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Endokrin sistemin ana unsuru hormonlar ve
reseptorlerdir.

Organizmanin degisik bolgelerinde yer alan
hormon lreten dokular (endokrin glandlar)
endokrin sistemin temel organlari olarak

kabul edilir.

Endokrin glandlarin baslica 6zellikleri
urettikleri salgi Grtnlerini herhangi bir kanala
degil, direkt olarak kan dolasimina
salgilamalaridir.

Son yillarda endokrin sistem, esas
fonksiyonlari endokrin olmayan ancak
hormon olarak kabul edilen maddeler
salgilayan baska dokulari da icine alacak
sekilde genisletilmistir.

Ornek: Yag dokusu, Gastrointestinal sistem
gibi.
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Hormon nedir?

o Endokrin sistemle dokular aras1 haberlesmeyi
saglayan molekullerdir.

Hormon tabiri Yunanca 'da "ormaein" kelimesinden gelir.
Hareket ettirmek, tesvik etmek anlamlarina gelir.




Hormon olcum yontemleri

o ICMA for immuno_ assay (_scent

detection)

o IFMA for immuno_ assays (time-resolved fl uorescent
detection).

o IRMA for immuno_ (radioisotope detection) assayu

o RIA for -immunoassay

Endokrin Sistem


Sunucu Notları
Sunum Notları
 
Missense: only one point mutation. (kötü akıllı)
Mis- :yanlış, kötü, hatalı
-sense: akıl
 
 
Non-sense: point mutation that results in a premature stop codon or nonsense codon in transcribed mRNA nonfonctional protein product.



Hormon reseptorler;

Hormonlar, 6zgil reseptorlerinin bulundugu bir veya birkac dokuda
(hedef dokular) etki gosterirler.

Reseptorler, hiicre membraninda, sitoplazmada veya ¢ekirdekte
bulunurlar.

Reseptorler, cogunlukla glikoprotein yapisindadirlar, hormonu tanir
ve baglarlar.

Hormon-reseptor kompleksinin olusumuyla hiicre i¢ci metabolik olay1
etkileyecek sinyal olusumu mekanizmasi uyarilir.



RESEPTORLER

1. Huicre yuzeyi reseptorleri

— Ekstraselliler komponent (Hormonun taninmasi ve baglanmasi)

— Transmembran komponent

— Sitoplazmik komponent (Effektor bolgedir).
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Hicre ici reseptorleri

_Tip 1 ->Sitoplazmada bulunur.

O Tip 2 = Hiicre niikleusunda bulunur.
* Tiroid hormon reseptorleri

* Vitamin- D reseptorleri

Glukokortikoid reseptorleri
Mineralokortikoidler reseptorleri
Androjen reseptorleri

Ostrojen reseptérleri
Pgrogesteron reseptorleri

Retinoik asit reseptorleri

Not:

with bound hormone

Serum binding protein -
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Plasma
memhbrane

Nucleus
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function

]

S,
o gl |
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vitamin-A yliksek dozda teratojeniktir. Akne tedavisinde kullanilan izotretionin’de terotojeniktir. (Etrexin JelR)
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Hormon reseptorleri ‘

G proteini ile iliskili . . Tirozin kinaz . )
P 1e 1 Sitokin reseptorler R Niikleer reseptorler
reseptorler reseptorleri

Klas A Growth hormone o Insilin Alt grup 0

- ACTH ve diger - o IGF-1 - DAX1
melanokortinler PI’Ol?ktln 1, o h Alt grup 1
V2 Vasopressin Leptln o Fibroblast growt _  Tiroid hormonlari
LH, FSH faktor res. Vitami
. - itamin D3,

GnRH - PPAR gama
TRH Alt grup 2

- Ghrelin - HNF-4 alfa

K"’Z:’RH - Retinoid X res.

