[bookmark: _GoBack]Arxa hipofiz (neyrohipofiz) hormonları- oksitosin və vazopressin tərkibi 9 aminturşudan ibarət olan nonapeptiddirlər. 1 və 6-cı vəziyyətdə olan sistein aminturşuları bir-biri ilə disulfid (-S-S-) körpü vasitəsilə birləşərək həlqə əmələ gətirir.Yerdə qalan aminturşular (2, 3, 4, 5, 7, 8 9cu vəziyyətdəki) müvafiq hormonların molekulunun quyruq hissəsini təşkil edir.Bu hormonlar kimyəvi quruluşuna görə biri-digərindən molekulunun 3 və 8-ci vəziyyətində yerləşmiş aminturşulara görə fərqlənir.Oksitosinin molekulunda 3-cü vəziyyətdə izoleysin, 8-ci vəziyyətdə leysin, vazopressində 3-cü vəziyyətdə fenilalanin, 8-ci vəziyyətdə isə arginin aminturşusu yerləşir.
Oksitosinin neyrofizin I ilə birləşmiş halda depolaşdığı vezikullarda eyni zamanda metenkefalin də depolanır. Odur ki, sinir İipulslarının təsiri altında vezikullardan oksitosin azad olduğu halda onunla birlikdə metenkefalin da azad olur. Metenkefalin əks əlaqə prinsipilə sinir uclarından oksitosinin azad olmasını blokada edir. Opioid preparatlar da oksitosinin ifrazını azaldır. Bədən temperaturunun yüksəlməsi, şiddətli ağrı çox güclü səsin təsirinə maruz qaldıqda da oksitosinin ifrazı azalır. Bu hallarda oksitosinin sekresiyasının azalmasına mərkəzi opioid neyronlar vasitəçilik edir. Uşaqlığın və ya uşaqlıq yolunun genişlənməsi, döş giləsinin stimulyasiyası və psixi sterss (qorxu, həyəcan və s.) zamanı oksitosinin ifrazı artır.
Oksitosinin adi halda qan plazmasındakı miqdarı çox azdır və təqribən1-10 pq/ml-ə bərabərdir.Hamiləlik baş verdikdən sonra oksitosinin plazmadakı miqdarı getdikcə artsa da,doğuş baş verənə qədər bu miqdar çox da yüksək olmur.Yalnız doğuş prosesi başladığı andan etibarən oksitosinin ifrazı və plazmadakı miqdarında kəskin yüksalmə müşahidə olunur.
Oksitosinin miometriuma təsirinin halledici şərti,plazmada kifayət miqdarda estrogenin olmasıdır.Estrogenin miqdarı hamiləlik davam etdikcə tədricən artaraq doğuş başlayanda maksimuma çatır. Odur ki, mometriumun oksitosinə qarşı həssaslığı da yalnız bu zaman ən yüksək  səviyyədə olur.Doğuşdan sonra oksitosinin plazmadakı miqdarı yenə də azalaraq minimal həddə düşür.Oksitosinin plazmadakı miqdarında dövrü olaraq qısa müddətli artmalar ancaq ana öz körpəsini əmizdirdiyi zaman baş verir. Bu halın süd əmizdirən qadınlarda südəmələgəlmə və südün boşalmasının fizioloji tənzimində rolu vardır.Oksitosinin orqanizmə təsiri mürəkkəb və çoxşaxəlidir.O,miometiumun yığılma aktivliyini və tonusunu artırır.Döş vəzlərinə təsir göstərməklə süd ifrazını asanlaşdırır.Süd ifrazının asanlaşması yuxarıda qeyd edildiyi kimi vəzin sekretor epitel hüceyrələrindən əmələ gələn asinusların (alveolların) divarındakı mioepitelial hüceyrələrin oksitosinin təsirindən yığılmasıdır.Bunun nəticəsində alveollar içərisindəki təzyiq artır,südün süd axarları və sinuslara keçməsi asanlaşır.Nəticədə körpə döş giləsini zəof sorduqda belə,sinuslardakı süd asan şəkildə xaric olur.Oksitosin terapevtik dozalarda damargenəldici təsir göstərir,qan təzyiqini aşağı salır və reflektoru taxikardiya törədir.