Endokrinoldgia

Sympathetic nervous system



Sejtek kozti kémiai komunikdcio

Autokrin mod:
" {irités az extracellularis térbe
" sajat magara visszahatas

" autoreceptorral térténik regulacio

Parakrin mod:

“*{iirités az extracellularis térbe
“*hatds a kozelben lévé sejteken
% ,szoveti hormonok”

Endokrin mod:
v {irités a vérbe
v'hatds tdvoli sejteken (is)

v'a hormon endokrin szervben termelédik

Neuroendokrin mod:

Uspecidlis eset: a termeld idegsejt

Hormon: endokrin szervben termel6dé anyag,

' autokrin hatds ' parakrin hatds
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Hormonhatasu anyagok csoportositasa

Kémiai szerkezet alapjan:
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Kifejtett hatas alapjan:

"anyagcsere-befolydsoldk:
" pl. tiroxin, inzulin
"izomaktivalok:
" példaul:
= oxitocin (simaizomnal)
" adrenalin (vazizomnal)
"morfogenetikus hatdsuak:
" pl. tiroxin, Gsztrégén




Hormon receptorok jellemzoi

" a jeldtvitel szempontjdbdl az extracellularis jelmolekuldk (hormonok,
transzmitterek stb.) az (n. elsddleges hirvivék

" a receptorok a plazma membrdnban vagy a citoplazmdban helyezkednek el
" jellemzdik:
> specificitds
» nagy affinitds a hormonhoz
» reverzibilis (visszafordithatd) ligandkotés
> a ligandkotéskor a receptor térszerkezete reverzibilisen megvadltozik
» dinamikus receptorszam vdltozds

» tartdsan sok hormon jelenléte — negativ visszcsatolds— receptorszam
csokken

» receptor antagonista anyagok addsa — receptorszdm né
" egyazon hormonnak tébbféle receptora is lehet

luteinizélé hormon (LH) receptoranak szerkezete
o
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Farmakoldgiai alapfogalmak

Ligand: valamennyi olyan kémiai szerkezet, amely szelektiv médon kotddik
egy, a szervezetben el6fordulé makromolekuldhoz (pl. receptorhoz)

Ligand szelektivitds: a ligand t6bb hasonlé szerkezet( makromolekula (pl.
receptor) kozil egyhez kotddik

Agonista: olyan ligand, amely aktiv bioldgiai vdlaszt indit el a célmolekuldn

Antagonista: olyan ligand, amely két6dik a receptorhoz, de azon aktiv
bioldgiai vdlaszt nem kezdeményez.

Tolerancia: ismételt illetve folyamatos hatéanyagbevitelkor a bioldgiai
rendszer vdlaszkészsége csokken az adagolt anyag (ligand) irdnt

" példaul: csokken az adott ligand receptorainak szdma — egyre tobb ligand kell
ugyanazon biolégiai hatashoz

" a tolerancia minden bioldgiai receptor-ligand rendszer alapvetd tulajdonsaga
— nem csak a legismertebb esetben, a drogfiiggéség esetében jelentkezik



Hormonhatas kialakulasa

jel - < hormon (elsédleges hirvivo
[ Je enzimindukcio  oytpacelluldris mon ( 9 )
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Jelatalakitok

G-fehérjék

» 7 transzmembran hélix-el rendelkezé receptorokndl (7-TM
receptorok)

» alapesetben a membradn belsé felszinéhez csatlakoznak, 3
alaegységbdl allnak

* hormon receptorhoz kotédésekor az egyik alegységgel csatlakoznak
a receptorhoz, GTP kotddik — aktivdlédds — egyik alegység levadlik
— enzimek és/vagy ioncsatorndk felé kozvetiti a jelet

" to6bbféle tipus:

i o 86,: PLC gatlds .. sejtfunkcidk
sejtmembran » 7 . s o, : atldsa
WW o WW 86, adenilat-ciklaz gatlasa J
- } L ‘ e A A . .«
. s () se kciok
e O’ 26, PLC aktivdlds Y& sejtfunkcio
aktiv q serkentése
maktiv B . Y 4 . Vd . 71 7
- l +6G,. adenilat ciklaz aktivalas
-
AT
R = G-fehérje kapcsolt 7-TM receptor Ect.UE\§:§jel
G = G-fehérje

E = enzim, foszfolipdz C (PLC) vagy adenilat-ciklaz



Masodlagos hirvivok

- a ligand (pl hormon) kdtése utdn aktivalodo
intracelluldris szigndlmolekuldak

- feladataik:

v" a hormon dltal kézveitett ,jel" felerésitése

v" a hormon hatdsdnak megvaldsitasa a sejt szintjen illetve a
hatds megvaldsuldasdahoz sziikséges folyamatok elinditdsa

+ dltaldnos jellemzdik:

a) szintézisik/felszabaduldsuk illetve lebontdsuk specifikus
reakciokkal torténik, enzimek vagy ioncsatorndk adltal

b) egyesek specidlis sejtszervecskékben vannak, ahonnan
sziikség esetén gyorsan felszabadulhatnak (pI Ca2- az
endoplazmds retikulumban)

c) szintezisik/felszabadulasuk és lebontdsuk adott helyen
térténik — a hormon dltal kozvetitett jel térben és iddben
behatdrolt