_ PTH tip 1 Alt grup 3 o
Glukagon like peptit - Glukokortikoidler
Glukagon - Androjen
Oksitosin _ Estrojen
Kalsitonin . _—

- Kortikotropin rel. fak. - Mineralokortikoid

Klas C

- CaSR

- Somatostatin




HIPOTALAMUS

Hipotalamus, talamus ve subtalamusun altinda yer alan, 6nde optik
kiazma ve lamina terminalis, arkada mammillar cisimler, yanda
optik sinirler ile cevrili olan, eriskin bir insanda yaklasik 4 gram olan
bir noroendokrin bir organdir.

Salgiladigi hormonlarla hipofizin calismasini dizenler.

Salgiladigl norotransmitter araciligi ile gida, su alimi, uyku ve viicut
Isisinin ayarlanmasi gibi bircok endokrin disi beden fonksiyonlarini
duzenler.




Optik kiazma

Talamus

Hipotalamus

—— Mammillar cisim

Hipofiz

PIT-1 — GH, Prolaktin, TSH eksikligi
PROP-1 - GH, PRL, TSH + LH, FSH
HESX1 - Panhipopituitarizm goruldr.




Optik kiazma

Talamus

Hipotalamus

Mammillar cisim

~ Hipofiz

Hipofizin degerlendirilmesinde en iyi yontem MRdr.

Mikro adenomlarda dinamik kontrastli MR ¢ekilmelidir.
Yenidoganlarda ilk 2 ayda tiim hipofiz parlak gortiilebilir.

On hipofiz oral ektodermden, arka hipofiz néral ektodermden gelir.

Not: BT daha ¢cok kemik yapilar hakkinda bilgi verir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Hipofiz infindibulumu proksimalde >3mm ise, distalde >2 mm ise kalınlaşmıştır diyebiliriz. 


HIPOTALAMIK SERBESTLESTICI HORMONLAR

Hipotalamusun parviselliler bolgesindeki norosekretuar néronlarinda
sentezlenir ve aksonal akimla tasinarak median eminenste, akson ucundaki
vezukullerde depolanip buradan serbestlestirirler.

Bu hipotalamik hormonlar hipofizotropik hormonlar olarak da adlandirilan;
1. Gonadotropin releasing hormon (GnRH)

2. Growth hormon releasing hormon( GHRH)/Growth hormon inhibiting hormon( GIH(
Somatostatin (SS))

3. Tirotropin releasing hormon(TRH)
Prolaktin inhibiting hormon (PIH( Dopamin (DA))
5. Kortikotrop releasing hormon ( CRH) gibi hormonlardir.
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Hipofiz bezi “SELLA TURCICA” da bulunan, eriskindeki agriligi yaklasik 0.6 gram olan
(13x9x6mm) bir bezdir.

Esas olarak anterior ve posterior olmak tzere iki bolimden olusur.

Diger endokrin organlar tizerine onemli etkileri vardir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Hipofizer adenomlar pediatrik yaştaki intrakranial tümörlerin %4 (%1-10)’u oluşturular. 
Pediatrik yaş grubunda familyal hipfizer adenomlar [(MEN-1)  ve AIP mutasyonları] ise hipofizer adenomların %4-5’ini oluşturur. 
En sık klinik semptom baş ağrısı ve görme problemidir. 
Makroadenomlar  (>10 mm)%60, mikroadenomlar (<10 mm) olup en sık prolaktinomalar görülür daha sonraki sıklık sırasına göre corticotropinoma ve somatotropinoma görülür. Ayrıca nonfonksiyonel adenoma, TSH sekreter eden adenoma, gonadotropin sekrete eden adenoma oldukça nadir görülür (tüm hipofizer adenomaların %3-6).



HiPOFiz BEZi HORMONLARI /{0

(Pituiter bez hormonlar) £

ON HiPOFiZ (ADENOHIPOFiZ) HORMONLARI ARKA HiPOFiz (NﬁROHiPO) HORMONLARI
1. FSH, LH (Gonadotropinler) 1. ADH (=vazopressin)
2. TSH 2. Oksitosin
3. ACTH
4. Prolaktin
5. GH

FSH, LH, TSH, hCG, alfa ve beta subulinitten olusur.
Bu hormonlardaki 92 aminoasitli alfa sublniti identiktir (6zdestir).



