren enzim, tasiyici veya
vapisal protein olarak gorev yaparlar. Bu nedenle hormonun hiicreye girmesinden
dakikalar, saatler hatta glinler stirebilen bir gecikme siiresi olur. Bu etki sekli, peptit
yapisinda hormonlarin hizlica gelisen etkilerinden farkhdir.

Bununla birlikte steroid hormonlarin hizli, nongenomik etkilere sahip oldugu da
gosterilmistir. Steroid hormon reseptorlerinin sitozolik proteinlere baglanabildigi ve
aktivitelerini nongenomik olarak regile edebildigi demonstre edilmistir. Bununla
birlkte plazma membraninda yerlesik olan ve steroid hormonlarin nongenomik
etkilerinden sorumlu reseptoérlerin bulunduguna dair kanitlar da mevcuttur.



3-Amin hormonlar

Amin hormonlar tirozinden sentezlenen adrenal medulla hormonlan ve tiroid
hormonlari ile triptofandan sentezlenen serotonini kapsar.

Adrenal medulla hormonlari katekolaminler olarak bilinir: Adrenalin (primer iiriin),
noradrenalin ve dopamin. Dopamin noérotransmiter olarak islev gorir ve sinir sistemi
disindaki rolu iyi bilinmemektedir. Katekolaminlerin sekresyonu sempatik uyarilmaya
yanit olarak gerceklesir. Kanda ¢oziinurler ve serbest formda/ albumine gevsek sekilde
bagh olarak bulunurlar. Yarilanma omdirleri kisadir (1-2 dakika) ve kandan hicrelere
uptake edilerek ve enzimatik etki ile uzaklastirilirlar.

Adrenalin ve noradrenalin, peptit/protein hormonlara benzer sekilde, hiicre zarini
kolayca gecemediklerinden etkilerini hiicre zarindaki adrenerjik reseptorler
(adrenoseptorler) araciligiyla gosterir. Dolayisiyla bu reseptorler cesitli sinyal iletim
sistemleri ile baglantilidir. Tim adrenoreseptorler G protein-baglantili reseptoérlerdir.
B, B, ve D, reseptorleri Go, proteinini aktive eder - adenilil siklaz stimule olur. -
hucre ici CAMP dizeyi artar - PKA aktivitesi artar. o, ve D, reseptdrleri Ga; proteinini
aktive eder - adenilil siklaz inhibe olur. - hicre i¢ci cAMP dlizeyi azalir - PKA
aktivitesi azalir. a, reseptorleri ise Ga,, proteini ile baglantilidir, Ga,, membrana bagli
FLC yi aktive eder, FLC IP; ve DAG serbestlemesine neden olur.



3-Amin hormonlar

Tiroid hormonlari iyodotironinler olarak bilinir:  triiyodotironin  (T;) ve
tetraiyodotironin (tiroksin, T,). Iyotlanmis tirozin rezidulerinin birlesmesiyle meydana
gelirler. Tiroid bezinde hiicre disinda (tiroglobulin molekilinin integral bir parcgasi
olarak) depolanirlar. Kanda >%99 baglh sekilde bulunurlar. (baslica tasiyici protein:
tiroid hormonu-baglayici globulin). Yarilanma omdrleri uzundur (tiroksin icin 7 gtin).

Hlcre zarindan transport sistemleri araciligiyla tasinirlar. Tiroid hormon reseptorleri
steroid hormon reseptorleri gibi hiicre iginde (sitoplazma ve cekirdek) yerlesmistir.
Aktive olmus tiroid hormon reseptori 0zgliin genlerin tiroid hormon vyanit
elementlerine baglanir ve hedef genlerin transkripsiyonunu regiile eder. Steroid
hormonlari gibi tiroid hormonlarinin da genomik etkileri disinda nongenomik etkilere
de sahip olduklari gosterilmistir.

Serotonin (5-hidroksitriptamin) MSS de dnemli bir nérotransmiter olmasinin yanisira
esas olarak ince barsak ve buytk bronslarda yerlesik noroendokrin hiicreler tarafindan
uretilen bir hormondur. Barsakta motor ve salgl fonksiyonunun regiilasyonunda lokal
olarak etkilidir. Serotonin-salgilayan hicrelerden olusan timorler (karsinoid timor)
klinik 6neme sahiptir.



Dolasimda hormonlarin transportu

Peptid/protein hormonlar ve katekolaminler plazmada ¢ozindikleri icin kanda
genellikle serbest sekilde tasinirlar. Kanda serbestce dolastiklarindan kanda c¢ok az bir
sure kalirlar. Steroid hormonlar ve tiroid hormonlari ise, kanda esas olarak plazma
proteinlerine baglanarak tasinirlar. Plazma proteinlerine baglanan hormonlar kandan
daha yavas uzaklastirilir.

