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Homeostaz

* Fizyolojik bilesenlerin (kan basinci, viicut sicakligi,
glukoz miktari, kan kaynakl oksijen) veya

degiskenlerin belli degerler etrafinda dengede
kalmasi saglanarak olusturulan ic denge olarak

tanimlanabilir.



Homeostaz

Gun boyunca kan glikoz duzeyindeki dalgalanmalar
dikkate alinirsa, yemekten sonra kan seker dlzeyinde
meydana gelen artis hormonlar ve dengeleyici
mekanizmalarla normal degerine dusuralur.

Bu nedenle homeostazin sabit bir deger olmayip

dinamik bir sirecten olustugunu soylemek daha

dogrudur.




Homeostazis
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Normal Arterial Blood Gas Values*

pH 7.35-745

PaCO, 35 - 45 mm Hg
PaO, 70 - 100 mm Hg **
S5a0, 93 - 98%

HCO,; 22 - 26 mEqg/L
%MetHb <2.0%

%COHb <3.0%

Base excess -2.0 to 2.0 mEqg/L
CaO0, 16 - 22 ml O,/dl

* Al sea level, breathing ambient air

** Age-dependent
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Homeostazis

Kanda, hucre digi sivida ve hucre i¢indeki sivilarda su, O,, CO,,
pH (H*), elektrolit (iyon), glukoz vs dizeyleri ayrica vicut isisi,
kan basinci gibi ic ortama ait tim parametreler belirli (normal)
sinirlar icinde korunmaya calisthir

Bu parametrelerin herhangi biri normal sinirlarin disina dogru
kaymaya basladiginda homeostatik mekanizmalar harekete
gecer

Parametre normalin Uzerine ¢cikma egilimine girince:
parametrenin alimini/artisini saglayan siirecler baskilanirken
kaybini/azalisini saglayacak stirecler harekete gecer

Parametre normalin altina inme egilimine girince:
parametrenin kaybini/azalisini saglayan slirecler baskilanirken
alimini/artisini saglayan siirecler harekete gecer



Homeostatic Regulation
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Signals sent to sweat glands to secrete sweat

Sweat eventually evaporate — this cools the bod ~ . y o
PERSP L Hypothalamus activates cooling mechanisms

Signals sent to blood vessels in skin / I

Vessels dilate to increase heat loss — this cools the body

Signal is sent to the Hypothalamus (in the brain)

|

Change: something causes temperature
to rise above set point
Ex: Hot outside

Homeostasis
(set point)
Body Temp
37°C
98.6 °F

Temperature decreases

N ]
 — . |

Temperature increases Change: something causes temperature
to decrease above set point
Ex: Cold outside

l

Signal is sent to the Hypothalamus (in the brain)

Signals sent to skeletal muscles to contract l

Shivering creates heat— this warms the body s Hypothalamus activates warming mechanisms

Signals sent to blood vessels in skin
Vessels constrict to decrease heat loss — this warms the body



Homeostaz

* Bir kisinin homeostatik olarak dengede oldugunu séylemek
icin tum degiskenleri g6z 6ntiinde bulundurmak gerekir.

* Ornegin; kandaki sodyum degeri normal sinirlara yakin kaldigi
surece sodyum homeostazi vardir ancak sodyum homeostazi
olan bir kisinin kaninda, CO, miktari yuksek olabilir.

* Tanimlanabilecek bircok degisken arasinda homeostatik

olmayan bir degisken bile oliimciil sonuclara sebep olabilir.




 cozlevel : Breathing

drops




Control center = e
medulla oblongata ol ihcboinlion
Responds to pH changes Soaln s
in blood —
3 P i - Rib muscles lowers blood pH.
High CO, = carbonic acid and diaphragm
increase rate
forms = lowers pH S 432.‘,’:3232'.2.‘"
: A c
O, sensors in the aorta 5' 9 | Cwolid
and carotid arteries Sensor/control center: Aorta

Cerebrospinal fluid

Medulla— |
oblongata



Homeostatik Kontrol Sistemlerinin Genel
Ozellikleri

e Hiicrelerin, dokularin ve organlarin aktiviteleri birbirleri ile

buttunlestirilmeli ve diizenlenmelidir. Ancak bu sekilde, hlicre

disi sividaki herhangi bir degisiklik, duzeltecek tepkileri

baslatir.