Çox yüksək dozalarda əvvəlcə qan təzyiqini qısa müddətə aşağı salır, sonra qan təzyiqinin uzunmüddətli yüksəlməsinə səbəb olur.Qan təzyiqinin artması oksitosinin yüksək dozalarda damar saya əzələlərindəki vazopressin reseptorlarını aktivləşdirməsilə əlaqədardır.Oksitosində antidiuretik aktivlik vardır,lakin onun bu təsiri vazopressinlə müqayisədə çox zəifdir.Hormonun antidiuretik təsiri böyrəklərdə toplayıcı kanalcıqlarda və vazopressin reseptorlarının stimulyasiyası ilə əlaqədardır və adenilatsiklaza fermentinin aktivləşməsinin nəticəsində meydana çıxır.Oksitosin AKTH-ın ifrazını artırır laktotrop hüceyrələrə stimulaedici təsir göstərməklə prolaktinin ifrazını çoxaldır.Eksperimental tədqiqatlar bu hormonun MSS-nə təsir göstərməklə analıq hissi,analıq nəvazişi,analıq duyğusu və analıq davranışı kimi hərəkətləri stimulə etdiyini sübut edir.Bu tədqiqatlar hələ başlanğc mərhələdə olsa da,baş beyində müvafiq mərkəzlərin olduğunu ehtimal etməyə əsas verir.
Tibbi praktikada istifadə olunmaq üçün oksitosin ya sintez yolu ilə ya da iri buynuzlu heyvanların neyrohipofizlərindən ekstraksiya yolu ilə alınır.Oksitosinin aşağıdakı preparatları vardır.Oksitosinin aşağıdakı preparatları vardır:İnyeksiya üçün oksitosin məhlulu,dezaminoksitosin və oksitosin burun spreyi.Oksitosin burun spreyi xüsusi plastik qablarda məhlul halında buraxılır.Plastik qabı hər dəfə sıxdıqda 4 TV (0,1 ml) oksitosin püskürür.Təsiri 5-10 dəqiqədən sonra başlayır.Ondan laktasiya dövründə analarda süd ifrazını stimulə etmak məqsədilə istifadə olunur.Bunun üçün körpəni əmizdirmədən 5-7 dəqiqə əvvəl,ananın hər burun dəliyinə 1 dəfə püskürülür.Oksitosin preparatlarından (sprey formasından başqa), əsasən,mamalıq və ginekologiya praktikasında istifada olunur.Atosiban preparatı OT reseptorlarının antaqonistidir.Ondan doğuş tutmalarının və bunun nəticəsi kimi vaxtından əvvəl baş verən doğuşların qarşısını almaq üçün istifadə olunur.Uzunmüddətli venadaxili infuziya yolu ilə təyin olunur.
Digər arxa hipofiz hormonu vazopressini antidiuretik hormon da adlandırırlar.İnsanlarda,o cümlədən də əksər məməlilərdə vazopressinin molekulunda 8-ci vəziyyətdə yerləşən aminturşu L-arginindir. Odur ki, çox hallarda insan vazopressini 8-arginin vazopressin (AVP),donuz vazopressini isə 8-lizin vazopressin (LVP) adlandırılır.Antidiuretik hormon olan vazopressinin sintezi həyata keçirilmişdir.Neyrohipofizdon vazopressinin ifrazı qan plazmasının osmotik fəallığı,dövr edən qanın ümumi həcmi,angiotenzin, su və ya digər mayelərin qabulu zamanı törənən orofaringial stimulyasiya, atrial natriyuretik peptid, opioid peptidlər və digər kimyəvi endogen amillər tərəfindən tənzimlənir.