Proteine baglanma birka¢c amaca hizmet eder: 1-Hormonun yarilanma omrind uzatir.
2-Bagli hormon bir hormon rezervuari olarak islev gorur. 3- Hormon salgisindaki akut
degisiklikleri tamponlar. 4-Kanda ¢oziintrlikleri disik olan hormonlarin transportunu
saglar.

Serbest hormon hormonun hedef doku Gzerindeki etkisi, hormon salgisinin feedback
reglilasyonu ve hicresel alim/metabolizma yoluyla hormonun uzaklastiriimasi icin
biyolojik aktif olan formdur. Bu nedenle hormonal durum degerlendirilirken, total
hormon duiizeylerine ek olarak serbest hormon diizeylerinin saptanmasi gerekebilir.



Hormon salgisinin kontroliinde
geribildirim

Hormonlarin salgilanmasi cogunlukla negatif geribildirim mekanizmalari ile kontrol
edilir. Negatif geribildirim mekanizmasinda hormonun etkisine bagh olarak bir
fizyolojik parametrenin diizeyinde meydana gelen degisiklik hormonun daha fazla
salgilanmasini baskilar. Boylece hormonun hedef doku uzerinde asiri etkili olmasi
onlenir ve regtle edilen fizyolojik parametrenin normal sinirlar icinde kalmasi saglanir.
Bu geribildirim hormonun sentezi/islenmesi ya da salgilanmasi ile ilgili her basamakta
gerceklesebilir.

Endokrin regilasyonda birkac durumda pozitif geribildirim mekanizmasi da so6z
konusudur. Pozitif geribildirimde hormonun biyolojik etkisi hormon salgisini daha fazla
uyarir. Ovulasyona/ doguma vyol acan sureclerin altinda pozitif geribildirim
mekanizmalari yer alr.



Sirkadiyen ritim

Geribildirim mekanizmalari disinda, hormonlarin salgilanmasinda belirli araliklarla
tekrarlanan dongiisel degisimler de gorulur. Salgilanmadaki bu degisimler mevsim
degisiklikleri, buylime ve yaslanmanin farkh evreleri, ditirnal/sirkadiyen/gunliik ritim
ve uyku gibi durumlarla ilgilidir. Bu donglisel degisimler hormon salgilanmasini kontrol
eden sinirsel yollardaki aktivitenin degismesinden kaynaklanmaktadir.

Sirkadiyen ritmin kaynagi hipotalamik serbestlestirici hormonlarin salgisi ve
dolayisiyla bu hormonlarin kontrol ettigi endokrin eksen Uzerinde etkili olan
suprakiazmatik niikleus kaynakl impulslardir. Suprakiazmatik nikleus néronlarinin her
24-25 saatte bir ayni zamanda spontan sekilde maksimum elektriksel aktivite
gosterdigi gosterilmistir. Bununla birlikte suprakiazmatik nikleusun intrensek biyolojik
saati aydinlik-karanlik informasyonunu tasiyan retinohipotalamik traktus kaynakli
impulslar tarafindan kontrol edilmektedir.



Hipotalamus-hipofiz beazi iliskisi

Hipofiz bezi sfenoid kemigin sella turcica olarak bilinen bélimune yerlesmistir.
Hipotalamusa infundibulum ile baglidir.

Anterior hipofiz (adenohipofiz) ve posterior hipofiz (n6rohipofiz) olmak tzere iki loba
ayrilir,

Bazi tlrlerde hipofizde iyi gelismis bir ara lob da vardir. Ancak insanlarda
rudimenterdir.



Hipotalamus-arka hipofiz anatomik
iliskisi
Arka hipofizin salgisi hipotalamustan
kaynaklanan sinirsel uyarilarla kontrol
edilir. Hipotalamustaki iki néron grubunun
(supraoptik ve paraventrikiiler
cekirdekler) aksonlari infundibulumu
asagiya dogru kateder ve posterior

hipofizdeki kapillerlere yakin bir sekilde
sonlanir.



Hipotalamus-6n hipofiz anatomik
iliskisi

On hipofizin salgisi hipotalamustan
salgilanan hormonlarla kontrol edilir.
Hipotalamusun hipofiz sapiyla baglanan
median eminens bolgesindeki kapilllerler
birleserek hipotalamo-hipofizier portal
damarlari olusturur. Portal damarlar
infundibulumda asagiya dogru ilerler ve
anterior hipofiz kapillerleri ile birlesir.
Yani median eminesteki kapillerlerle
anterior hipofiz kapillerleri arasinda
hipotalamo-hipofizier portal damarlar
mevcuttur.