Sunucu Notları
Sunum Notları
Oksitosin
Uterin kasılmada: reprodüktif yolun gerilmesine yanıt olarak salgılanır. 
Meme düz kaslarının emme esnasında kasılmasını stimüle eder ve süt akışı ile sonuçlanır. 
Ayrıca:
Orgazm
Sosyal kabul-tanınmada
Çiftlerin bağlılığında
Anksiyetede
Güven
Aşk
Anne davranışlarında rol oynadığı düşünülmektedir. 



» Control of the Anterior and Posterior Pituitary by the Hypothalmus
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Hormonlarin salgilanmalarinin dizenlenmesi

Hormonlarin salgilanmasi,
1) Sinir sistemai ile

2) Negatif ve pozitif feedback mekanizmalar ile kontrol edilmektedir.

Endokrin Sistem
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Hormonlarin tasinmalari

* Hormonlar, kanda serbest veya proteinlere bagli olarak bulunurlar.

Endokrin Sistem
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Hormonlarin yikilimi

* Peptit/protein yapili hormonlarin buiytik bolimi reseptor aracili endositoz
ile hiicre 1¢ine alindiktan sonra lizozomlarda hidroliz edilmektedir.

* Oksitosin ve anjiotensin gibi kiigiik molekiil agirlikli bazi peptit
hormonlarin proteolizi plazmada olur.

» Katekolaminler, steroidler ve tiroid hormonlari, 0zgiil enzimatik
degisiklikler ile inaktive edilmektedirler.




Endokrin fonksiyon bozukluklari

* Yetersiz miktarda hormon salgilanmasi
* Asirit miktarda hormon salgilanmasi

* Hormona karsi doku duyarliliginda azalma



Yetersiz hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hipofonksiyon belirtileri ile karakterize

* Diyabetes Mellitus
* Diyabetes insipitus
* Hipotiroidi
 BlUyume H. eksikligi
* Hipogonadizm

* Sirrenal yetmezlik
* Hipoparatiroidi

* PRLyetmezligi




Yetersiz hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hipofonksiyon belirtileri ile karakterize

\l o |
* Diyabetes Mellitus — h‘ \

* DM, cesitli etiyolojik nedenlerle insiilinin yetersiz salinmasi ve/veya

* Diyabetes Insipitus

yetersiz etkisi sonucu ortaya gikan, kronik hiperglisemi ile karakterize,

e Hi pOti roidi karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasi bozuklugudur.

* Bliyume H. eksikligi

* Diyabet, etiyopatojenez agisindan oldukga heterojendir.

* Hi pogonad 1Zm * DM tek bir hastalik tablosu olmayip etiyoloji, patojenez ve genetik
° Surrenal yetmezlik yonden farkliliklar gosteren hastaliklar grubudur.
° H | pO pa rati rOidi DM gocuk ve adolesanlarda en sik gérilen endokrin/metabolik hastaliktir.

* PRL yetmezligi

Endokrin Sistem 23




Diyabet Nedir?

* DM, cesitli etiyolojik nedenlerle insilinin yetersiz salinmasi ve/veya

yetersiz etkisi sonucu ortaya cikan, kronik hiperglisemi ile karakterize,

karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasi bozuklugudur.

* Diyabet, etiyopatojenez acisindan oldukca heterojendir.

DM tek bir hastalik tablosu olmayip etiyoloji, patojenez ve genetik

yonden farkhliklar gésteren hastaliklar grubudur.

DM cocuk ve adolesanlarda en sik goriilen endokrin/metabolik hastaliktir.




Yetersiz hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hipofonksiyon belirtileri ile karakterize

e Diyabetes Mellitus

* Diyabetes insipitus
e Hipotiroidi

* Bliyume H. eksikligi
* Hipogonadizm

e Surrenal yetmezlik

* Hipoparatiroidi

* PRL yetmezligi

AVP eksikligi
(Santral diabetes insipidus)

* AVP salgilanmasi %90 daha fazla azalmayincaya kadar DI klinigi

olusmaz.

