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Hormony tkankowe —
sg to substancje wydzielane przez rozsiane po organizmie specyficzne komorki, o
dziataniu ogdlnoustrojowym lub ograniczajgcym sie do miejsca ich wystepowania
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Uwzgledniajgc miejsce syntezy hormony mozna podzieli¢ na:

1. hormony miejscowe (np.: acetylocholina, noradrenalina, serotonina, histamina,

prostaglandyny);
2. hormony tkankowe (np.: gastryna, cholecystokinina, sekretyna, erytropoetyna,

renina, ANP);
3. hormony o dziataniu ogdlnym (wydzielane przez komorki gruczotowe i dziatajgce
na komorki docelowe wytagcznie za posrednictwem krwi: hormony przysadki,
nadnerczy, tarczycy, gonad, przytarczyc, wysp trzustkowych Langerhansa i fozyska).
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Grelina
Leptyna
Cholescytokinina
Peptyd YY
Peptyd glukagonopodobny-1
Rezystyna
Wisfatyna
Motylina
Glukozalezny peptyd insulinotropowy
. Sekretyna
. Gastryna
Insulina
. Glukagon
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1999 r. grupa japonskich
badaczy odkryta GRELINE
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Ligand receptora dla

hormonu uwalniajgcego
hormon wzrostu.
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Zbudowanajest z 28
aminokwasow, a powstaje z
preprogreliny— 117

"

aminokwasowego prekursora.

J

gen ghrl

transkrypcja

GOAT

proteaza
PC1/3

DOJRZALA GRELINA
28 aminokwasow

Jonczykiwsp., 2014
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Preprogrelina jest kodowana
przez gen sktadajacy siez 5
eksondéw oraz 4 introndw i

zlokalizowany u ludzi na

\ chromosomie 3 (3p25-26). j

Preprogrelina ulega modyfikacji
przez O-acetylotransferaze greliny
(GOAT) przez przytgczenie grupy
oktanylowej do seryny w pozycji 3

\ peptydu. j
f Kolejnym etapem powstawania \
greliny jest ciecie
zmodyfikowanego prekursora, co

w efekcie daje aktywna
biologicznie 28-aminokwasowg

k greline. J
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GOAT

proteaza
PC1/3

28 aminokwasow ‘

Jonczykiwsp., 2014
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SYNTEZA

PRZEWOD POKARMOWY OSRODKOWY UKLAD
NERWOWY Przysadka mdzgowa

. . , Trzustka
Btona $luzowa dna zotadka Osrodkowy uktad nerwowy Nerki

(najwyzsze stezenie)
Inne obszary przewodu
pokarmowego
Okreznica (najnizsze stezenie)

Serce
Komorkiuktadu
immunologicznego

Btona sluzowa dna zotgdka — gruczoty zotgdkowe wfasciwe ze szczegolng populacjq
komorek X/A (sq odpowiedzialne za synteze greliny)
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Grelina — hormon obwodowy, wykazuje dziatanie oreksygenne — pobudzajgce faknienie.

Grelina - podwzgdrze — aktywacja neurondw NPY/AgRP — zwiekszona ekspresja
czynnikéw oreksygenicznych (neuropeptyd Y i biatko Agouti) — pobieranie pokarmu

PN
Po
pOZ:flfiim % % positku Efekt dziatania ‘
o & e Stymuluje apetyti pobieranie ‘
v pokarmu
Forma acylowana Forma nieacylowana ) vi::lorrs]tlijl lgrezzvzys:zislszzilfehrz;n;goonxq
A:N 2:1 w zotagdku A:N 9:1 w surowicy krwi
Aktywna metabolicznie Nie jest aktywna

metabolicznie
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Kontrola
apetyty i
pobierania
Pobudzenie pokarmu
motoryki
przewodu
pokarmo-

Efekty
sercowo-
naczyniowe

wego

Stymulacja Funije Stymulacja
wydzielania

kosSciotwo- i
rzenia grellny hormonéw

Efekty
przeciw-
zapalne

Modyfikacja
poliferacji
komorek Metabolizm
glukozy,
funkcja
wydzielnicz

ST NS

a trzustki



» Stezenia greliny w surowicy u ludzi z prawidtowym wskaznikiem masy ciata ulegajg pulsacyjnym zmianom —
najwyzsze wystepujgw nocy.

» Zwigzane jest to przede wszystkim z przyjmowaniem pokarmu.