Arka hipofiz hormonlari

iki posterior hipofiz hormonu bulunur:

Oksitosin memede diz kas hicrelerinin kontraksiyonunu uyararak laktasyon
doneminde sit ejeksiyonunu saglar ve dogum sirasinda uterus diz kasinin
kontraksiyonunu stimile eder. Vazopressin (ADH) vaskiler diiz kas hicrelerinde
kontraksiyona neden olur ve bobreklerde su tutulmasi yoninde etkili olur.

Hipotalamusun supraoptik ve paraventrikiller cekirdeklerindeki magnoselliiler
noronlar olarak bilinen néronlarin néron govdelerinde sentezlenirler.

Hormon vezikiller icinde aksonal transportla posterior hipofizdeki akson son uclarina
tasinirlar.

Supraoptik ve paraventrikiler cekirdeklerdeki noéronlarin uyarilmasi akson son
uclarindan depolanmis hormonun ekzositozla serbestlemesini tetikler. Takiben
posterior hipofiz kapillerlerine giren hormon sistemik dolasimla hedef doku ve
organlara tasinir.



On hipofiz (adenohipofiz) hormonlari

Anterior hipofizde 5 tip salgi hiicresi tanimlanmistir. Anterior hipofizden hepsi peptid

yapisinda fonksiyonu iyi bilinen 6 hormon salgilanir. On hipofizdeki hiicre tipleri ve alti
klasik adenohipofiz hormonu sunlardir:

Somatotrop hicreler (%30-40): Bliyiime hormonu (GH, somatotropin)
Tirotrop htcreler: Tiroid stimiile edici hormon (TSH, tirotropin)
Laktotrop (mammotrop) hicreler: Prolaktin (PRL)

Kortikotrop htcreler: Adrenokortikotropik hormon (ACTH, kortikotropin)

Gonadotrop hucreler: Follikiil stimiile edici hormon (FSH) | (gonadotropik hormonlar,
Luteinize edici hormon (LH) gonadotropinler)



Hipofizyotropik hormonlar

Anterior hipofiz hormonlarinin sekresyonu
hipotalamik serbestlestirici ve inhibe edici
hormonlarin  (hipofizyotropik  hormonlar)
kontrolu altindadir.

Hipofizyotropik hormonlari sentezleyen
noéronlarin  govdesi  degisik  hipotalamik
nikleuslarda vyerlesmistir ve bu noronlarin
aksonlari hipotalamusun median eminens
bolgesindeki kapillerlerin etrafinda sonlanir.
Dolayisiyla bu néronlarin uyarilmasiyla akson
son uglarindan ekzositozla salgilanan ve median
eminensteki kapillerlere giren hipofizyotropik
hormonlar portal damarlar yoluyla anterior
hipofiz hiicrelerine ulasir.

Hipofizyotropik hormon salgilayan hipotalamik
noronlar santral sinir sisteminin hemen tiim
alanlarindan uyarici ve inhibe edici inputlar
almaktadir.



Periventrikuler nikleus,
Arkuat niikleus

Hipotalamus

Paraventrikiiler ntikleuslar

Preoptik area

Arkuat nikleus

GHRH GHIH CRH GnRH PIH
(somatostatin) (Dopamin)
+ — + l + + —
On Hipofiz
Somatotrop: Kortikotrop: Gonadotrop: Laktotrop:
Bliyime Hormonu ACTH FSH ve LH Prolaktin
/ Karaciger \ /Adrenal korteks\ / Gonadlar \ / Meme \
IGF-I sekresyonu
Adrenokortikal FSH: Overlerde follikiillerin Meme
Genel hormonlarin biiylimesini, testislerde spermin bezlerinin
Buylme uzerinde yapimini ve olgunlasmasini saglar. gelismesini ve
dogrudan endokrin salgilanmasini LH: Overlerde ovulasyona ve sut tretimini
etkilere sahiptir . uyarir. korpus luteum’un olusmasina saglar.

-
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Endokrin Bez

neden olur; overlerin 6strojen

ve progesteron, testislerin
\ testosteron yapimini uyarir. /




Hipofizyotropik hormonlarin
sekresyonunu ne kontrol eder?

Tiim tic hormonlu eksenlerde final
hormonun hipotalamus ve/veya
anterior hipofiz lizerinde benzer
bir negatif feedback etki vardir.

Ornek: CRH-ACTH-kortizol ekseni

Prolaktin sisteminde de negatif
feedback kontrol vardir. Prolaktin
bizzat hipotalamusta dopamin
sekresyonunu stimule eder,
dopamin de prolaktin
sekresyonunu inhibe eder.
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Hipotalamus
CRH sekresyonu 1‘

v

Anterior hipofiz
ACTH sekresyonu

v

Adrenal korteks
Kortizol sekresyonu

Plazma
Kortizol

v

Kortizoliin hedef hiicreleri
Artan kortizole yanit
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