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Hypofysen

+ Adenohypofysen
- ACTH

* B-lipoprotein, B-endorfin,
a-MSH, B-MSH, enkefaliner

- TSH

- LH

- FSH

- Vazksthormon (Somatotropin)
- Prolaktin

* Neurohypofysen
- Vasopressin (ADH)
- Oxytocin
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Hypofysens anatomi

Lille kirtel 1 cm i diameter. Vejer ca
3-19g. Lidt sterre hos kvinder end
hos meend. Placeret i sella turcica i
os spenoidale. Forbundet til
hypothalamus via hypofysestilken.

Udvikles fra ratkes lomme i den
primitive mundbugt der vokser
sammen med hjernen.

Kan deles op i tre omrader lobus
ant. (adenohypofysen), lobus post.
(neurohypofysen) og pars inter-
media (lidet fremtradende hos
mennesker)
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Hypofysens karforsyning

Hypofysestilken forsynes af a. hypophysea sup. i
et kapilleernet der ogsa forsyner eminentia med.

Derved er der nem adgang for hypothalamus-
hormonerne hvis nervegrene ender teet ved
dette kapilleernet.

Kapillernettet temmes til de lange portale vener
der gar ned i adenohypofysen (forlappen), Her
dannes det andet kapilleernet der draeneres til
sihus cavernosus.

Dette system tillader hypofysen i at blive badet
i hypothalamushormoner uden fortyndingseffekt
fra det store kredslgb.

Neurohypofysen forsynes fra a. hypophysea inf.

Under visse forhold kan blodet lgbe retrograd+t
tilbage fra hypofysen til hypothalamus i de
portale vener og derved veere et substrat for
ultrakort feedback.

Det bemaerkes at adenohypofysen ligger uden
for blod-hjerne barrieren, og derfor har normalt
kapilleerendothel.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 5
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Hypothalamus

Overordnet kontrolorgan for
hypofysen der secernerer releasing
og inhiberende faktorer via
neurokrin sekretion til hypofysen.

Neurohypofysen er i virkeligheden
strukturelt en del af hypothalamus
hvor ADH og oxytocin secerneres.

Modtager afferente fibre fra
thalamus, det retikulecere
aktiverende system, amygdala,
olfactorius, og hippocampus.

Tager sig desuden af overordnet
autonom regulering, terst, appetit
og temperaturregulation.

Kanters: Endo Adenohypofyse +
Hypothalamus
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Adenohypofysehormoner

» Glycoproteinhormoner

- TSH (thyroidea stimulerende
hormon)

- FSH (Follikel stimulerende
hormon)

- LH (Luteiniserende hormon)
- Somatomammotropiner:

- prolakftin

- vaeksthormon

- humant placentcert laktogen

* Proopiomelanocorticotrophiner
- ACTH

- B lipotropin, B endorfin
- a-MSH B-MSH

Kanters: Endo Adenohypofyse +
Hypothalamus



TSH

Glycoprotein bestar af fire subunits, 2 a

keeder og 2 B kaeder. Produceres i
adenohypofysen.

B kaeder er ansvarlige for den biologiske

aktivitet. a keederne er identiske med
LH, FSH, hCG.

Biologisk halveringstid 1time

Stimuleres af TRH (Thyroiotropin
Releasing Hormone)

Hemmes af T; men ikke T,

Kommer i pulsbglger ca 6 pr. dag. Hgjst
aktivitet ved midnat, men ikke relateret
til sevn/vagen cyclus.

Virker pa thyroidea epithelcellernes
overflade formodentlig via et G, protein
og cCAMP, IP; og Ca**. Dger iodoptagelsen i
thyroidea samt exocytosen af thyreoglo-
bulin. Kronisk hgje TSH levels giver vaekst
af gl. Thyroidea (struma). Bedste indika-
tor for thyroideafunktion (screening)

Kanters: Endo Adenohypofyse + 8
Hypothalamus
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TRH

TRH er et tripeptid (MW 362) der
syntetiseres flere steder i hjernen og
fungerer ogsa som neurotransmitter. TRH
genet koder i virkeligheden for 6 kopier af
preproTRH, der spaltes til TRH ved
proteolyse.

Stimuleres af gstrogen. Hypothyroidisme
eger ikke TRH frigivelsen.

Hemmes af sig selv (down regulering)
samt T3. Selv ved manifest hyperthyreo-
disme kun 50% haemning.

Virker pa hypofysens TSH producerende
celler via et G protein IP; , DIAG og Ca**
kanaler. Dger TSH frigivelsen fra
hypofysen. Har desuden en prolaktin-
stimulerende effekt.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 9
Hypothalamus
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Gonadotropin releasing hormone

Oprindeligt troede man at LHRH og FSHRH
var to hormoner, men alt tyder pa at det er
samme hormon. MW=1182. Olfactoriske, visu-
elle og hgrestimuli, samt hjernestammen og
det limbiske system er involveret i regulatio-
nen af GnRH. Virker pa membranreceptor i
FSH og LH celler i hypofysen med sekundcer
aktivering af Ca**.

Secerneres i pulser hver 60-90 min.