* Dolayisiyla homeostaz, homeostatik kontrol sistemleri
tarafindan olusturulan dengeleyici yanitlarla saglanan goreceli

olarak sabit ic ortam kosullarini ifade eder.
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Ic ortam degiskenlerinin sabitligi, girdi ve ciktilarin dengelenmesi
ile saglanir.

v'Ornegimizde ise;

Vicut sicakhg (degisken), sabit kalir clinkii metabolik 1s1 Gretimi
(girdi) vicuttan kaybedilen isiyi (¢ikt1) dengeler.

Gird ,

:— W -: Dizeyi sabit tutmak
" icin girdi ve giktinin
egil olmasi gerekir.

| Gkt




Ornek:

Oda sicakhgini  hizla, 5°C’ye dustrdigimizii ve orada
tuttugumuzu disunelim.

v'llik deriden 1s1 kaybi hemen artar. Isi kazanci ve kaybi arasindaki
dinamik denge bozulur.

v'Buna bagh olarak vicut sicakligi diismeye baslar ve duisisu
sinirlandirmak icin cesitli yanitlar ortaya cikar.
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Homeostatik Kontrol (Denetim) Sistemleri

1. Negatif Geribildirim Sistemi
2. Pozitif Geribildirim Sistemi

3. Adaptif Kontrol Sistemi



Geribildirim Sistemleri

v'Geribildirim, homeostazin temel 6zelligidir.
v Cesitli organizasyon diizeylerinde meydana gelebilir.

v'Negatif veya pozitif olabilir. Ancak; negatif geribildirim daha
yaygindir.



Yiksek rakim

(1)

[ 2

Kan glikoz
dizeyinde azalma

' Sinirsel uyanlar, hormonlar



1. Negatif Geribildirim

Negatif geribildirimde kontrol edilen degiskendeki artma veya
azalma, degiskeni orijinal degisim yonunin tam tersi yone dogru
(“negatif”) harekete gecirir.

v'Ornegimizdeki viicut sicakhgindaki distsun, vicut sicakligini
yukselten yanitlara yol agcmasi da negatif geribildirimdir.



v’ Negatif geribildirim, organ, hiicresel veya molekiiler
seviyede gerceklesebilir ve sadece hormonal yollara

Ozel degildir.
v’ Bircok enzimatik islemi de duzenler.

v' Bir enzim ile bir substrattan olusturulan urin,
enzimin daha fazla etki gostermesini dnlemek Uzere

negatif geribildirim yapar.



Negatif Geribildirim Inhibisyonu

* Geribildirim, homoestaz kaybina karsi dengeleyici yanitlari
giderek azalmaktan da korur. Bu negatif geribildirim inhibisyonu

islemi ile basarilr.

* Ornegin; bircok degiskende homoestaz kaybina karsi yaygin

dengeleyici yanitlardan biri, kanda kortizol hormonu artisidir.




Negatif Geribildirim inhibisyonu

 Kortizolin metabolik, kardiyovaskuler, solunumsal ve immiun
aktiviteleri kapsayan yaygin etkileri vardir. Bu etkiler homoestazi

yveniden kurmaya calisir.

e Ancak kortizoliin fazlasi tehlikeli olabilir. Dolayisiyla,

kortizoliin gorevini yaptiktan sonra dolasimdan

uzaklastiriimasi ve normal diizeylerine dondiriulmesi gerekir.
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2. Pozitif Geribildirim

Pozitif geribildirim bazi durumlarda bir sureci kolaylastirmak
amaclyla devreye girer. Buna oOrnek olarak dogum surecini
verebiliriz.

v'Dogum stirecinde uterus kaslari kasilir ve duvarlar gerilirken,
uterustan yayilan sinyaller beyindeki arka hipofiz bezine iletilir.

v'Bu bez uterus kasilmalarinin gucli bir uyaricisi olan oksitosin
hormonunu salgilayarak yanit verir.

v'Bu da uterus kaslarinin daha da kasilmasina neden olur ve
hipofize daha fazla sinyal gonderilir.

v'Bu kendine surdiiren dongl bebek dogana kadar devam eder.



A

Nerve impulses from Brain stimulates
cervix transmitted pituitary gland to
to brain secrete oxytocin

Head of baby
pushes against
cervix

Oxytocin carried
in bloodstream
to uterus

Oxytocin stimulates
uterine contractions
and pushes baby
towards cervix



Kan daman
duvarinda yirtilma

Kan pulcuklannin
. bdlgeye gelip * Salgillanan
7.+ yapismasi ve ;

_ kimyasallar daha cok
* salgilamasiyla
pihtilasma olur.