Masodlagos hirvivok tipusai

cAMP (ciklikus adenozin-monofoszfat)
- szintézise: adenildt-cikldz enzimmel

» 6 feladat: protein-kindz A (PKA) enzim aktivaldsa

* PKA szigordan meghatdrozott fehérjéket foszforildl — fehérjék és ioncsatorndk
miikodése megvdltozik

» lebontdsa: foszfodiészterdz enzimmel — cAMP szintjét a szintetizdlé és a lebontd
enzim egyensllya dllitja be

c6GMP (ciklikus guanozin-monofoszfdt)

» szintézise: guanilat cikldz enzimmel GTP-bdl

* a c6MP-fiiggd protein-kindzt aktivdlja, amely meghatdrozott fehérjéket foszforildl
— sejtfunkciék megvadltoznak

» bizonyos hormonok receptora egyben guanilat-ciklaz enzim is

DAG (diacilglicerin) és IP; (inozitol-1,4,5-triszfoszfat)

* G fehérje aktivdloddsa utdn foszfolipdz C (PLC) enzimet aktivdlhat, ami egy
bizonyos membranlipidet DAG-ra és IP;-ra hasit

- DAG protein kindz C (PKC) enzimeket aktivdl

- IP; az endoplazmatikus retikulumbdl Caz:-t szabadit fel

Caz2+

* nyugalomban a citoplazmdban a kalcium koncentrdcié 10-100 nM

» Caz-felszabadulds a belsé raktdrbdl vagy ioncsatorndn keresztiil bedaramlds — 500-
1000 nM

» szdmos enzim aktivitdsa Caz--fiigg6, ioncsatorndk dteresztéképességét és
ionpumpdk miikodését befolydsolja, sejtvdz elemeit stb.




A madsodlagos

hirvivok kémiai
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Hormon-receptor kélcsonhatas I.

> lipidoldékony hormonok:
v’ pajzsmirigyhormonok
v’ szteroidhormonok
v’ egyes szteroidszdrmazékok (pl. kalcitriol)
> intracellularis receptor, rajta hormonkoté és DNS-kot6 domén
» hormon-receptor komplex adott gének specifikus szakaszdhoz kotédik és
szabdlyozza a génatirast — a receptor transzkripcios faktor egyben
» utdna hormon és receptor elengedi egymdst, receptor visszatér a
plazmdba, hormont a sejt c'(’ralaki‘rja (inaktivdlja)

szteroid magmembrdn

hormon / 97;
recep'ror a \

citoplazmaban
hormon- r'ecep‘l'or'\
komplex

DNS - //\\-7/ //
mRNS / (5]
Gtirt fehérie /
3 <E (6 )
\1“13 -

hosszd ideji
hatés citoplazma



Hormon-receptor kélcsénhatas IT.

G-fehérje kapcsolt receptorokon at haté hormonok

" pl. vazopresszin, oxitocin, ,releasing hormonok”, ACTH, glukagon
" kiilénb6z6 masodlagos hirvivé dtvonalak aktivdcidja

tirozin-kindz receptorokon 4t haté hormonok

“*inzulin, novekedési faktorok (pl. IGF-1)

“*maga a receptor fehérje tirozin-kindz aktivitdsi — hormonkétés utdn
kiilonbozé fehérjék foszforildcidja — géndtirds, sejtciklus, enzimek mikodése
és sejtvdz egyardnt vdltozhat

tirozin-kindz kapcsolt receptorokon at haté hormonok

* ndvekedési hormon, prolaktin

* a receptor a membran belsé felszinén elhelyezkedd tirozin-kindz enzimhez
kapcsolédik

* hormonkatés utdn kiilonbozé fehérjék foszforilacidja — géndtirds, sejtciklus,
enzimek m(ikodése és sejtvaz egyarant valtozhat

GH

hormonkotés : s
’A ® Lo
inaktiv __ aktiv il e Rgony
Tt i JAK2 EE ranszkripcioja
G-fehérje G-fehérje : i G 1r: F: ]
@ JJJJJJJMJ‘)J ‘ ;
all O 1 7
LD P ) N
\ Gm,,f:ic-)' ' A etabolizmus
{c;_-,,,.. v novekedés
GoP :ﬁ”, PI3K osziodas
’ J differenciacio
cAMP =
® _ e
inakt i akt iy 9lakoz "cH _ navekedési hormon
pree Prate GHR - novekedési hormon receptor

JAK?Z - Janus-arci kinaz
STAT - Signal Transducer and
hatas (foszforilalas) Activator of Transcription
MAPK - mitogén-aktivat protein-kinaz



Fobb endokrin mirigyek
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Hipothalamo-hipofizedlis rendszer

=<

tobozmirigy
{ (epifizis)

Hipotalamusz kiilénb6zo
magcsoportjai
Neuroszekrécios sejtek

Nagysejtes magcsoport Kissejtes magcsoport

latoideg
keresztezodés

agyalapi mirigy
(hipofizis)

hipothalamu I' Szemideg |

kereszteziodése

Hajszalerek "portalis
Vénak keringés™

Eliilsd lebeny
(adenohipofizis)

HEL

Hatulso lebeny
{neurohipofizis)

HHL

: Végfacskak
".

