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Endocrinologia. Definiciones

Es la especialidad que estudia la anatomia,
funcion y los desordenes producidos por
alteraciones del sistema endaocrino.

Mensajero quimico liberado por una glandula
enddcrina, que se transporta por el torrente
sanguineo a otro tejido en el cual actua, a
través de un receptor, para regular sus
funciones.



Crecimiento y Respuesta adaptativa
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Agenda

Clasificacion de las Hormonas
Tipo de accion hormonal

Mecanismo de accidon hormonal.
Receptores

Transporte de las hormonas
Mecanismos de control
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Hormonas peptidicas  esfecx

v'Codificadas en el ADN (transcripcion, traduccion,
almacenamiento y secrecion)
Grandes. Ej: PRL, GH, LP
Medianas. Ej: LH, FSH, TSH, Insulina, ACTH, PTH
Pequenas. TRH, GnRH, ADH, Calcitonina, Ocitocina

= Péptidos: Formados por aminoacidos en un n® menor a
70, son de bajo peso molecular e hidrosolubles
Ej: IGFs, TRH, GhRH, CRF, GHRH

* Proteinas: Formados por aminoacidos en un n°® mayor a
70, son de alto peso molecular e hidrosolubles
Ej: GH, PRL, Lactégeno placentario, LH, HCG, FSH,
TSH



Tirosina T4, T3, NA, A, DA
Triptéfano Melatonina
e Ty, et 3l



Hormonas Esteroideas

Derivan del Colesterol
Son todas liposolubles
Sintesis de novo (no se almacenan)

Ejemplos

* Hormonas sexuales

e Corticosteroides adrenales

* Vitamina D y derivados s it
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Mecanismos de accion hormonal.
Receptores

=Son estructuras proteicas que median las acciones
biologicas de las hormonas

=Caracteristicas

1. Saturabilidad: capacidad limitada para unir
ligando

2. Especificidad (relativa): propiedad de ligar solo
alguna hormona

3. Reversibilidad: capacidad de disociarse del
ligando (unidn no covalente)

4. Afinidad: capacidad de unir un ligando a bajas
concentraciones



Mecanismos de accion hormonal. Receptores




Canales
IONicos

VA ~coplados o ||
Membrana . proteinas G actividad

enzimatica
| intrinseca |

Asocilados

L a enzimas
Receptores‘

Rc de
citoquinas

""‘ Citoplasmaticos
Intracelulares ‘

‘ Intranucleares I




* Hormonas « Hormonas
Hidrosolubles Liposolubles




Hormonas Hidrosolubles ¢ Hormonas Liposolubles




Respuesta Biologica

Depende de:
NUmero de receptores
Concentracion hormona
Afinidad hormona - receptor

Hormona libre (las hormonas unidas a sus
proteinas transportadoras son inactivas)




Interaccion hormonal y transporte

Hormonas Hidrosolubles

Se almacenan en granulos, para luego liberarse.
Todas interactuan sobre receptores de membrana.

Existen 2 hormonas hidrosolubles gue circulan en
plasma unidas a proteinas (GH, IGFs).

Hormonas Liposolubles

Interactuan sobre receptores de membrana o
Intracelulares

Todas circulan en plasma unidas a proteinas
transportadoras



v Transporte hormonal

v Evitar la degradacion hormonal

v Provision de un pool rapidamente
disponible de una hormona en virtud de los
requerimientos celulares



Ritmos hormonales

Se producen variaciones periodicas en la liberacion hormonal
gue dependen de los cambios de estacion,

de las distintas etapas del desarrollo, del ciclo diurno
(circadiano) y del sueno.
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Hipotalamo

X2 Factores liberadores
Hipofisis
,\‘/ Hormonas troficas
Glandula
Periférica
$ Hormonas periféricas
Celulas Blanco ]
¥

Efecto Biologico }




Feedback

*

Mecanismo que permite mantener
los niveles hormonales dentro de
un rango fisiologico, teniendo en
cuenta las necesidades
metabodlicas del organismo.