Pihtilasma sureci
yara bolgesi
pithtiyla kapatilana
kadar surer




Zedelenme sonucu kan Hasarli bolgede trombosit Olusan fibrinler, trombositlerle
damarlarinin ¢eperinde tikag ve fibrin iplikgikleri birlikte darar tamir oluncaya
yirtiima olusur. olusmaya baglar. kadar hasaril kismi kapatarak
; o kanin digartya akmasini ve
Alyuvarlar Trombosit _ Fibrin iceriye mikroorganizmalarin
tikag iplikgikleri girmesini engeller.

A

Pihtilagma faktorleri
romboen salgilanan tnomstin A |

Fibrin ag érga

Fibrin ag! igerisindeki
kan hicreleri

Protrombin —*) Trombin
Fibrinojen ==t=3» Fibrin



Geribildirim (feedback) prensipleri

(a) Negatif geribildirim  (b) Pozitif geribildirim

Dongi :
durdurulur , .I Baslangic Baslangic
- uyarani uyarani

= = = = | durduracak bir dis |
faktor gerekir

I + kisir dénguyd




Ayar Noktalari

* Insanlarda 37,1 °C’nin Uzerindeki vucut isilarinda 1s1 kaybi 1si
olusumdan fazladir. Bu dizeyin altinda ise tam tersi seklindedir ve

vicut i1sisi 37,1 °C’ye yaklastirilir.

* Bu nedenle bu is1 derecesine kontrol mekanizmasinin ayar noktasi

denir. Butun 1si kontrol mekanizmalari vicut 1sisint bu dlizeyde

tutmaya calisir.



Ayar Noktalari

* Deri 1sisi dusukse ayar noktasi yukseltilir. Deri 1sis1 33 °C’den ylksekse
ayar noktasi 36,7 °C’nin Uzerindedir. Deri 1sis1 29 °C’ye distuginde

merkezi ayar noktasi 37,4 °C’ye yukselmektedir.

* Yani deri isisi yuksek oldugu zaman cok daha disik

hipotalamus sicakliginda terleme baslar. Deri isisi

distiigiinde ise bu sistem terlemeyi baskilar. Eger deri sicakhg

dustigiinde terleme olsaydi, zaten disuk olan c¢evre isisinda

terlemeyle fazlaca isi kaybi olacakt.



Ayar Noktalarinin Yeniden Ayarlanmasi

Homeostatik kontrol sistemlerinin surdirmeye calistiklar
degerler degistirilebilir.

v'Dis cevredeki dizensizlikler bir degiskeni var olan ayar
noktasindan baska bir yere gotirebilir.

v'Ayrica bircok kontrol edilen degiskenin ayar noktasi fizyolojik
olarak degistirebilir veya yeniden ayarlanabilir.

Bircok degisken icin ayar noktalar, her gun ritmik olarak
degismektedir. Ornegin vicut sicakhgl icin ayar noktasi gunduz
geceden daha yuksektir.



Change in skin temperature Change in core temperature

® FICGURE 17-5 Major thermoregulatory pathways.




Dissal uyaranlara yanit olarak ayar noktasinin degistirilmesi icin
ornek: Ateslenme

v'Vicut sicakligini duzenleyen homeostatik kontrol sistemleri
ates sirasinda da hala calisir, ancak sicakligi daha ylksek bir
degerde tutar.

v'Bu kontrollii yiikselme, enfeksiyona karsi miicadele icin bir
uyumdur.

v'Artan sicaklik bazi patojenlerin cogalmasini engeller.




3. Adaptif (lleri Beslemeli) Kontrol Sistemi

*lleri beslemeli kontrol, vicudun gelecek bir durum
degisikligine gore hazirlanmasidir (karanlikta merdiven
cikarken gormediginiz bir basamak icin vicut durumunun

ayarlanmasi gibi). Bu kontrol mekanizmasi 6grenme ile

yvakindan baglantilidir.




lleriye Dogru Diizenleme

* |leri dogru diizenleme i¢ vicut sicakhgl veya besin gibi kontrol
edilen degiskenlerdeki farkliliklari sezer, vicudun homeostatik
yanitlarinin ~ hizini artinr ve  degisken  dlzeyindeki
dalgalanmalari en aza indirir.

* Ornegin; vyiyecek kokusu burundaki koku reseptérlerinden
sindirim sistemi hulcrelerine giden sinirsel yanitlari tetikler. Bu,
mide ve bagirsaklari sindirim stirecine hazirlar.



lleriye dogru kontrol, ic veya dis cevre algilayicilari kiimesini
kullanir.

Bircok ileriye dogru dizenleme “6grenme” sonucu olusmustur.