Szekrecios sejtek



Hypothalamo-hypophysealis rendszer

nagyse jtes
neuroszekrécios rész

? ot nuc.leus. supraopficus
? &* (oxitocin termelés)
\ =y nucleus paraventricularis
| GnRH Secreting - s q: .
@ \l;-.,'I ? .l:| Meurons Neuro-endocrine Cells (ADH = an‘l'ldlur'ehkure
Synthesisof hormon = vazopresszin

., Releasing Factor e
@ and ﬂlflﬂl:il'l. *ermeIeS)

kissejtes | e U
neuroszekrécios
rész

v'releasing hormonok
v'release-inhibiting

kaTO ro k Superior Hypophyseal
Artery

eminentia mediana

portdlis erek

/hipofizisnyél
N neurohipofizis

f eminentia mediana

teriiletén atfuto
kapilldrisokon nincs
vér-agy gat — a
kissejtes
neuroszekrécios
sejtek axonjai itt

adenohipofizis .
.trophormonok"
termelése ;

— . oxitocin és !SOIZYeﬂenUI a\{er'b,e
L;iﬁFsgr. A‘?gﬂ‘ vazopresszin (ADH) uritik a r'eleasmg es
L. GH, - T
felszabadulasa felszabadulas mh'b'hng faktorokat

a vérbe



Az adenohipofizis hormonjai, elvalasztas
szabadlyozasa

Hipotalamikus hormon

Hipofizis hormon

célszerv

célhormon

Testi sejtekre haté hormonok

GHRH novekedési hormon

felszabadulasat serkentd

GHRIH (szomatosztatin)

-novekedési-hormon felszabadulasét gatle
A= ,u LA~

novekedési h.

maj és egyéb

- kozvetlen szoveti

P RH prolaktin felszabadulasat

serkento

PRIH (dopamin) prolaktin

(GH) sejtek hatas
pr‘olqk'l'in (PRL) emlé - kozvetlen szoveti

hatas

Szabalyozé peptid hormonok

TRH

CRH

TSH

ACTH

pajzsmirigy

mellékvesekéreg

trijodtironin
tiroxin

glukokortikoidok
mineralokortikoidok

6GnRH (szomatorelin)

LH
FSH

ivarszervek

androgének———
Osztrogén

progeszteron

tesztoszteron




A hormontermelés szabdlyozasa a hipotalamo-
hipofizeadlis-periférias szervek rendszerében

5 “* hypothalamus és az adenohypophysys hormonjai:

negativ. pulzdlé felszabadulds — célsejtek

visszacsatolds  hormonérzékenységének fenntartdsa

* pulzdlé felszabadulds megsz(inik — a célszerv
érzéketlenné vdlik a hormon irdnt (olyan dllapot johet
|étre, mintha a hormon hidnyozna — lasd: anabolikus
szteroidok — heresorvadas)

** pulzdlé felszabadulds szabadlyos ciklusokban —
bioldgiai ora (nucleus suprachiasmaticus) miikodése
(ultradidn ~ 90 perces; cirkadian (napi), havi ritmusok)

* Negativ visszacsatolds:

v'az adenohypohysys hormonjainak hatdsdra a
célszervben Gjabb hormon (periférids hormon)

v'periférids hormon gdtolja az adenohypophysys
trophormon és a releasing faktor termelddését

* Pozitiv visszacsatolas:

“*6GnRH és gonadotrop hormonok esetében: ,LH-

— csdcs" az ovuldcid el6tt: 6sztrogén fokozza a

PRyZSIIEISY GnRH elvdlasztdst




b
maj

|GF-1+ IGF-EFI

~PIGF- 1

- napi ritmus a felszabadulasban
- pulzdlé szekrécid

- legnagyobb mértéki felszabadulds mélyalvas alatt, az éjszaka elején 0’ GH *ermeles"' fo kozza

névekedési hormon koncentracidja
{mg/ml vérplazmaj

o

30 A

megerdltetd
izommunka
vagy stressz

\

N6vekedési hormon (GH)

| IGF - I{inzulinszerii ndvekedési faktor) < novekedés IengﬂTOSClbb
Somatostatin SZGbGIYOZOJG

csontnévekedés “* GHRH fokozza a szekréciét,

szomatosztatin (GHRIH)

[N gatolja

< ,GH-onkorlatozas": GH
fokozza a hipotalamuszban a
szomatosztatin termelését,
ami aztdn gatolja a GH
termelést

“* GH hatasdra a majban IGF-1
keletkezik, ami fokozza a

!/ izomnovekedes

A .r.+

Lol szomatosztatin termelést és

gdatolja a GH termelést

v' vércukorszint csékkenése
v’ egyes bdzikus aminosavak vérszintje
(arginin, ornitin) — pozitiv
nitrogénegyensuly (fehérjeszintézis
fokozddik, ureatermelés csokken)
“* GH fokozza a zsirlebontast (lipolizist) (idéskor:
—— GH szint csokken — tobb zsirszévet és kevesebb