Vazopressinin iki əsas təsir xüsusiyyəti vardır:
I. Optimal fizioloji konsentrasiyada (normal halda) böyrəklərdə toplayıcı kanalcıq hüceyrələri membranının suya qarşı keçiriciliyini artıraraq,suyun reabsorbsiyasını sürətləndirir.Odur ki, diurezin qarşısını alır və sidik ifrazını normallaşdırır. Başqa sözlə, antidiuretik effekt törədir.
2. Çoxlu miqdarda ifraz olunduqda və ya dərman maddəsi kimi yüksək dozada təyin olunduqda damar və digər toxumalardakı saya əzələlərə stimulaedici təsir göstərir.
Vazopressinin, həmçinin, böyrəklərdə renin ifrazının qarşısını alır və renin ifrazının fizioloji tənzimində iştirak edir.Bu hormonun müvafiq təsir effektinin meydana çıxması üçün halledici şərt,xüsusi, vazopressinə hassas reseptorlarla qarşılıqlı əlaqəyə girməsidir.Hazırda vazopressinə həssas olan reseptorların 2 tipi müəyyən edilmişdir: V1 (V1A,V1B) və V2 reseptorlar. V1A reseptorlar, əsasən, periferiyada- saya əzələlər və qaraciyər hüceyrələrinin membranında,eləcə də beyində yerləşir.AVP-nin təsirindən saya əzələlərin yığılması və qaraciyərdə törətdiyi qlikogenoliz bu reseptorların iştirakı ilə təmin olunur. V1B reseptorları ön hipofizdə lokalizasiya olunur və vazopressinin bu beyin strukturundakı effektlərinə vasitəçilik edir.Bu reseptorlar fosfoinozitidin hidrolizini artıraraq,hüceyrələrə inozitol trifosfat və diasilqliserol kimi ikincili keçiricilərin vasitəsilə təsir göstərir.V2 reseptorlar,əsasən, böyrəklərin toplayıcı və distal kanalcıq hüceyrələrinin membranında yerləşir və AVP-nin antidiuretik effektin meydana çıxmasını təmin edir.Bu reseptorlara həmçinin,damar endotelində də təsadüf edilir.Onların stimulyasiyası endoteldən azot 2-oksidin ifrazını artırmaqla vazodilatasiya törədir.V2 reseptorlar adenilatsiklaza-sAMF sistemini aktivləşdirməklə təsir göstərir.Bu sistemin aktivləşməsi sitoplazma içərisindəki su kanalı proteini molekulları saxlayan vezikulları dağıdaraq,akuaporin molekullarının apikal membrana translokasiyasını və aktiv funksional vəziyyətə keçməsini təmin edir.Bu prosesə fosfokinaza A-nın fosforlaşdırdığı müxtəlif zülal fraksiyaları vasitəçilik edir.V2 reseptorların selektiv aqonisti desmopressin hesab olunur. İnsanlarda desmopressinin arteriyadaxili inyeksiyası vazodilatasiya törədir.Vazopressinin arteriyadaxili inyeksiyası isə,bifazalı effektə səbəb olur.Bu hal preparatın hər iki tipdən olan vazopressin reseptorlarına təsirilə izah olunur.O,damar saya əzələlərində lokaliyzasiya olunan V1A reseptorlarını aktivləşdirməklə damarları daraldır.Onun yüksək dozada təyini yayğın vazokonstriksiya törətdiyinə görə,qan təzyiqini yüksəldir.Digər tərəfdən,V2 reseptorlara təsir göstərməklə,damar endotelindən NO-nun ifrazını artırır və ikincili olaraq vazodilatasiya törədir.