Dis cevredeki dizensizlikler yasamin erken donemlerinde ilk kez
olustuklarinda, buyldk bir olasilikla, kontrol edilen i¢c cevre
faktorlerinde goreceli olarak daha buylk degisikliklere neden
olur ve b degisikliklere yanit vermede, merkezi sinir sistemi onlari
sezmeyi ve daha etkin olarak karsi cikmayi 6grenir.



Homeostatik Kontrol Sistemlerinin Bilesenleri

1. Refleksler

Refleks, belirli bir uyarana 06zgl istemsiz, Onceden
tasarlanmamis, 6grenilmemis yapida bulunan yanitlardir.




Otomatik ve kaliplasmis olarak ortaya cikan fakat gercekte
ogrenme ve uygulama sonucu olusan bircok baska yanit da
vardir. (Ornegin; araba kullanmak) Bu tir refleksler 6grenilmis ya
da edinilmis olarak adlandirilir.




Entegrasyon Merkezi

Aferent Yol t 1 Eferent Yol

[ Reseptor J [ Efektor ]

1 l
< Uyaran > < Yanit >

T Negatif Geri Bildirim l

Bir reflekse aracilik eden yol refleks yayi olarak bilinir.



Refleksler

v'Uyaran, i¢ veya dis cevredeki olctlebilir degisikliklerdir.

v'Reseptor, cevresel degisiklikleri algilar.

Bir uyaran reseptore entegrasyon merkezine iletilen bir sinyali

Uretmek Uzere etki eder.



v'Reseptorden entegrasyon merkezine gotiirilen sinyalin
izledigi yol aferent yoldur.

v'Entegrasyon merkezinin c¢iktisinin  goturuldtgli ve vyanit
olusturan bilesen ise efektordur.

v Entegrasyon merkezinden efektére tasinan bilginin izledigi yol
ise eferent yoldur.

v'Sonuc olarak refleks yayini, uyarani yanita baglayan olaylar
zinciri olarak tanimlayabiliriz.




Refleksler

* Efektor tarafindan olusturulan yanit, olaylar zincirini tetikleyen
uyaranin siddetinde bir azalmaya neden olursa, refleks negatif

bildirime yol acar ve tipik bir homeostatik kontrol sistemine

sahip oluruz.



Sekil: Vicut sicakhgindaki dismeyi azaltmak icin refleks




e Hemen hemen bitlin vicut hicreleri homeostatik reflekslerde
efektor olarak rol alabilir.

* Bununla beraber biyolojik kontrol sistemlerinin ana efektorleri
olan iki 6zellesmis doku sinifi vardir : kaslar ve bezler.

* Isi duzenlenmesi 6rneginde, entegrasyon merkezi sadece sinir
lifleri yoluyla sinyaller gondermez, ayrica bircok hucreye kan
yoluyla ulasan hormonun salinmasina da neden olur. Hormon, bu
hicrelerin Urettigi 1s1 miktarini artirir. Dolayisiyla bu hormon,
sicaklik dizenleyici reflekslerde eferent yol olarak hizmet eder.



2. Yerel Homeostatik Yanitlar

* Yerel homeostatik yanitlar, dis veya ic cevrede bir degisiklikle

baslatilir ve uyarana karsilik veren bir net etki ile hicre

aktivitesinde degismeye neden olur.

* Yerel yanit da bir uyarandan tureyen olaylar zincirinin bir
sonucudur. Refleksten farklh olarak butiin seri, sadece

uyaran alaninda meydana gelir.



Ornek

* Bir dokunun hicreleri metabolik olarak asiri etkinlik

gosterdiginde bolgedeki kan damarlari genisler.

 Damardan gecen kanin miktari artar ve bolgeye cesitli besin

maddeleri ve oksijen gelir.

* Atk maddeler toplanir.



3. Hiicreler Arasi Kimyasal Haberciler

a. Hormonlar
b. NOorotransmitterler
c. Parakrin ajanlar

d. Otokrin ajanlar



3. Hucreler Arasi Kimyasal Haberciler

v'Homeostaz icin hicrelerin birbirleriyle haberlesebilmesi
gereklidir. Bu sayede, beyindeki hucreler, beyin disindaki
yapilarin aktivite durumlarinin farkina varabilirler ve
aktivitelerini dlizenlemeye yardim ederler.

v'Cogu durumda bu haberlesme - iletisim — kimyasal
habercilerle gerceklestirilir. Bu haberciler; hormonlar,
norotransmiterler ve parakrin ajanlardir.



autocrine secretion paracrine secretion endocrine secretion synaptic secretion

chemical chemical chemical target cells in nerve
messenger messenger messenger  capillary remote tissue cell

®
chemical
|®  messenger

endothelial target
cells cell

receptors basement membrane

Sekil: Kimyasal haberci siniflari.