» Podczas gtodzenia stezenie greliny w surowicy zwieksza sie, a 60 — 120 minut po spozyciu positku zaczyna sie
obnizac.

Czynniki wptywajace na zmiany stezenia greliny:

Dtugotrwate gtodzenie hamuje acylacje greliny, ale nie wptywa na
ogdlne jej wydzielanie

Krotkotrwate intensywne éwiczenia obnizajg stezenie hormonu — przede wszystkim

fizyczne formy acylowanej
systematyczny i dtugotrwaty trening powoduje zwiekszenie catkowiteji
desacylowanejgreliny, bez zmian w jej formie
acylowanej
brak snu podwyzsza stezenie greliny
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Czynniki wptywajace na zmiany stezenia greliny:

PODWYZSZONE STEZENIE GRELINY OBNIZONE STEZENIE GRELINY
* Jadtowstret psychiczny e otytosc¢
e bulimia e cukrzyca typu li?2
e kacheksja nowotworowa * nadcisnienie tetnicze
e ciezka niewydolnoscserca e zespot policystycznych jajnikéw
e zespot Pradera - Willi'ego e infekcja H.pylori
e przewlekta niewydolnos¢ watroby * niealkoholowe sttuszczenie watroby
e celiakia e choroba reumatyczna

e akromegalia
e hipogonadyzm
e zespot krotkiego jelita
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Hormon sytosci
Dziatanie anoreksygenne
Hamuje apetyt

-
Gen sktadajgcysie z trzech egzondéw i
dwadch introndw zlokalizowany jest
na chromosomie 7 w pozycji 7931.3

o
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-

Leptyna zostata odkryta
w 1994 roku

~

-

o

Nazwa hormonu wywodzi sie od
greckiego stowa leptos — szczupfy

J

-

Sktada sie ze 167 aminokwasow,
kodowanym przez gen ob (gen
otytosci, obese gene).

~
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» Po jej odcieciu leptyna wydzielana jest do krwi jako biatko sktadajgce sie ze 146 aminokwasdéw o
masie czgsteczkowej 16 kDa.

gen ob

'mRNA

» Syntetyzowana jest jako biatko zbudowane ze 167 aminokwaséw (proleptyna), od ktérego
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odtgczany jest peptyd 21-aminokwasowy, stanowigcy sekwencje sygnatowa. !
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SYNTEZA

ADIPOCYTY

Komorki tkanki ttuszczowej — biatej, w
mniejszym stopniu brunatne;j

Jajniki
Gruczot sutkowy
Miesnie szkieletowe
Zotadek

Watrobe
Przysadke mozgowa
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» Wydzielana jest pulsacyjnie oraz wykazuje rytm dobowy.
» Wysokie stezenia w godzinach nocnych, niskie we wczesnych godzinach popotudniowych.

[N ..'n‘k

SYNTEZA | WYDZIELANIE
POBUDZANE HAMOWANE
Insulina Katecholaminy
Glikokortykosteroidy Antagonisty receptorow B-
adrenergicznych
Estrogeny Antagonistow receptorow aktywowanych
przez proliferatory peroksysomoéw y

(PPAR-y)
Androgeny

TNF-a czynnik martwicy guza
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» Stezenie leptyny w surowicy jest wyzsze u ludzi z podwyzszonym wskaznikiem BMI oraz wyzszym wskaznikiem
tkanki ttuszczowej.

» Po uwolnieniu przez tkanke ttuszczowa, leptyna przekazuje informacje do mdzgu o bilansie energetycznym
organizmu.

Czynniki wptywajgce na zmiany stezenia leptyny:
PODWYZSZONE STEZENIE LEPTYNY OBNIZONE STEZENIE LEPTYNY

BMI Niska zawartosé tkanki ttuszczowej

Gtodzenie sie

Spozycie positku




Hiperleptynemiaw
otytosci

Zalezne od pfci

wiekszos¢ ludzi otytych
nie jest wrazliwa na
endogennie

wyprodukowang
leptyne

u kobiet wyzsze,
W mezczyzn nizsze
z takg samg wartoscig BMI

wiecej u kobiet tkanki tfuszczowej

trzewnej, ktora wykazuje wyzszy

poziom syntezy leptyny niz tkanka
tfuszczowa trzewna




> BEZPOSREDNIE POBUDZENIE OSRODKA SYTOSCI W JADRZE BRZUSZNO-PRZYSRODKOWYM PODWZGORZA

> POSREDNIE ODDZIAtYWANIE NA STYMULUJACE NA GRUPE NEURONOW POMC/CART

hamuje synteze i wydzielanie mechanizm ten doprowadza do aktywac;ji
neuropeptyduY (najsilniejszy stymulator lipolizy oraz hamowania lipogenezyi
taknienia) przyczynia sie do wzrostu wydaktu
energetycznego
Hamowanie neuronéw NPY/AgRP zmniejsza wtornie synteze substangji

zwiekszajgcychtaknienie tzn. oreksyny A i
B oraz hormonu melanocytotropowego w
obszarze bocznym podwzgdrza

Leptyna zmniejsza aktywnosc uktadu endokannabinoidowego

............................................................