* Poliuri

* Polidipsi

* Nokturi

* Ayirici tanida:

— Diger poliuria, polidipsi ve nokturi nedenleri ekarte edilir. Suzuzluk,
renal fonksiyonlar, diyette tuz kullanimi ve diger endokrin durumlar
degerllendirilir.

* Lab:

— Idar voliimii »2 1t/m2/giin

— Na, K, Ca, Glukoz, Ure/Creatinin,idar dansitesi (osmolalitesi)
degerlendirilir,

— Gerektiginde su kisitlama testi yapilir.

Endokrin Sistem
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Yetersiz hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hipofonksiyon belirtileri ile karakterize

Diyabetes Mellitus
* Diyabetes Insipitus
e Hipotiroidi

* Bliyume H. eksikligi
* Hipogonadizm

e Surrenal yetmezlik
* Hipoparatiroidi

* PRL yetmezligi

Konjenital hipotiroidinin 6nemi
* Kalici hipotiroidinin en sik karsilasilan nedenidir.

* Yenidogan doneminde en sik karsilasilan
endokrinolojik sorundur.

» Ulkemizdeki insidansi daha yiiksektir.

* Mental retardasyonun onlenebilen en sik
nedenidir.

Endokrin Sistem
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Asiri miktarda hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hiperfonksiyon belirtileri ile karakterize

* Cushing Sendromu

* Hipertiroidi

* Puberte prekoks

* Hiperandrojenizm

* Hiperaldosteronizm

* Hiperparatiroidi

* Prolaktinoma

* Akromegali-Gigantizm
* insilinoma

* Feokromasitoma

* Uygunsuz ADH Sendromu




Asiri miktarda hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hiperfonksiyon belirtileri ile karakterize

* Cushing Sendromu

o Cushing Sendromu
e Hipertiroidi

* Kortizol saliniminin fazla olmasi soncu olusan durumdur.

* Puberte prekoks

* Klinikte:
* Hiperandrojenizm _ ffZZ'Lmu
* Hiperaldosteronizm ;tr;al h
uralo nump

Hipertansiyon bulunabilir.
Kilo artigi ile birlikte biylimenin durmasi klasik prezentasyondur.

* Hiperparatiroidi

 Prolaktinoma

Akne, Prematiire pubik tiylenme.)

Degisen derecelerde androjenizasyon bulgulan vardir. (Hirsutizm,

* Akromegali-Gigantizm

Normal Cushing's

| 8

e Instlinoma

e Feokromasitoma

 Uygunsuz ADH Sendromu

Endokrin Sistem
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Asiri miktarda hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hiperfonksiyon belirtileri ile karakterize

* Cushing Sendromu

o Cushing Sendromu
e Hipertiroidi

* Kortizol saliniminin fazla olmasi soncu olusan durumdur.

* Puberte prekoks

* Klinikte:
* Hiperandrojenizm _ ffZZ'Lmu
* Hiperaldosteronizm ;tr;al h
uralo nump

Hipertansiyon bulunabilir.
Kilo artigi ile birlikte biylimenin durmasi klasik prezentasyondur.

* Hiperparatiroidi

 Prolaktinoma

Akne, Prematiire pubik tiylenme.)

Degisen derecelerde androjenizasyon bulgulan vardir. (Hirsutizm,

* Akromegali-Gigantizm

Normal Cushing's

| 8

e Instlinoma

e Feokromasitoma

 Uygunsuz ADH Sendromu

Endokrin Sistem
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Asiri miktarda hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hiperfonksiyon belirtileri ile karakterize

* Cushing Sendromu

GRAVES-Klinik

* Hipertiroidi
* Puberte prekoks _—

* Hiperandrojenizm - Semptomlar:

* Hiperaldosteronizm —Emosyonel labilite,sinirlilik, ajitasyon
* Hiperparatiroidi —Terleme, sicaga tahammiilstzliik

* Prolaktinoma —Carpinti, kas gli¢gstuzligl, tremor

« Akromegali-Gigantizm —Kusma, karin agrisi, ishal, kilo kaybi

* Insilinoma
Retroorbital TSH-R ekspresyonu Graves' oftalmopatisinde ve dermopatisinde sorumlu

e Feokromasitoma tutulmustur.