Vazopressinin koronar damar yataqlarına təsiri də güclüdür.Odur ki, tac damarlarının spazmı və bunun nəticəsi kimi EKQ-də müvafiq dəyişikliklərlə müşahidə olunan miokardın işemiyasını törədə bilir.Onun kəskin miokard infarktı törətdiyi və ölümə səbəb olduğu haqda məlumatlar da vardır.Qan təzyiqini yüksəltdiyinə görə reflektoru bradikardiya törədir.Ürək-damar sistemi xəstəlikləri olan şəxslər vazopressinə qarşı daha həssasdır.Bu cür xəstələrə AVP-nin,hətta, çox kiçik dozalarda təyini belə stenokardiya tutmalarının meydana çıxmasına səbəb ola bilir.O, yüksək dozalarda bağırsaqların (xüsusən yoğun bağırsaqların) peristaltikasını artırır,eləcə də bağırsaq tonusunu yüksəldir.AVP-nin yüksək dozalarda qadınlara təyini uşaqlığın yığılmasına səbəb olur (onun bu təsiri oksitosindən zəifdir).Uşaqlığın saya əzələləri oksitosinə qarşı hamiləlik zamanı,xüsusən, hamiləliyin son aylarında həssaslıq göstərdikləri halda vazopressinə qarşı daima həssasdır.Vazopressinin uşaqlıq əzələsinə göstərdiyi təsir müvafiq lokalizasiyalı VI reseptorlarının vasitəçiliyi ilə təmin olunur.Vazopressin, hamçinin, hipofizin ön payına da təsir göstərir.Hipotalamohipofizar portal damar sistemilə ön hipofiza daşınan AVP kortikal hüceyrələrin kortikotrorpin çıxarıcı hormona qarşı hassalığını artırdığndan AKTH-ın ifrazını potensə edir.Onun bu təsiri orqanizmin digər hüceyrə və toxumalarında olmayan,yalnız ön hipofizdə lokalizasiya olunan xüsusi V1B reseptorları vasitəsilə təmin olunur.Vazopressin AKTH ilə yanaşı somatotrop hormonun ifrazını da artırır.Odur ki, hipofizin AKTH və somatotrop hormon ifrazetmə potensialının müəyyən edilməsi üçün hazırda vazopressindən test maddəsi kimi da istifadə olunur.Vazopressin takrari qabulda VIII laxtalanma faktorunun miqdarını artırsa da,toxuma plazminogen aktivatorlarının toxumalardan qana ifrazına səbəb olur.Odur ki, uzunmüddətli istifadə zamanı qanın fibrinolitik aktivliyini artırır laxtalamanın baş verməsini poza bilir.O, Korsakov sindromunda yaddaş pozğunluqlarını aradan qaldıra bilir. Odur ki, bu hormonun yaddaşın formalaşması və mərkəzi tənzimlənmə mexanizmlərində iştirak etdiyi güman edilir.Göründüyü kimi AVP-nin orqanizmə təsiri mürəkkəb və çoxşaxəlidir.Orqanizmdə vazopressinin çatışmazlığı mərkəzi mənşəli şəkərsiz diabet xəstəliyinin meydana çıxmasına səbəb olur.Özünü polidipsiya və poliuriya əlamətlərilə göstərən bu xəstəlik arzuolunmaz və çətin korreksiya olunan patologiyalardan biri hesab olunur. Onun müalicəsində vazopressin peraparatlarından istifadə olunur.Başqa sözlə desək,tibbdə vazopressin və onun analoqlarının istifadəsinə əsas mərkəzi mənşəli şəkərsiz diabet xəstəliyidir.Bu halda aparılan müalicə üsulu əvəzedici terapiya prinsipinə əsaslandığından,xəstələr vazopressin preparatlarını bir qayda olaraq bütün qalan ömürləri boyu alırlar.
Vazopressin diurezi azaltdığına görə enurez zamanı da müalicəvi effekt törədir.O, damardaraldıcı xüsusiyyətlərə malik olduğuna görə,sirrozlu xəstələrdə meydana çıxam yemək borusunun varikoz qanaxması zamanı, beyində aparılan cərrahi əməliyyatlarda qanaxmanı azaldan lokal təsirli maddə kimi,eləcə də lokal anestetiklərin məhlullarına qatılmaq üçün də istifadə olunur.
Dərman maddəsi kimi vazopressindən eləcə də desmopressin asetat, lipressin, felipressin, terlipressin və vazopressin tannat kimi sintetik preparatlardan istifadə olunur.
