BUYUME HORMONU ve BUYUMENIN HORMONAL DUZENLENMESI

Biiylime hiicre proliferasyonu, protein sentezinde artis, agirlik artis1 ve boyda uzama,
maturasyonla giden karmasik bir siirectir. Biiylimenin hizli oldugu ilk donem fetal biiyiime
donemidir. Yaklasik 2 yasmna kadar hizli devam eder. Ikinci hizli biiyiime periyodu
pubertedir. Biiylimeyi genetik, ¢evresel ve hormonal faktorler etkiler.

GH, egzersiz, stres, aclik, diisiik plazma diizeyi ve uykunun hipotalamusta GHRH
salgisinin artmasi, SS salgisinin azalmasi ile uyarilan 6n hipofizden salgilanir. Karaciger ve
diger hiicrelerde insiilin benzeri biiylime faktorii I (IGF-1, somatomedin-C) salgilanmasini
saglar. Plazma GH diizeyi artmasi hipotalamustan GHRH salgilanmasini baskilayarak, IGF-I
artis1 hem hipotalamus hem de hipofiz iizerine baskilayici etki yapar.

GH’un yaklagik yarisi plazmada proteine bagli tasinir. Reseptorii ile baglandiginda,
birgok hiicre i¢i sinyal yolag: aktive olur. JAK2-STAT kinaz aktivasyonu ile ¢esitli genlerin
aktivasyonu baglar.

IGF-I disinda bir¢ok biiylime faktorii adi verilen bir grup peptit yapida parakrin ve
otokrin ajan belli hiicrelerde bolinme ve/veya differansiasyonu uyarir. IGF-1; kikirdak
olusumu ve epifizyal biiylimeyi hizlandirir, protein sentezini hizlandirir, insiilin benzeri etkisi
ve antilipolitik aktivitesi vardir.

Hiicrelerde cogalma ve gelismeyi diizenleyen parakrin ajanlar molekiiller ii¢ grupta
toplanir

1-Biiylime faktorleri : Hiicrede boliinme ve diferansiyasyonu uyarirlar. NGF (nerve
growth factor), IGF-1 (insulin-like growth factor 1), EGF (epidermal growth factor), PDGF
(platelet derived growth factor) bunlardan bazilaridir. Reseptorleri tirozin kinaz aktivitesine
sahiptir. RAS yolunu uyarirlar

2-Sitokinler: Makrofaj ve lenfositler tarafindan yapilirlar ve immun sistemin
diizenlenmesinde rolleri vardir. JAK-STAT yolunu aktive ederler.

3-Koloni stimule edici faktorler: Kan hiicrelerinin prolifreasyon ve maturasyonuna
aracilik ederler. JAK-STAT yolunu aktive ederler.
Biiyiimeyi etkileyen hormonlar :

Biiytime On hipofizden salgilanir.

hormonu:  Fetal biiyiimeye etkisi yok denecek kadar azdir, dogumla etkinligi artar.
Hiicre boliinmesini artirarak kemik biiylimesini hizlandirir. Bu etkisini IGF-1
aracilig ile gergeklestirir.
Ozellikle kaslarda protein sentezini artirir. Bu etkisini hiicreye amino asit
alimi, ribozom sentez ve aktivitesini artirarak yapar.

IGF-1: Biiyiime hormonu etkisi ile karacigerden salgilanir.
Kikirdak olusumu ve epifizyal biiylimeyi hizlandirir.
Protein sentezini hizlandirir.
Ayrica insiilin benzeri etkisi ve antilipolitik aktivitesi vardir.

Insiilin: Anabolik etkilidir,
IGF-1 salgilanmasini uyarir.
Fetal yasamda hiicre boliinmesi ve differansiyasyonunu hizlandirir.



Cinsiyet
hormonlart:

Tiroid
hormonlart:

Kortizol:

ENDOKRIN SISTEM FiZYOLOJISI

8-10 yaslarinda salgilanmasi artar. 5-10 y1l sonunda platoya ulasirlar.
IGF-1 salgilanmasini artirarak kemik biiylimesini hizlandirirlar. Pubertede
uzun kemiklerin ve omurganin biiyiimesi i¢in gereklidirler.

Testosteron anabolik etkilidir.

Epifiz plaklarinin kapanmasina ve kemikte epifizyal bliylimenin durmasina
yol acarlar.

Biiylime hormonunun yapim ve etkinligini artirir.

Dis gelisimi, yiiz hatlarinin olusmasi, viicudun orantili biiyiimesinde etkilidir.
Fetusta sinir sisteminin gelisiminde rol oynar. Bu etkisini; sinir hiicre ve
uzantilarinin olusumu, sinaps olusumu, myelinizasyon, sinir dokusunun
damarlanmasini artirarak yapar.

Adrenal bezden salgilanan bir stres hormonudur.
Yiiksek yogunlukta salgilanirsa biiyiimeyi baskilar.
Bu etkisini,

DNA replikasyonu inhibe ederek,

Protein yikimini artirarak,

Kemik biiylimesini baskilayarak,

Biiyiime hormonu salgilanmasini azaltarak yapar.