@ges ved kastraktion, ved pulspriming af GnRH
(positivt feedback), samt langvarig gstrogen-
pavirkning.

Hemmes af androgener (down regulering af
receptorer), dopamin (neurotransmitter), pro-
lactin, amning, alder, samt kort gstrogen-
pavirkning.

GnRH kan bruges som preeventionsmiddel til
kvinder, behandling af infertilitet, samt til
behandling af abnormal sexuel udvikling.

Puberteten skyldes formentlig en reduktion af
det negative feedback fra kenshormonerne.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 10
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FSH

Follikel stimulerende hormon

Glycoprotein med en molekylveegt pa 33000.
Produceres i adenohypofysen. Bestar af en a
unit identisk med LH, TSH og HCG samt en
unik B unit. Bindes til membranreceptor der via
G-protein bruger cAMP. Halveringstid 3 timer.

Stimuleres af GnRH og activin. FSH
sekretionen kan reguleres uafheengigt af LH
sekretionen pa ukendt vis trods feelles GnRH.

Varierer med menstruationscyklus, men
derudover er der pulsatorisk frigivelse ca 1
gang i timen.

@strogen, follistatin og androgener haemmer
GnRHs virkning pa FSH. FSH sekretion
heemmes af inhibin der produceres i
Sertolicellerne i testis samt granulosacellerne
| ovarierne.

FSH regulerer udvikling, veekst, pubertet og
reproduktion. Stimulerer hos maend
saedcelledannelsen og inducerer sammen med
LH ceglesning og dannelse af corpus luteum hos
kvinder. Circulerer frit i plasma hvorfor det
udskilles renalt (udnyttes ved graviditetstest)

Kanters: Endo Adenohypofyse + 11
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Luteiniserende hormon

Glycoprotein med en molekylvaegt pa
28000. Produceres i adenohypofysen.
Bestar af en a unit identisk med FSH,

TSH og HCG samt en unik 3 unit. Bindes
til membranreceptor der via G-protein
benytter cAMP. Halveringstid 1 time.
Secerneres pulsativt frekvens 1 time.

Stimuleres af GnRH. LH sekretionen kan
reguleres uafhaengigt af FSH sekretionen
pa ukendt vis trods feelles GnRH.

@strogen og androgen hcemmer LH. Akut
progesteron stimulerer LH, men kronisk
progesteronindgift haemmer LH (udnyttes
af p-piller)

LH regulerer udvikling, vaekst, pubertet of
reproduktion. Stimulerer thecalcellerne i
ovariet og Leydig-cellerne i testes
(testosteron producerende)

Circulerer frit i plasma hvorfor det udskil-
les renalt (udnyttes ved graviditetstest)

Kanters: Endo Adenohypofyse + 12
Hypothalamus
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Prolaktin

Enkeltkaedet protein med en molekylvaegt
pa 23000. Produceres i adenohypofysen.

Secerneres hovedsagligt om natten hos
ikke ammende.

Stimuleres ved amning, bryststimulation
og mekanisk stimulation af cervix uteri.
TRH virker som releasing factor.

Hemmes af fysisk og emotionel stress.

Deltager i brystudviklingen i puberteten,
og vaeksten under graviditeten. Er ansvar-
lig for meelkedannelsen. Heemmer GnRH.
Prolaktinomer giver nedsat libido, oligo- el.
amenore, hedsat spermproduktion og
impotens. Behandles med operation el. evt.
dopamin-agonister.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 13
Hypothalamus
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PIH

Prolaktin inhiberende hormon

Flere forskellige. Dopamin er den vigtig-
ste. Har en tonisk virkning pa hypofysen.
Overskeering af hypofysestilken gger
prolaktin sekretionen.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 14
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POMC ™
Preproopiomelanocortin

POMC kodes for af en enkelt gen i DNA.
Posttranslationelt spaltes POMC til flere
mindre peptider herunder

B- og y-lipotropin
N terminalt peptid
B-endorphin

ACTH

CLIP

a-, B- og y-MSH (neeppe selvstaendige hos
mennesker, men udever sin effekt inde i
de gvrige peptider)

Kanters: Endo Adenohypofyse + 15
Hypothalamus
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ACTH

Adrenocorticotropt hormon

ACTH er et enkeltstrenget peptid med
MW 4500 (39 aminosyrer). Produceres i
adenohypofysen.

Halveringstid 15 min. Findes ubundet i
plasma. Har degnsvingninger med en top et
par timer for personen vdagner. Svingnin-
gerne forsvinder ved bevidstlgshed, blind-
hed, konstant merke eller lys. Kommer i
pulser ca. hver 20. min.

Stimuleres af CRH, ADH, AII og stress.

Haemmes af cortisol der blokerer bl.a.
CRHs virkning.

Virker stimulerende pa de steroidprodu-
cerende omrdder i binyrebarken. Indehol-
der MSH sekvenser hvorfor det ogsa eger
pigmentering. Hemmer CRH frigivelse
(Short loop negativt feed back). Testes
klinisk ved indgift af en cortisolsyntese
hemmer, hvor et normalt individ respon-
derer med en stigning i ACTH

Kanters: Endo Adenohypofyse + 16
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CRH

Corticotroft releasing hormone

CRH syntetiseres i nucleus paraventricu-
laris. Secerneres rytmisk ca 3 timer pr.
puls.