* Uygunsuz ADH Sendromu
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Asiri miktarda hormon salgilanmasi

Hormona ozgu hiperfonksiyon belirtileri ile karakterize

* Cushing Sendromu - P
* Hipertiroidi l QGRA\/ES-KHHW
* Puberte prekoks Wy

[N—
* Hiperandrojenizm * Fizik inceleme:
* Hiperaldosteronizm —Guatr (diffiz, orta sertlikte, Gzerinde
* Hiperparatiroidi uflram "‘)_ ) ] '
e Prolaktinoma _Egﬁ?:i?lmh gozkapaginda retraksiyon,
* Akromegali-Gigantizm —Tasikardi, hipertansiyon, nabiz basincinda
* Insilinoma genisleme
* Feokromasitoma —Sicak, nemli cilt

* Uygunsuz ADH Sendromu
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Hormona karsi duyarliligin azalmasi

Hormona ozgu hipofonksiyon belirtileri ile karakterize olup:

* Reseptor veya postreseptor mekanizmalardaki bozukluklar nedeniyle
olur

* Dolasimdaki hormon diizey1 artar

* Psodohipoparatiroidi
* Androjen insensivitesi

* Tip 2 diyabet vs.




Hormon konsantrasyonunun degistigi durumlar

e Sirkadyen ritim

* Uyku

* Puberte

* Stres

* Egzersiz

* Yiyecek

* Cinsiyet

* Menstural siklus

* Yuksek veya dustk vicut agirligi




Endokrin testler-1

Bircok hormon pulslar halinde kendine 6zgu bir ritimde salinir.
Ornek: GH 3 saat araliklarla, insiilin 13 dakika aralarla, kortizol

sirkadyen ritimde salinir.
Olcum icin kani nasil alacagiz?

— Bir kez

— Birden fazla sayida

— Olcimuin dogru olmasi ve salinimin tespiti acisincan her siklusta en az
5-6 kez kan alinmalidir.




Endokrin testler-2

Olgiim icin kani hangi siklikta alacagiz ?

Endokrin Sistem
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Endokrin testler-3

e Stimulasyon testleri : Maksimum hormon sekresyonunu
degerlendirmek amaci ile yapilr.

— GH uyari testi
* instlin, glukagon, L-dopa, arjinin, klonidin, uyku, egzersiz
— LH-RH testi
— hCG testi
— TRH testi

— ACTH uyari testi




Endokrin testler-4

* Supresyon testleri : Genellikle hormon sekresyonunun hala
fizyolojik kontrol altinda olup olmadigini degerlendirmek amaci
ile yapilr.

— OGTT ile GH baskilanmasi testi

— Deksametazon ile supresyon testi
* ACTH supresyonu
* Androjenlerin baskilanip baskilanmadiginin tespiti




Endokrin testler (Diger)

e OGTT
— Cocuklarida 1.75 gr/kg (maksimum 75 gr) ile yapllir.

e Susuzluk testi (Su kisitlama testi)




Kromozomal ve molekuler testler

* Endokrin hastaliklarda 6nemi buayuktur.

* Kromozomal hastliklarin tanisinda:
— Kisa boylu kizlarda Turner Sendromu tanisinda
— Uyun boylu ve jinekomastisi olan cocuklarda Klinefelter Sendromu
— Ambigous genitalesi olan cocuklarda genetik cinsiyetin tespiti
 Molekuler testler ise bazi hastalikalrin tespitinde tanisaldir.

— Akondroplazi (FGFR-3 mutasyonu) gibi
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