Hipotalamo
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Glandula
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*

Feedback
v’ Largo

v’ Corto

v Ultracorto




Hipotalamo

Glandula
Periférica

Feedback positivo

Capacidad de una hormona de estimular a la
hormona trofica que impulso su secrecion




Agenda

Hipotalamo

Hormonas hipofisarias y su control hipotalamico
Hormonas Tiroideas

ormonas Corticosuprarrenales

Hormonas Pancreaticas

Hormonas Sexuales Femeninas

Hormonas Sexuales Masculinas

v' Hormona Paratiroidea. Metabolismo fosfocalcico
v' Melatonina. Glandula Pineal
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Hipotalamo

* Region del SNC compuesta por varios nucleos de
sustancia gris. Su funcion es el manejo de la
homeostasis o equilibrio internoy lo realiza a
través de 2 vias, la nerviosa y la enddcrina.

« El hipotalamo es una glandula, que controla y
regula cada glandula del organismo.

* Es el regulador central de las funciones viscerales
autonomas y endacrinas.




Hipotalamo

Funciones del Hipotalamo

»Control del Sistema Nervioso Autonomo
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el Sistema Endocrino

e la temperatura corporal

el comportamiento y emociones
el Sueno-Vigilia

e la ingesta de alimentos

e la Ingesta de liquidos

e la diuresis

“*Generacion y Regulacion de Ritmos Circadianos



Hipotalamo

Neuronas secretoras
Hipotalamicas

Neuronas magnocelulares

Producen hormonas
neurohormonas peptidicas
gue viajan hacia

la neurohipofisis donde se
almacenan y vierten a la
sangre.

Las neuronas
magnocelulares, forman dos
grandes nucleos somaticos:

Nucleo supraoptico produce
mayoritariamente (ADH).

Nucleo paraventricular
produce mayoritariamente
oxitocina

Neuronas parvicelulares

Liberan hormonas
peptidicas (factores
hipotalamicos), que viajan a
la adenohipofisis para
estimular la secrecion de
otras hormonas.



»GNRH- 10aa
»CRH- 41 aa
»TRH- 3 aa
»PRF- TRHy VIP
»PRI- Dopamina
»GHRH- 44aa
»SS-14 aa



Hipofisis

* Adenohipofisis

Ceélulas Hormona

Somatotroficas GH (hormona de
crecimiento)

Lactotroficas PRL (Prolactina)

Gonadotroficas FSH y LH (Gonadotrofinas)

Tirotroficas TSH (Tirotrofina)

Adrenocorticotroficas ACTH (adrenocorticotrofina)

* Neurohipofisis
Almacena ADHYy OT
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Hipotalamo

X2 Factores liberadores
Hipofisis
,\‘/ Hormonas troficas
Glandula
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v Tipo de Hormona: Peptidica (9 aa)
v Transporte axonal (Neurofisina Il)
v' Circula en plasma libre T
v Vida media corta (15 a 20 minutos)
v' Receptor de membrana s’
v Funcién Principal '
Mantener la osmolaridad plasmatica e

. Giycinamide 9

) / |C-terminal)
D

Cysteine 1 (N-terminal)
4— Tyrosine 2

El desplazamiento del agua entre los espacios intra
y extracelular, esta determinada por la diferencia de
concentracion de solutos suficientemente activos a
cada lado de las membranas celulares



Células musculares lisas de los
Vasos

v VVasoconstriccion
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Increased plasma osmolality or
decreased arterial circulating volume

Thirst ﬂ Increased fluid intake
Vasopressin > Antidiuresis \

|

Decreased plasma osmolality or
Adapted from Koens, N Engl J Med, 2005 increased arterial circulating volume
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Diabetes insipida central o nefrogénica

AUSENCIA ADH

* INCAPACIDAD DE REABSORBER AGUA LIBRE
* POLIURIA

* BAJA DENSIDAD URINARIA

* AUMENTO COMPENSATORIO SED




Oxitocina

Tipo de hormona: Peptidica (9 aa)
Circula en plasma libre

Vida media: Corta

Transporte axonal: Neurofisina |

_m vasopressin
B m e
[ |
Gl g Aon|

oxytocin
Em é (1K)
L




Oxitocina.Funciones

Glandula Mamaria

Estimula la contraccion de las celulas mioepiteliales y de
esta manera la eyeccion lactea