Androge-
now

Wrazliwo- Funkqe
scina

insuline Ieptyny

Agregacji
ptytek

limfopoezy
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Cholecytokinina (CCK)
pierwszy peptyd
jelitowy z
identyfikowany jako
czynnik sytosci
wykazujgcy dziatanie
osrodkowe.

Wykazuje w
niewielkim stopniu
aktywnos$¢ podobng
do gastryny.

Nalezy do rodziny
hormondw

gastrynowych.

............................................................



» Jest wydzielana pod wptywem dostarczania pozywienia - substancji odzywczych przez komorki
btony sluzowej jelita cienkiego, gtdwnie w dwunastnicy i jelicie czczym.

Kwasy
ttuszczowe Stabe bodzce wydzielania CCK

Produkty
trawienia
biatek

Weglowodany

Najsilniejsze bodZzce wydzielania CCK

............................................................
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» Krotki okres pottrwania wynoszgcy okoto jednej 2 minuty czyni CCK krétkoterminowym regulatorem
taknienia.

» Szczury bez ekspresji receptora CCK1 sg otyte, a podanie egzogennej cholecytokininy nie wptywa wéwczas na
zmniejszenie wielkosci spozywanego positku.

Rola CCK w regulacji trawienia

Pobudzenie skurczu pecherzyka zétciowego
Relaksacja zwieracza Oddiego

Wyptyw zotci - jednoczesnie opdznia oprdznianie zotgdka i pobudza trzustke do
wydzielania soku trzustkowego

[\ ..'n‘k
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» Dziatanie anoreksygenne odbywa sie poprzez pobudzenie receptoréow CCK1 (CCKA), ktérych szczegdlng

obecnos¢ stwierdzono we widknach aferentnych nerwu btednego.

Hamowanie poboru pokarmu przez CCK

Zmniejszenie wielkosci przyjmowanego nie wigze sie z redukcja catkowitej liczby
positku oraz czasu jego trwania kalorii dostarczanych w ciggu dnia,
poniewaz jednoczesnie nastepuje
kompensacyjne zwiekszenie liczby

zjadanych positkdw
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Peptyd tyrozyna tyrozyna - zaliczany jest do rodziny polippeptydu trzustkowego.
Kodowany przez gen zbudowany z 4 egzonow i 3 introndw znajdujacy sie na chromosomie
17021

Petna forma peptydu PYY sktada sie z 36 aminokwaséwi jest produkowana przez komorki L btony
Sluzowej jelita kretego i okreznicy w odpowiedzi na przyjety pokarm

Wydzielany jest proporcjonalnie do kalorycznosci przyjmowanego positku
TLUSZCZE SILNA STYMULACIJA
WEGLOWODANY, BIAtKA StABSZA STYMULACJA



https://pl.wikipedia.org/wiki/Egzon
https://pl.wikipedia.org/wiki/Intron
https://pl.wikipedia.org/wiki/Chromosom_17
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» PYY ulega proteolizie pod wptywem dipeptydylopeptydazy 4, co skutkuje odcieciem reszty tyrozyny i proliny
od N-konca x fanncucha peptydowego.

<

» Powstata w ten sposdb forma PYY zachowuje aktywnosé biologiczng i stanowi obwodowy sygnat
anoreksygenny jest to gtdwna forma peptydu YY krgzgcego we krwi.