8 am

L} L] L]
12 4am 8pm
del

L]
12
&jfel

4am gam izomszovet)



A novekedési hormonnal kapcsolatos zavarok

térpendvés ( hipofizer torpe”)

" testardnyok kozel normadlisak

" alacsony vagy nulla GH-szinft,
alacsony IGF-1-szint

" nincs GH-indukdlt zsirbontds —
elhizds és alacsony vércukorszint

" Laron-t6rpeség: magas GH-szint,
de nem mikodik a GH receptora

oridsndvés (gigantizmus)

Q GH tdltermelés a
novekedés lezdaruldsa el6tt
(féként adenohipofizis
adendmdja miatt)

0 magas GH- és IGF-1-
szintek

d magas vércukorszint,
inzulinrezisztencia

akromegdlia
(.boszorkanykor™)
“GH tdltermelés a
novekedés lezdrulta
utan

“*a test .végei" (Un.
akrdk) novekednek
(nyelv, orr, fiilkagylé,
kezek stb.)




A pajzsmir'igy miikodése I. idegrendszeri hatésok,

hémérséklet-szabdlyozds  hipotalamusz

\
‘N.n'ﬁ% , / e /
g{- negativ
"SR visszacsatolas
; = hipofizis LR
_\\_

15 - 25 g tomeg(

mirigy
“*gége ill. légcso két
oldaldn

Q pajzsmirigyhormonok:
vtiroxin (T,)
v'trijodtironin (T,)
v'mindkett6 jédtartalmd aminosav-
szdrmazék
O jod felvétele a tdpldlékkal és az
ivovizzel
O pajzsmirigysejtek jodid-
transzportrendszeriikkel a vérbél .
veszik fel a jodot 1zom

maj vese
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A pajzsmirigy mikddese II.

* TRH (thyrotropin-releasing-hormon): hipotalamusz kissejtes neuroszekréciés

részébdl

- TSH (tireoidea-stimulalé hormon ):

»megfelelé TSH szint kell pajzsmirigy szoveti dllomdnydnak fenntartdsdhoz —
alacsony TSH szintnél a mirigy sorvad — T./T, termelés van, de kevés

»sok TSH: pajzsmirigy sejtek megnagyobbodnak, majd elszaporodnak — golyva
(struma)

- kevés pajzsmirigyhormon termelédése (jodhiany, jodfelvétel gatolt stb.) — negativ

visszacsatolds elmarad — magas TSH szint — golyva — hidba nagyobb méret(ia

pajzsmirigy, nem termel elég hormont

+ Ta/Ta:

" intracelluldris receptorok, géndtirdas szabdlyozdsa

" morfogenetikus szerep: gyerekkori hormonhidny miatt zavart idegrendszeri
fejlodés és torpeség (— kreténtorpeség)

" szervezet alap energiaforgalmdnak bedllitdsa (. .kalori
az energiaforgalom csak 60 %-os (T3/T, jelenlétében 10 kszonyitva)

. ‘rulrm;fg?qs“ %Sagg%i:aforgalom 80 %-al néhet

» iontranszport a membrdnokon keresztiil
gyorsul, fokozott sejtlégzés, tobb mitokondrium
» kozvetlen szivhatds — fokozott szivmiikodés

—~—

Macroglossia

|



A pajzsmirigy koros miikodése

g
Lo

A pajzsmirigy tdlmiikodése (hyperthyreosis)

> gyorsabb anyagcsere A pajzsmirigy alulmiikodése

> fogyds, pedig sokat esznek (hypothyreosis)
» testhomérséklet emelkedése = alapanyagcsere csskken

» reflexek élénkiilnek e
elhizas

» vazizmok sorvadnak
mentdlis és a pszichés

» csontritkulds
» mentdlis és a pszichés miikodések miikédések lanyhulnak
nemi funkcidk megsz(innek

fokozottak
sok TSH — golyva alakul ki

» ingerlékenység, érzelmi labilitas
» Basedow-kér: leggyakoribb hyperthyreosis-

Tipus | | 4 7
v szemek kidiillednek, szemgédér ddsul, T3/T4 addssal kezelheto
golyva

v autoimmun betegség, antitestek a TSH
receptorok ellen — alacsony TSH szint



A mellékvesekéreg funkcioi

] ) idegrendszeri hatasok,
mellékvesék stressz  napi ritmus
< ® — hipothalamusz

'. /
| iy
L | b, A

N
- j{l | S gterse
B 7

S | |

y ﬂ

& CRH
hipofizis — — hi,P°f,iZi5
\ T eliilsé lebeny / hatso lebeny
ACTH
vesék /

C ’ ’ ’ ’ = me"ékvese

% vesék polusan kétoldalt

“** 4-5 g toneg ~— vese

< mellékvesék pusztuldsa

kezelés nélkiil halalos gliikokortikoidok

l l

|
2

izom zsirsejt maj



A mellékvesekéreg miikédése I.

kiils6 kéreg:- . .
> 7 ~ mineralokortikoidok (aldoszteron)