Təbii vazopressin iri buynuzlu qaramal və ya donuzların hipofizindən alınır.Tərkibində 20 TV vazopressin Olan 1 ml-lik ampullarda məhlul halında buraxılır.Onu dərialtı və əzələdaxili təyin edirlər.Burundaxili də təyin edilə bilir.Təsiri 1-2 saata qədər davam edir.Odur ki, tibbdə istifadə zamanı üstünlüyü vazopressinin daha uzunmüddətli təsie göstərən sintetik preparatlarına verirlər.Desmopressin asetat vazopressinin sintetik analoqudur.Ondan fərqli olaraq molekulunda 1-ci vəziyyətdə olan sistein aminturşusu çıxarılmış 8-ci vəziyyətdə olan L-arginin əvəzinə D-arginin əlavə edilmişdir.Preparatın V2 reseptorlar üzərində təsiri VI reseptorlar üzərində olan təsirindən qüvvətlidir.Antidiuretik effekti vazopressindən güclü,vazokonstriktor təsiri isə zəifdir.Daha uzunmüddətli təsir göstərir.Daxilə (200 mkq-lıq tablet şəklində),intranazal d/a,ə/d və v/d yollarla təyin edilir.Şəkərsiz diabetin müalicəsində gündə 1-2 dəfə 10-20 mkq dozada burundaxili və ya 1-4 mkq dozada inyeksiya şəklində təyin edilir.Portal hipertenziya zamanı qida borusunda başverən qanaxmaların qarşısının alınması və ya profilaktikası məqsədilə 0,3-0,4 mkq/kq dozada venadaxili infuziya olunur.Ondan, həmçinin, hemofiliya və von Villebrand xəstəliyinin müalicəsində,cərrahi müdaxilə və s. kimi hallarda da istifadə edilir.Lipressin sintetik yolla alınan 8-lizin vazopressindir.O, həmçinin,donuzların hipofizindən ekstraksiya yolu ilə də alınır.Mahlulunun hər 1ml-də 50 TV lipressin olur.Şəkərsiz diabetin müalicəsində gündə 3-4 dəfə 10-20 TV (0,2-0,4 ml) dozalarda burundaxili təyin olunur.Felipressin 8-lizin vazopressində 2-ci vəziyyətdə yerləşən tirozinin fenilalaninlə əvəzlənməsi nəticəsində alınan sintetik preparatdır.Farmakoloji təsiri (antidiuretik və vazokonstriktiv) vazopressindən güclüdür.Odur ki, daha çox hallarda adrenomimetiklər kimi, lokal anestetiklərin mahluluna qatmaq məqsədilə istifadə olunur.Terlipressin sintetik preparatdır,kimyəvi quruluşca triqlisil-lizin vazopressindir.Propreparatdır və orqanizmdə vazopressinə çevrildikdən sonra aktivlik qazanır.Orqanizmdə çevrilməyə məruz qaldıqdan sonra aktiv formaya keçdiyinə və bu prosesin tədricən baş verdiyinə görə təsiri daha uzundur.Tərkibində 1 mq (poroşok halında) preparat olan ampullarda (5 ml halledicilə birlikdə) buraxılır.Ondan,əsasən, yemək borusunun varikoz qanaxmalarının qarşısını almaq məqsədilə istifadə olunur.Bunun üçün preparat parenteral yolla hər 4 saatdan bir 2 mq dozada (qanaxmanın dayanmasından 24-48 saat müddət keçənə qədər) təyin edilir.Müvafiq məqsədlərlə istifadə olunan preparatlar içərisində ən effektiv və güclü təsirli maddə hesab olunur.Vazopressinlə müqayisədə  üstünlüklərindən biri qanın fibrinolitik aktivliyini yüksaltməməsi və laxtalanma pozğunluğu törətməməsidir.Digər sintetik preparat vazopressinin tannin turşusu ilə əmələ gətirdiyi suda həll olmayan kompleks birləşmə olan vazopressin tanninatdır.Steril yağlı suspenziyası 1ml-də 5 TV preparat olan ampullarda buraxılır.Müalicə məqsədilə 2-3 gündən bir 1,5-5 TV dozalarda əzələdaxili təyin edilir.