» PYY wykazuje wysokie selektywne powinowactwo do jednego z receptoréw Y — Y2 zlokalizowanych w
neuronach oreksygennych jgdra tukowatego (NPY/AgRP) i w efekcie:

zmniejsza pobieranie pokarmu

zmniejszenie taknienia

na hamowanie wydzielania soku zotgdkowego oraz hamowanie oprézniania
zotgdka i motoryki jelit

N 4 wsiiz.p‘l‘ L—ﬁr—
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GLP-1 nalezy do grupy insulinotropowych hormondéw jelitowych, zwanych inkretynami

Powstaje w komadrkach L btony sluzowej jelita kretego i okreznicy oraz w neuronach jadra pasma
samotnego w wyniku potranslacyjnych procesdw przemiany czgsteczki prekursorowej— proglukagonu

\_
-

)
<

\_

GLP-1 wywiera efekt insulinotropowyw komadrkach beta wysp trzustki poprzez wigzanie sie ze swoistym
receptorem GLP-1R.

)

\_

Receptory dla GLP-1 wystepujg rodwniez poza komoérkami wydzielajgcymiinsuline - w komérkach alfai
beta wysp trzustki, zotgdku, nerkach jelitach, skorze, przysadce mézgowej, podwzgdrzu, pniu mdzgu i

widknach aferentnych nerwu btednego, co umozliwia szeroki zakres dziatania tego hormonu.

------------------------------------------------------------
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Wydzielanie GLP-1 zwieksza sie po przyjeciu positku, zwtaszcza bogatego w weglowodany i ttuszcze.
Proporcjonalniedo ilosci spozytych kalorii.

Hamuje czynnos¢ wydzielniczg przewodu pokarmowego oraz wydzielanie glukagonu.

Y4

AN

Opodznia oproznianie zotadka.
Redukujeilos¢ przyjmowanego pokarmu i w efekcie przyczynia sie do utraty masy ciata

Y4

Przeszkodg w wykorzystaniu GLP-1 do celéw terapeutycznych — w przypadku zwalczania otytosci — jest
jego krotki okres péttrwania i szybka inaktywacja przez dipeptydylo-peptydaze-4 (DPP-4, dipeptidyl
peptidase-4)

AN

------------------------------------------------------------
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Hormon peptydowy zbudowany ze 108 aminokwasow

N
. N ™
_ _ RELM — czasteczki podobne do
Zaliczany do biatek prozapalnych . . .
bogatych w cysteine okreglanych rezystyny, cysteine —rich resistin-
terminem RELM like molecules)
- AN J
. N [ N

U ludzi ekspresje rezystyny obserwuje

sie gtdbwnie w monocytachi
makrofagach, w ktorych osigga
wyzszy poziom niz w adipocytach

J

Sugeruje sie role tego hormonu w
ztozonej patogenezie insulinoopornosci
u 0sob otytych oraz w zwiekszaniu
ryzyka cukrzycy t.2 i zespotu
metabolicznego

.............................................
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» Stezenie rezystyny w surowicy krwi jest proporcjonalne do przyrostu tkankittuszczowe;.

» Stezenie rezystyny wzrasta po wznowieniu przyjmowania pokarmu.

» Podejrzewa sie, iz rezystyna jako cytokina prozapalna zwigzana z procesem miazdzycowym, moze zwiekszaé
ryzyko wystgpienia choréb uktadu sercowo-naczyniowego.

Czynniki wptywajace na zmiany stezenia rezystyny: ‘
PODWYZSZONE STEZENIE REZYSTYNY OBNIZONE STEZENIE REZYSTYNY ‘

wysokottuszczowa dieta gtodzenie sie

otytos¢ (genetyczna)
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Zostata wyizolowanai opisana w 2005 r.
Wczesniej znana byta jako cytokina PBEF (pre-B cell enhancing factor) produkowana gtdwnie przez
aktywowane limfocyty.

N
N\

Gtownym zrodtem wisfatyny jest tkanka tfuszczowa trzewna.
Nasila akumulacje triglicerydow w preadipocytach oraz pobudza adipogeneze.

Y4

)
N

Wykazuje dziatanie hipoglikemizujgce (zdolnosci wigzaniai pobudzania receptoréw insulinowych oraz
stymulowania wychwytu glukozy przez komorki wrazliwe nainsuline (adipocytyi miocyty))

Y4
AN

Stezenie nie zmienia sie istotnie po positku
Stezenie w surowicy krwi jest nizsze od stezenia insuliny

------------------------------------------------------------



WYZSZA SZKOLA

INZYNIERII I ZDROWIA
W WARSZAWIE

Mgr inz. Mateusz Gemba

Autor:. wsiiz.pl




_

Hormon zwigzany z
miedzytrawienng motoryka
przewodu pokarmowego

J

\

Produkowana przez komorki M(Mo)
nalezgce do uktadu APUD,
zlokalizowane w dwunastnicy, jelicie
czczym

Wptywa na oprdznianie pecherzyka
z0tciowego

/

N
-

)

\_

~

Pobudza motoryke przewodu -
kompleks motoryczny (migrating motor
complex, MMC)

)

-

N

Zbudowanajest z 22 aminokwasow.
Za aktywnos¢ biologiczng odpowiada N-
koncowy fragment czgsteczki.