\\ kéreg  glukokortikoidok (kortizol)

.. androgén hormonok (tesztoszteron el6anyagai)

velo |

Gliikokortikoidok (kortizol)

" éhezéskor az anyagcsere alkalmazkoddsat teszi lehetdové

éhezés: normdlis vércukorszint adott hormonokkal tarthaté fenn, amelyek

eldsegitik a tdpanyagok mobilizdcidjat a raktarakbdl

ehhez a megfeleld enzimszinteket a gliikokortikoidok biztositjdk
nem-szénhidrat

tapanyagokbdl (tejsavbol, glicerinbdl, aminosavakbol) gliikoz képzodik

csokkentik az izom- és a zsirszdvet glikozfelhaszndldsat (kevésbé tud

belépni a sejtekbe a gliikéz)

zsir szintézisét (lipogenezis) is csokkentik

nagy dozisban gyulladdscsokkentd hatds és elnyomjdk az immunrendszer

m(kodését (immunszuppresszid) — szteroid gyulladascsokkentok

szekrécié teljes mértékben ACTH-szabdlyozott




A mellékvesekéreg miikodése II.

Mineralokortikoidok (aldoszteron)

* Na+ konzervacidoja (vesén keresztiil)

» kronikus Na+-hidny: aldoszteronszintézis megné

- sok Na- bevitele: aldoszteronszint csokken

» +dl sok K- elleni védekezés — K- iirités fokozdsa (legfontosabb a vesében, de
vastagbélben, nydlmirigy kivezetdcsoveiben, verejtékmirigyekben)

* H- szekrécio fokozdsa a gylijtécsatorna kézbeékelt sejtjeiben

» vastagbél: Na+/H- cserélé miikédésének fokozdsa — Na-+ felszivodik a
vastagbélbadl, H+ pedig rdil

Androgének

" legnagyobb mennyiségben a dehidroepiandroszteron (DHEA) képzddik

" DHEA gyenge androgén hatdsu, de periférids szovetekben tovabbalakul aktiv
androgénekké: tesztoszteronnad és 5-alfa-dehidrotesztoszteronnd

" androgénekbdl Gsztrogének is keletkeznek
" szintézis szabdlyozdsa:
»ACTH szintjére nem hatnak vissza

»gonadotrop hormonok nem szabdlyozzdk a mellékvesekéreg
androgéntermelését, a heréét (a Leydig-sejtekben) azonban igen




A mellékvesekéreg koros miikodése

Mellékvesekéreg belsé részének tidlmiikodése ||Mellékvesekéreg kiilsé részének

Cushing-kor (sok ACTH) tdlmiikodése

Cushing szindréma (sok kortizol)

“*leggyakoribb ok: adenohipofizis tumor

“*androgén-tiladagolds (pl. dopping) is
kivdlthat ja

“*ACTH folyamatosan, egész nap felszabadul
(nem pulzusosan)

Conn szindroma

“*aldoszteron tidltermelés

“*Na* megtartdsa fokozédik — magas
vérnyomds

“fejfdjds

“*K* szint csokken a vérben — faradékonysdg

“*sok gliikokortikoid, de kiesik a negativ - - ——
visszacsatolds az ACTH-ra A mellekvesekereg alulmikodese vagy

teljes pusztuldsa
Addison-kor (bronzkor)
"régen haldlos volt
"mineralokortikoid hidny miatt:
v fokozott sévesztés — kevés Na* a

“*izomzat sorvad, izomgyengeség

“*zsirszovet felhalmozdédads arcon
(.holdvilagarc"), nyakon és torzson

“*végtagokbdl viszont eltiinik a zsir,
elvékonyodnak

. : vy /s testfolyadékokban

“*androgének szekrécioja fokozédik v extracelluldris folyadék térfogata
—sz0rosodés csékken
fokozott inzulin-szekrécié mellett inzulin v vér besiirtissdik
rezisztencia — hiperglikémia v artérids vérnyomds csokken —

e

keringés 6sszeomlik
"nincs negativ visszacsatolds —
proopiomelanokortin peptidek (POMC;
koztik ACTH) szintje né —bor
melanocitdk stimuldciéja — pigmentacié




A melléekvesevelo mitkodése

, , erincvelo
~ mellékvese kereg 9
gerincveloi ACh
—_ = . .
- szimpatikus ,
~Spinal cord- idegrost mellékvese vel:n )
' / hormontermelé sejtek

; b e : ,:": e WY
\ A S a3 .
c}\b‘ I'.ll‘ | W‘ ‘r""'--'-.‘ \ -ﬁor‘mon: adr‘enal'n
g / S hat|
T [

mellékveseveld
“* szervezetet fenyegeté helyzetek vagy nagyfokd tobblettel jesitmény
igénye: szimpatoadrendlis aktivalédds
a) szimpatikus rendszer dltaldnos aktivacidja

b) mellékveseveld katekolamin-szekrécidja (féleg adrenalin, kisebb
részben noradrenalin)

CANNON: ,vészreakcio” (.fight or flight")

katekolamin-szekrécié: kromaffin sejtek

szekréciot egyediil a kromaffin sejtek szimpatikus beidegzése
iranyitja: praeganglionaris (nem atkapcsolodott) kolinerg idegrostok