TABLE Classes of Chemical Messengerns

Autocrine

Secreted by cells in a local ares;
Influences the activity of the
same cell from which it was
secreted

Produced by a wide variety of
tissues and secreted into
extraceliular Muid; has a
localized efMect on other tissues

Produced by meurons; secreted
into a synaptic cleft by
presynaptic nerve terminals;
travels short distances;
Influences postsynaptic cells

Secreted into the blood by
specialized cells; travels

Eicosancids (prostaglandins,
thromboxanes, prostacycling,
leukotrienes)

Exl white biood cella dhring
ao infection

Somatostatin, hatamine,
eicosanoids

WWM




v'Hormon, hormon salgilayan hiicrenin hedef hicreler ile iletisimini
mumkun kilan bir kimyasal habercidir. Kan araciligiyla tasinir.

v'Cogu sinir hicresi birbiri ile veya efektor hucreler ile
norotransmiterler denilen kimyasal habercilerle iletisim kurarlar.

v'Kimyasal haberciler yalniz reflekslere degil yerel yanitlara da katlir.
Hucreler arasindaki yerel iletisimde yer alan kimyasal habercilere
parakrin ajanlar denir.



Hormonlar

 Kan dolasimi ile hedef hiicreye tasinan ve hedef hiicre ile

iletisimi saglayan kimyasal habercidir.

* Hormonlar i¢ salgl bezleri ya da bir organ etrafina dagilmis

sekilde bulunan hicreler tarafindan salgilanir.

e BiyiUme, uUreme, metabolizma ve kan basinci

dizenlenmesi gibi hemen hemen tim fizyolojik olaylarda

rol alirlar.



Norotransmitterler

* Noron uclarindaki sinaptik keselerde bulunurlar.

* Noronun baglandigi diger noronlara, kas hiicrelerine va da bez

hiicrelerine salinan kimyasal habercilerdir.

* Norotransmitterler sinaptik keselerden noron ile hedef hicresini

ayiran hiicre disi siviya gecer.

* Homeostazin dengelenmesi sirasinda bazi reflekslerin
gerceklestiriimesinde ve 6zellikle egzersiz sirasinda kalp ve akcigerin

daha fazla calismasi gibi yanitlarin olusumunda etkilidir.



1] Synaptic vesicles in the
terminal buttons of a
sending neuron release
neurotransmitters into

the synaptic space.

2_.| The neurotransmitters

cross the synaptic space
to the receiving neuron.

Axon
terminal

Terminal
button

3.] After crossing the synaptic
space the neurotransmitters

fit into receptor sites located
on the dendrites or cell body
of the receiving neuron.
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Parakrin Maddeler

* Hiicreler arasi yerel iletisime katilan kimyasal habercilere

parakrin maddeler adi verilir.

* Bu maddeler hucreler tarafindan Uretilir ve gerektigi

zaman hucreler arasi siviya birakilir.

* Bazilari cevredeki hedef hiicrelere kadar ulasirlar ve

hedef hlicrede islem goriirler.

* Parakrin maddeler goérevlerini yerine getirdiklerinde

cevredeki enzimler ile parcalanarak ortadan kaldirilirlar.



Otokrin Maddeler

e Otokrin maddeler hiicre disi siviva salgilanirlar ancak bu

maddelerin hedef hiicreleri vine salgilandiklari hiicrelerdir.

* Aslinda bir haberci hem parakrin hem de otokrin olarak islev
gorebilir.

* Yani; bir hiicre tarafindan salinan molekiller hem yerel olarak

hedef hlicreye etki eder

* hem de salindigi hiicre lzerine etki eder.



(b) Paracrine signaling



Dogrudan hacreden hacreye iieti

A

v'Parakrin ve otokrin ajanlar siklikla, Parakrin ileti
norotransmiter veya hormonun Endokrin fleti N

yverel olarak olusturdugu etkilere ) Otokrin ilet

Dolasim

engel olmaya calisir.

Sistem|

Ornegin; nérotransmiter olan norepinefrin bdbrekte kan damarlarini
kuvvetle daraltir, fakat ayni zamanda bazi bobrek hiicrelerinin ayni
damarlarda genislemeye neden olan parakrin ajanlari salgilamasina
neden olur. Bu, parakrin ajanlar tarafindan norepinefrinin etkisinin
fazla yogun olmasini o6nleyen yerel bir negatif geribildirim saglar.
Dolayisiyla bu, oldukca yerel bir homeostaz érnegidir.