~

/
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> Zotgdkowy peptyd hamujqcy i peptyd zotgdkowo-jelitowy
» Zbudowanyz 42 aminokwasow

» Czas pottrwania — okoto 2 min

Czynnik uwalniajacy Miejsce wydzielania Efekt dziatania
Kwasy ttuszczowe Dwunastnica Wydzielanie kwasu
Glukoza Jelito czcze solnego
Aminokwasy Jelito krete Motoryka przewodu
pokarmowego

Oproéznianie zotgdka
Pobudzanie wydzielania
insuliny

i R ¢ wsiiz.ph
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» Zbudowanyz 27 aminokwaséw

» Najwiekszailos¢ w opuszce dwunastnicy

Czynnik uwalniajacy Miejsce wydzielania

Efekt dziatania

Niskie pH Dwunastnica
(niska kwasowos¢ tresci Jelito czcze
dwunastniczej)

Hamuje wydzielanie soku
zotgdkowego
Hamowanie troficznego
efektu gastryny
Stymulowanie sekrecji
wodoroweglandwi
wydzielania pepsyny

[\ ..'n‘k

\‘



WYZSZA SZKOLA

INZYNIERII I ZDROWIA
W WARSZAWIE

URZADZA

Autor-. Mgr inz. Mateusz Gemba wsiiz.pl




» Zbudowanyz 14 aminokwasdw — najbardziejaktywny

» wydzielanajest w komdrkach G sluzéwki odZzwiernika skagd wedruje wraz z krwig do trzonu zotgdka

Czynnik uwalniajacy Miejsce wydzielania Efekt dziatania
Rozcigganie zotgdka Odzwiernik zotgdka Stymuluje wydzielanie
aminokwasy, peptydy (komorki G) soku zotgdkowego i

skurczow zotgdka

» Wydzielanie gastryny jest hamowane przez m.in. gwattowny spadek pH

» Pobudza komorki gtowne zotgdka do wydzielania pepsynogenu

» Pobudza komérki oktadzinowe do wydzielania kwasu solnego i czynnika wewnetrznego (niezbednego

do prawidtowego wchfaniania witaminy B,
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Insulin/IGF-1
receptors

» Jest gtdwnym sygnatem obwodowym zawiadamiajgcym mozg
o stanie energetycznym organizmu.

i

» Insulinajest wydzielana proporcjonalnie do ilosci tkanki

ttuszczowe;. /
> Insulina powoduje zmniejszenie przyjmowania pokarmu S0 ey

poprzez hamowanie neuronéw NPY/AgRP i aktywacje 52?%& e

neurondow POMC/CART N yt fPKC MAP kinase
> Stymuluje synteze i uwalnianie leptynyz adipocytéw. A cotgoun G::;éggze

G‘gﬁ%ﬁf{ﬁfﬁzﬁfﬂs Saltiel and Kahn, 2001
Czynnik uwalniajacy Miejsce wydzielania Efekt dziatania

Wysoki poziom glukozy w Komorki B wysp Langerhansa Sygnalizuje stan nasycenia organizmu
surowicy krwi trzustki substratami energetycznymi
Stymuluje pobieranie glukozy przez komoérki
Stymuluje biosynteze biatka (redukcja zuzycia
aminokwasow jako substratéw energetycznych)

N 4 wsiiz.p‘l‘ L—ﬁr—
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» Dziatanieantagonistyczne do insuliny.

» W stanie gtodu stezenie glukagonu zwieksza sie.

» Glukagon powoduje rowniez wykorzystanie zasobdow kwasow ttuszczowych (z tkanki ttuszczowej)

oraz aminokwaséw (z miesni szkieletowych)

Czynnik uwalniajgcy Miejsce wydzielania Efekt dziatania
Niskie stezenie glukozy Komorki a wysp Langerhansa  Pobudza komoérki watroby do zmiany glikogenu w
we krwi trzustki glukoze (glikogenoliza)
Aktywnos¢ czesci Stymulacja wytwarzanie glukozy z innych
wspotczulnej autonomicznego metabolitow (glukoneogeneza)

uktadu nerwowego
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