“* adrenalin kizdrélag a mellékevesekéregbdl szarmazik, noradrenalin féként
a szimpatikus posztgangliondris idegrostokbadl

/ / /
0’0 0’0 000

*



Vércukorszint szabadlyozas - a hasnyalmirigy
hormonjainak szerepe

hasnyadlmirigy endokrin funkcidji része:
Langerhans-szigetek

- A-sejt: glukagon

* B-sejt: inzulin

+ D-sejt: szomatosztatin — A- és B-sejtet
is gatolja

Inzulin

v’ vércukorszint névekedés (illetve egyes
felszivddott aminosavak) — inzulin
elvdlasztds fokozdddsa — vércukorszint
csokken

v'alap inzulinszint folyamatosan kell a
sejteknek

v gliikéztranszport a sejtekbe inzulinnal:

magas vércukorszint

acsony

vércukorszint hasnyalmirigy

glukagon  inzulin béta sejtek:

inzulin

GLUT4 transzporter megjelenik a | '

membrdnban — minden szovet
v'sok sejt gliikéztranszportja fiiggetlen az izom gliikézfelvétele nd

in,zulin1'6,| (’! ): mdj, neur'onolf, vorosvértestek, glikogén szintézis + = _

vékonybél és vesetubulus ham zsirszovet:
Glukagon Y _ Y y ftriglicerid-szintézis

nd, lipolizis gatolt

r vese

inzulinra lipogenezis glukoz visszaszivas
(gliikozbol zsirsav) né

" majbal glukéz mobilizdlds
" vércukorszint-emel6 hatds ill. gliikéz
vérszint jének fenntartdsa




Inzulin hatasai
Legfontosabb hatdsok:
< glikogénfelépités fokozdsa (glikogenezis; a glikogén a glukéz
raktdrozdddsi formdja mdjban és izomszovetben)
** glikogénlebontds (glikogenolizis) gatlasa (f6képpen a majban)
* trigliceridek mozgositasanak (lipolizis) gatlasa (zsirszovetben)
* sejtek gliikoz-felvételének és égetésének stimulalasa (fdleg izom-
és zsirszovetben)
< aminosavfelvétel és beépités fokozasa (pl. izomszovetben)
< sejtek kdlium-felvételének fokozdsa (izomszovetben,
zsirszovetben, mdjban)

Cukorbetegség
I-es tipusd

» inzulinhiany, glukagontultermelés saénhidrée-
. V4 . 4 / 1":' |

» B-sejtek szelektiv, autoimmun eredet(i pusztuldsa

IT-es TipUSL'I vércukor-

» . . . . . . . szint

% van inzulin, de inzulin-rezisztencia alakul ki 5

“* glukagontiltermelés itt is (ol Hﬁ_/

* esetek egy részében osszefiigghet az elhizdssal | Mplumm
2 . inzulin-
.' sTint
|



Az anyag és energiaforgalom szabalyozasa

inzulintdl fiiggetlen
glukozbevrl'el

§ e

{glukoz

egyebek, pl.
aminosavak

\//ﬁ)

\ -

hasnyalmlmgy o) &

——

iy .'_':_':;;;;;;:Im —__&;? -DI
vazuzom
Leptin:

inzulin: A - 21as.,B - 30 as

Alapanyagcsere:
v'teljes nyugalomban

v'semleges hémérsékleten
v feloltozve

v'20 °C-on

v'éber dllapotban
v'mozgds nélkiil

mérheté energiaforgalom

Vércukorszintet emelik:

“ glukagon

“ katekolaminok

“ glukokortikoidok

< pajzsmirigyhormonok

= (névekedési hormon) - inkdbb a
fenntartasban vesz részt

Vércukorszintet csokkenti:
inzulin

glukagon: 29 as
leptin: 161 as

" a fehér zsirszovetbdl felszabaduld peptidhormon
" tdpldlékfelvétel hosszd tdvd szabdlyozdsa
" hidnya tulevést és elhizdst indukal



Ca?*-forgalom szabdlyozasa

Ca%*_szerepe:

kalcitonin S )
kibocsdjtds a kalcitonin stimuldlja
a csontok Ca?'-tartalmanak
L emelkedését
pajzsmirigy
C-sejtek

\

ot

vér Ca?*-szint homeosztazis

=11 mgM00 mli

A .
@

mellék-

pajzsmirigy
az ‘oszteoklasztok \ /
FTH

a csonta I.Ic’>manyf parathormon (PTH)
degradaljak, kibocsadjtas
a vérbe Ca?* keriil

parathormon (PTH):

vér Ca?*-szint
novekedés vér Ca?*-szint

csokkenés

“*csontdllomdny felépitése

“*ideg-, izom ingerlékenység
biztositdsa

“*membrdnstabilizator —
befolydsolja az Na*-csatorndk
nyitdsi kiiszobét

“*felszini fehérjék
semlegesitése a glikokalixban

“*véralvadds

“*intracelluldris
enzimmikodések

“*foszfation kotés

“*fehérjéhez kotddés - pH-
fliggés

v vesébél kalcium visszaszivast fokozza (tdavoli kanyarulatos csatorndban)
v bélben kalcitriol képzédését eldsegiti — Ca?'-felszivas fokozédik

kalcitonin:

*aktivalt oszteoklasztokat ledllitja — Ca?* beépiil a csontokba

*vesében fokozott Ca?*-iirités




Nemi miikodések szabalyozasa
A nemiség szintjei

Genetikai nem: ivari kromoszomdk (XX illetve XY genotipus)

Gonaddlis nem:

»ivari kromoszémdk dontik el, hogy a magzati primitiv gonddtelepek
milyen irdnyba kezdenek el differencialodni

»Y kromoszéma jelenlétekor mindenképpen here fejlédik ki

»ha nincs Y, akkor here nem alakul ki, de normdlis petefészek csak akkor
lesz, ha két X van jelen

Genitdlis nem:

" him nemi hormonok hatdsara (here hormontermelése) korai magzati
életben a nemiszerv-kezdemények him irdnyba fejlédnek

" him nemi hormonok hidnydban ngi nemi szervek alakulnak ki

" elsddleges nemi jelleg — (jsziilottkorban vdlik nyilvanvalova

Pszichoszocidlis nem:

d pubertdskorban mdsodlagos nemi jellegek kialakuldsa

U pubertdskorban a hipotalamusz miikodése megvdltozik : GnRH elkezd
termelédni — gonadotrop hormonok (FSH és LH) felszabaduldsa

d milyen nemiinek tartja magat, illetve milyen nemiinek tartjak 6t a
tobbiek




Him nemi mikodések I.

alacsony tesztoszteron-szint a vérben; idegi hatasok

3
__negativ / .

@ negativ
FSH
herecsatornacskak

(spermatogenezis)

Inhibin

Leydig sejtek
tesztoszteron
B |
=
herecsatornacskak him mésodlagos AGY
(spermatogenezis) nemi jellege viselkedési
véltozdsok
Y Y

him elsddleges

szbvetek nbvekedésének nemi jellegek

serkentése

> a himivarsejtek osztoddsat és érését
az FSH (foliculusstimulalo hormon)
serkenti

» a spermiogenezis litemének
szabdlyozdsaban fontos hormon az
inhibin

> inhibin termel6désének iiteme ardnyos
a spermiumok képzésével,
vérszintjének emelkedése gatolja az
FSH termelését

» herecsatorndk kozott un. Leydig-
sejtek — a tesztoszteront termelik.
tesztoszteron-termelés trophormonja
az LH (luteinizalo hormon)

» negativ visszacsatolds: a
tesztoszteron felszabaduldsa gatolja
a GnRH elvdlasztast — csokken az LH
elvdlasztds.

> férfiakban a 6nRH és az FSH/LH
elvalasztdsa folyamatos, nincs meg a
nokre jellemzd 28 napos ciklus



Him nemi mikodéesek II.

" a tesztoszteron termelésében (és hatdsaiban) az élet folyamadn 3
nagy jelentdségii tartos emelkedés:

1) magzati élet 8-10. hete:
» hCG hatdsdra a here tesztoszterontermelése fokozdodik
» nemi szervek him irdnyba dif ferencidlédnak
2) sziiletés utdni 2-3. honap:
" gonadotrop hormonok termelését szabdlyozé
neuroszekréciés mechanizmus ciklikussdganak kioltdsa
3) pubertdskor:
o mdsodlagos him nemi jelleg kialakuldsa: szérzet, izmok,
mély hang, libidd, agresszivitds
" 30 éves kor utdn a Leydig-sejtek érzékenysége az LH irant elkezd

csokkenni — vérplazma ‘resz’rosz‘rer'onszm’r e elkezd csokkenni —
lassu férfiklimax = o




Noi nemi miikodések

» petefészek: petesejtek érése, néi nemi hormonok
termelése

» ndknél a hypothalamus gonadotropin releasing
hormonjat (6n-RH) termeld neuronjainak aktivitdsa
hullémzo — 28 napos periodusok

» a 6nRH neuronok aktivitdasdanak hullamzdsa pubertds
el6tt nem jelenik meg a hormontermelésben

» pubertdskor a hormontermelés fokozatosan emelkedik
» elsé menstrudcio: még nincs tiiszérepedés

> kb. a 20. ciklus sordn a nék felében mar van ovuldacio, de
tobb év alatt alakul ki stabilan, hogy a ciklusok nagy
része ovuldcioval is jar

» reproduktiv idészak: kb. 15 és 45 év kozott — utdna
klimaktérium



Az ovulacios-menstruacios ciklus

dtlagosan 28 napos ciklus, elsé napja a menstrudcié elsé napja
Elsé 14 nap - proliferdacios fazis:
“* az egyik petefészekben egy tiisz6 (folliculus) kivdlik és érésnek indul

00

* tiszbsejtek termelik az 6sztrogént — hatdsdra a méhnydlkahdrtya sejtjei
burjanzanak (proliferacios fazis)