TiROID HORMONLARI

Tiroid hormonlar1 dokularda normal islev i¢in optimal metabolizmay1 saglar, lipit ve
karbonhidrat metabolizmasin1 diizenler, biiyiime ve gelisme ic¢in gereklidir. Tiroid bezi
tarafindan sentezlenen tiroksin (T4) ve trityodotironin (Ts) peptit baglari ile tiroglobuline bagl
tirozin molekiillerinin iyodinizasyonu ile olusurlar. Az miktarda (3.5 nmol) RT3 (reverse T3)
yapilir, inaktiftir. Hormonlar, salgilanincaya kadar tiroglobuline bagl kalirlar.

Tiroid hiicresi sekonder aktif transport ile iyodiirii alir (Iki Na* ve I tiroid hiicresine
birlikte almir) ve kolloide verir. Iyodiir tiroid peroksidaz enzim aktivitesi ile iyoda okside
edilir. Tiroglobulin sentezlenirr ve kolloide ekzositozla sekrete edilir. Kolloidde tiroglobulin
pargasi tirozine baglanarak monoiyodotironin (MIT), MIT’e baglanarak diiyodotironin (DIT)
olusur. Peptid baglarin hidrolizi devam ederek Ts ve T4 olusur ve kana sekrete edilir.

Salgilanan hormonun biiyiik kismi plazmada proteine bagl taginir (tiroksin baglayan
protein TBG, tiroksin baglayan prealbumin TBPA, albumin).

Hormon Salgi Tasimim Plazma diizeyi  Aktivite

T3 7 % 99,98 proteine bagli 2,3 nmol/L Daha aktif
nmol/giin %46 TBG, %1 TBPA, %53albumin

T4 103 %99.8 proteine bagl 103 nmol/L Yarilanma dmrii
nmol/giin %67 TBG, %20 TBPA,%13albumin daha uzun

Tiroid hormonu salgilanmasi TSH ile diizenlenir. TSH salgilanmas: hipotalamik TRH
ile artar, T3 ve T4 ile baskilanir.

T3z ve T4 karaciger, bobrekler ve birgok dokuda deiyonize olur. Dolasimdaki Ts’iin
%87’si (5’-deiyonidaz aktivitesi ile), RTz’iin %95’1 (5-deiyonidaz aktivitesi ile) T4’iin
periferde deiyonidizasyonu ile olusur.

Tiroid hormonlar1 hiicre zarindan hiicre i¢ine gegerek cekirdekte bulunan reseptoriine
baglanir. Tiroid hormonunun niikleer reseptorii hormon duyarli niikleer transkripsiyon
faktorleri ailesindendir. Hormon-reseptor kompleksi DNA’ya baglanarak gesitli enzimleri
kodlayan farkli genlerin ekspresyonunu artirir ya da azaltir.

Mitokondrilerde protein sentezini artirarak, sitokrom enzimlerinin aktivitesinin artis
ile ATP sentezi ve O3 tiiketimi artisina neden olur. Termojenik etkisi ATP sentezindeki artis
ile hiicrenin sicakliginda artisa neden olmasindan kaynaklanir.

Biitiin hiicrelerde Na'-K* ATP az aktivitesini, Ca?*-Mg?* antiport sistemlerinin
aktivitesini aritir. Hiicre i¢ine Mg?* girisinin artis1t ATP {iretiminin artmasindan kaynaklanir.

Tiroid hormonlarinin etkileri:

Tiroid hormonlari, beyin, testis, uterus, lenf nodlar1 dalak disinda, metabolik olarak
aktif her dokuda oksijen kullanimini artirir, 6n hipofizde azaltir.
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Tablo 1. Tiroid hormonlarinn fizyolojik etkileri.

Hedef doku Etki Mekanizma
Kalp Kronotropik B adrenerjik reseptdr sayisi ve affinitesinde
artis
Inotropik Katekolaminlere duyarlikta artis

Daha yiiksek ATPaz aktivitesine sahip a
miyozin agir zincir oraninda artig

Yag dokusu Katabolik Lipoliz stimulasyonu

Sindirim Sistemi Metabolik Karbonhidrat emiliminde artis

Karaciger Metabolik LDL reseptor artisi

Kas Katabolik Protein yikiminda artig

Kemik Geligsimsel Normal biiylime ve iskelet gelisimini uyarma

(kalorijenik etki ve biiyiime hormonu etkisini
potansiyalize ederek)

Sinir sistemi Geligsimsel Beyin gelisimini uyarma (katekolaminlere
duyarhigin artisi ile retikiiler aktive edici
sistemin aktivasyonuna sekonder)

Biiylime hormonunun yapim ve etkinliginde
artis (Bkz Biiylimenin hormonal
diizenlenmesi)

On hipofizden TSH salgilanmasinda azalma