İnyeksiya nahiyyəsindən zəif sorulduğuna görə təsir müddəti uzundur və 48-72 saata qədər davam edir.Vazopressin və onun sintetik preparatlarından istifadə etdikdə (xüsusən, böyük dozalarda) daha çox hallarda ürəkbulanma,gəyirmə,dəridə solğunluq, qarında ağrı, allergik reaksiyalar və defekasiya hissi kimi əlavə effektlər müşahidə edilə bilir.Qadınlarda uşaqlığın yığılmasına səbəb olduğuna görə,müvafiq lokalizasiyalı ağrı törədir.Onlar, həmçinin,yuxarıda qeyd etdiyimiz kimi stenokardiya tutması,kəskin miokard infaktı və kollapsa səbəb ola bilər.Vazopressin preparatlarının burundaxili təyini yerli iltihab və allergik reaksiyalar törədə bilir.Orqanizmdə hiponatriemiyaya və suyun ləngimsinə səbəb olduqlarına görə,su zəhərlənməsi törədə bilir.Bu preparatların ürək-damar sistemi xəstəliyi və xroniki nefriti olan şəxslərə təyini,eləcə də anadangəlmə və psixogen mənşəli polidipsiya halında istifadələri əks göstərişdir.Onların qaraciyar çatışmazlığı,astma,miqren və epilepsiyası olan xəstələrə təyini məsləhət görülmür.
Epifiz (əzgiləbənzər) vəzdə melatonin hormonu sintez olunur.O, vəz hüceyrələri tərəfindən serotonindən əmələ gəlir.Sintetik yolla da alınmışdır.Melatonin orqanizmin bioloji ritmlərinin gün ərzində tənzimlənməsi prosesində mühüm rol oynayır.Onun sintezi ətraf mühitin işıqlanma dərəcəsilə tərs mütənasibdir.Odur ki, torlu qişaya təsie göstərən işığın intensivliyi azaldıqca,epifizdə bu hormonun sintezi sürətlənir.İnsanlarda melatonin hormonunun ən yüksək miqdarı gecələr müşahidə edilir.Bu hormon fəsli ritmlərin tənzimlənməsi,reproduktiv aktivliyin ilin fəsillərindən asılı olaraq dəyişməsi,gümrahlıq və yuxu ritmlərinin növbələşməsi prosesində də bilavasitə iştirak edir.Melatonin bədən temperaturunu aşağ salır,zəof yuxugətirici   təsir xüsusiyyatinə malikdir.MSS-nə tormozlayıcı təsir göstərən dərman maddələrinin effektini gücləndirir.Beyində QAYT-ergik təsirləri qüvvətləndirir.Orqanizmdə bu hormonun törətdiyi bütün effektlər xüsusi,melatoninahassas reseptorlarla qarşılıqlı əlaqəsinin nəticəsi kimi meydana çıxır.Üç tipi (Mel IA, IB, IC) identifikasiya olunan bu reseptorlar MSS (talamusun paraventrikulyar nüvəsi, hipotalamusun ön hissəsi) və periferik toxumalarda (gözün tor qişası, cinsiyyət vəzləri,limfositlər) lokalizasiya olunur.Melatonin (melaksen) 3 mq dozada tablet halında buraxılır.
"Gecikmiş faza sindromu" adlandırılan yuxu ritmi pozğunluğunda (əsasən, yaşlı adamlarda müşahidə edilir), xüsusən də uzunmüddətli təyyarə uçuşları zamanı vaxtının kəskin dəyişilməsilə əlaqədar baş verən yuxu pozğunluğunda təyin edilir. Melatonindən, hamçinin, orqanizmin «yüklənməsi» halında adaptogen maddə kimi də istifadə olunur.Hamiləlik və laktasiya dövründə, leykemiya və limfomalar zamanı, eləcə də kəskin böyrək patologiyalarında preparatın istifadəsi əks göstərişdir.