* 6sztrogén termelddését az FSH inditja el

* §sztrogén pozitiv visszacsatoldssal LH-felszabaduldst valt ki — LH kivdltja
a tiiszérepedést és seqiti a sdrgatest kialakuldsat

12-16. nap kozott - ovuldcid

U tisz6repedés (ovulacid), a méhkiirtbe keriil a petesejt

J ha a petesejt 6-20 6ran beliil nem termékenyiil meg, akkor elpusztul

Mdsodik 14 nap - szekrécios fazis:

0 megrepedt tiisz6 helyén sargatest (corpus luteum) alakul ki —
progeszteront termel

o progeszteron hatdsara a méhnydlkahartya dtmegy a szekrécios fazisba:
vastagodas, mirigyszekrécio fokozodas

o cél: felkésziilés a zigéta bedgyazddasara

o ha nincs bedgyazédds: a sdrgatest elsorvad — nemi hormonok szint je leesik
— a méhnydlkahdrtya lelokédik — menstrudcié

*

L)

L)

*

L)

L)




Hormonszintek, testhomérséklet és a méhnyadlkahartya
vdltozdsai a menstrudcios ciklus sordn

follicularis fazis

lutealis fazis

hormonszintek

P = progeszteron
E, = 6sztrogén

LH = luteinizaléo hormon

FSH = foliculusstimulalo
hormon

i ovuldacio

mehnyalkahartya

nyalka-
hartya
lelokddes

proliferacio

370

testhomerseklet 3657

36,5

! . -
26 28 a ciklus napjai



Terhesség

“* megtermékenyités utdn a zigéta gyorsan osztédni kezd, 7. nap kordil
bedgyazddik a méh nydlkahdrtydjdba

* megtermékenyités esetén a menstrudcié elmarad — az embrié felszini
sejtjei elkezdik termelni a hC6-t (humdn choriogonadotropin hormon) —
megakaddlyozza a sdrgatest elsorvadasat — sdrgatest megné (terhességi
sdrgatest) és progeszterontermelése fokozddik

* terhesség elsd hetei:

v rohamosan né a hCG termelés a méhlepényben (placenta) — hCG
megjelenik a vizeletben is (— terhességi tesztek)

v'6sztrogén és a progeszterontermelés a petefészekben folyamatosan né
* terhesség mdsodik felében:

" a sdrgatest fokozatosan elsorvad és a placenta veszi at a szerepét (a
terhesség 8. hetétél)

" a progeszteron és az 6sztrogének szintje folyamatosan emelkedik
" a progeszteron meggdtolja a névekvé magzat dltal megnydjtott
méhfal-simaizmok dsszehizodasat és igy a vetélést
* terhesség utolsé heteiben:

U a progeszterontermelés csokken — méhizomzat ritmikusan
osszehlzodik — sziilés




Sziiles

.0. szakasz": maga a terhesség (~280 nap)
"méhizomzat nyugalmi dllapotban van, mert:
1. reskapcsolatok (gap junction-a6k) alulfejlettek
2. endogén inhibitorok (relaxin, prosztaciklin PGI, .. méhbdl
szarmazo peptidek); inhibitorok géndtirasat a progeszteron fokozza
1. szakasz. El6készitd szerepd. N
v'gap junction-ok kifejlédnek '
v oxitocinreceptorok szdma né
v'a méhizomzat ingerlékenysége né
2. szakasz. Aktiv
"erdteljes, koordindlt méhkontrakciok — tdqul a sziilécsatorna
3. szakasz.
“*rekesz-, mellkasi- és hasizmok kontrakcidja — kitolds —Ujsziilott
megsziiletése majd a placenta is ,megsziiletik” |
Sziilés utdn: tonusos, tartds kontrakciok — a vérzés eldllitdsa B
Eletfontossdgd! s 1\

¥/,
:’ n"J:I ’



Prolaktin (PRL)

" emldmirigyek tejelvdlasztdst serkenti, mennyisége
ugrasszer(en né a szoptatds alat+t

" terhesség alatt a magas 6sztrogénszint fokozza a PRL-
termeld idegsejtek szdmat

" terhesség alatt az 6sztrogén gatolja a PRL hatdsdt az
emlémirigyekre — PRL csak a sziilés utdn tudja kifejteni
a tfejtermelést fokozé hatdasat

Oxitocin

* hipotalamusz nagysejtes neuroszekrécios sejtjei termelik a nucleus supraopticus-
ban

< a sziilés folyamataban permissziv tényezé — lehetévé teszi, hogy pl. a
prosztaglandinok elinditsdk a méhkontrakcidokat

< kritikus a szerepe az un. termindlis kontrakciokban: az (jsziil6tt és a placenta
megsziiletésében és a sziilés utani, a vérzést elallité ténusos kontrakciokban

“* a sziilést meg lehet vele inditani, de spontdn sziilésnél nem emelkedik a
koncentrdcidja

“* az emlében fokozza a simaizmok osszehlizddasat és ezzel a tej kiiiriilését

* az emlébimbd mechanikai ingerlése (csecsemd szopé mozgdsa) serkenti a
termel6dését

 viselkedési hatdsok: kotddés kialakuldsa, utédgondozé viselkedés
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