Stimuleres af stress, aktivering af immun-
systemet, hypoglyceemi, shock, kulde,
frygt og smerte.

Haemmes af cortisol.

Virker pa hypofysens ACTH producerende
celler via et G protein og cCAMP. Dger
ACTH frigivelsen fra hypofysen.

Ser us til ved smerte at stimulerer endo-
gene opioider der maske kan virke cancer-
fremkaldende ved at haemme immun-
systemet

Kanters: Endo Adenohypofyse + 17
Hypothalamus
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a- - y-MSH

Melanocyt stimulerende hormoner

@ger pigmenteringen i huden via
melanocytterne. Naeppe nogen storre
betydning.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 18
Hypothalamus
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B-lipoprotein

Stimulerer lipolysen. Men derud-
over er dets fysiologiske betydning
ukendt.

B-endorfin

Bindes til opioid receptorer
(centrale smertereceptorer), men
derudover er dets fysiologiske
betydning ukendt.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 19

Hypothalamus
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Vaeksthormon

enkeltstrenget polypeptid med MW 22000
(191 aminosyrer). Produceres i adenohypo-
fysen.

Binder til en membranreceptor. Secerne-
res pulsativt med ca. 2 timers intervaller
oven i en basal sekretion.

Stimuleres af GHRH, TSH, basal cortisol,
prostaglandiner, fald i b-Glucose, stress,
opration, a-adrenerg stimulation.

Haemmes af somatostatin, GH, fedme, B-
stimulation, somatomediner, graviditet og
haje cortisolniveauer.

CAVE: store maeengder glukokorticoider fil
bern = vaekstretardering.

Virker formodentlig ikke via kendte
second messenger systemer. Benytter
somatomediner.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 20
Hypothalamus
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Vaeksthormons virkninger

Vaeksthormon er et anabolt hormon
der simulerer brusk og knoglevaekst
iseer i epifysezonen.

* @ger aminosyreoptagelsen i cellerne
og proteinsyntesen

* Giver hypertrofi og hyperplasi af
indre organer.

Er nedvendig for normal B-celle
funktion i pancreas og insulindannel-
se.

Er lipolytisk (iser ved lave insulin-
koncentrationer hvor sukker ikke kan
komme ind i cellerne)

Nedsaetter glucose optaget (Insulin
antagonisme)

+ stimulerer Renin-Angiotensin-Syste-
met og dermed gger extracellulcer-
vaesken

Kanters: Endo Adenohypofyse + 21
Hypothalamus
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Somatomediner

TIdentisk med Insulinlike Growth Factors
(IGF)

ligner proinsulin
Dannes i leveren efter GH stimulation.

Medierer pa en eller anden made GH
responset.

Haemmes af faste, insulinmangel og
gstrogener.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 22
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Kliniske tegn pa eget
vaeksthormon produktion

* For puberteten
- meget hgje individer med
lange arme
+ Efter puberteten

- brede fingre, teeer, haender
og fedder

- store neeser, underkaebe og
Tunge

- veekst af indre organer
- Diabetes Mellitus

Der oftest af hjertekar sygdom eller
infektioner

Kanters: Endo Adenohypofyse +
Hypothalamus
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Somatostatin

Hypothalamus hormon der heemmer
vaeksthormons frigivelse fra
hypofysen. Hemmer endvidere GHRHs
frigivelse fra hypothalamus.

Virker via et inhibitorisk G-protein og
heemmer cAMP og Ca*

Kanters: Endo Adenohypofyse + 24
Hypothalamus
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Antidiuretisk Hormon (ADH)
Vasopressin

Nonapeptid der produceres i
hypothalamuskernerne nucleus
supraopticus og nucleus paraventrikularis.

Translateres sammen med et
transportprotein neurofysin IT i axoner
endende i neurohypofysen, hvor de
fraspaltes og frigives.

ADH ager via V, receptorer
vandtransporten i samlergrerne og den
distale tubulus. Via V; receptorer virker
ADH vasokonstriktorisk.

Frigivelsen stimuleres af osmoreceptorer
og hicotin. Heemmes af ethanol samt
volumenreceptorer.

Posml = ADH Nl
Vol 1 = ADH U

Kanters: Endo Adenohypofyse + 25
Hypothalamus
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Oxytocin

Ligeledes et nonapeptid der produceres i
hypothalamuskernerne nucleus
supraoptcus og nucleus paraventrikularis.

Translateres sammen med et
transportprotein neurofysin I i axoner
endende i neurohypofysen, hvor de
fraspaltes og frigives.

Oxytocin stimulerer livmodermuskulaturen
og fremmer veaktiviteten. Frembringer
ejektion af brystmeelk stimuleret via
bergring af brystvorterne. Stimuleres
endvidere ved udvidelse af vagina og
sexuel ophidselse og har maske en rolle i
frembringelse af orgasme.

Kanters: Endo Adenohypofyse + 26
Hypothalamus
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