Utero

Estimula las contracciones a nivel del miometrio durante el
parto

Principales estimulos

« Succion del pezon

* Reflejo de Ferguson



Prolactina

Proteina de 198 aa .Codificada en cromosoma
6, forma mas abundante de 23kda

Vida media 5 a 10°, degradacion renal

15-20% de las ceélulas de la hipdfisis llegando
al 40% en el embarazo:; sintesis también en
SNC, mama, sistema inmune

Actua a través de receptores de la familia de
citoguinas en mama, higado, ovario

Secrecion pulsatil, maxima en la noche



Neurotransmisores Succidn Neurofransmisores
Serotonina SHess Acetilcolina

Norepinefrina e TRH
Histamina 1 Oxitocina
Péptidos opioides endégenos HIPOT AL AMO Vasopresina

Galanina
Somatostatina
GABA
Oxido nitrico

Estrégenos

NMeurohormonas

PRF reconocidos
TRH
Oxitocina

- HIPOFISIS |

VIPIVACAP
Angiotnensina ll
Neurotensina
Neuropéptido Y
Calcitonina

+ Péptido Atrial Natriurético

Neurohormonas

PIF reconocidos

VIP ‘l' LLENTE

osibles PROLACTINA
ST il PIF posibles

Vasopresina ll

Calcitonina Somatostatina
Angiotensina

Galanina Estimulo G'?‘Epf
Sustancia P Mamari tan Calcitonina
Neurotensina SUCUER U LS péptido Atrial Natriurético

Dopamina gonada|




Accliones de la Prolactina

En el embarazo desarrollo alveolar y ductal
mamario

Lactancia

Modulador de la respuesta inmune humoral y
celular

Aumenta la mitogénesis de los linfocitos y
facilita la estimulacion de linfocitos por IL2

Regula el transporte de agua y solutos a través
de la membrana celular

Angiogénesis






Factores reqgulatorios de la secrecion de
hormona de crecimento.

Estimulatorios

Inhibitorios

Descenso glucemia
L-arginina

Ayuno, déficit proteico
Trauma, stress,
ejercicio
Testosterona,
estrogenos

Sueno profundo
GHRH

NA, A, AC, opioides
enddgenos

 Aumento de la glucemia

Beta adrenérgicos
Edad

Obesidad
Somatostatina

GH exdgena
IGF1
Glucocorticoides




Acciones de la hormona de crecimiento

Es una hormona con accion anabdlica. Algunas acciones estan
mediadas por IGF-1, mientras que otras son independientes
(lipdlisis, aumento de la sintesis hepatica de proteinas).

En el hueso: estimula el crecimiento epifisario, la
diferenciacion y actividad de osteoclastos y -
osteoblastos.

En el mudsculo: aumento del transporte de

Aa, del tejido magro y del consumo de energia.

En crénico, aumento de la lipdlisis /
y disminucién de la lipogénesis. e



Factores de crecimiento tipo insulina

* IGF-1 (70aa) e IGF-2 (67 aa) son péptidos con una
homologia 50% de la secuencia de aa con respecto a la
iInsulina.

« El principal requlador de la transcripcion de IGF-I es la GH,
gue estimula su sintesis en el higado. Los estrégenos
estimulan la expresion del ARNm en el Utero pero la
iInhiben en el higado. El aumento de los esteroides
gonadales durante |la pubertad provoca aumento de IGF-I

e Se desconocen los factores reguladores de IGF-II.



Factores de crecimiento tipo insulina

IGF-I

Es importante para el crecimiento fetal y es mas
Importante que GH en el crecimiento postnatal.

Interviene en el crecimiento 6seo y muscular.
(-) la apoptosis y (+) el crecimiento celular.
(+) la esteroideogénesis adrenal;

Sinergismo con LH y FSH. Fertilidad.

Disminuye la glucemia, aumentando la captacion
de la misma e (-) la lipdlisis.

IGF-II

Es el principal factor de crecimiento fetal
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Cambios faciales

* Crecimientode:
— Labios
- Nariz
— Region frontal
— Diastema

- Lengua
— Mandibular

* Prognatismo
+ Mala oclusion







TEJIDOS PERIFERICOS




Hormona liberadora de tirotrofina. TRH

Tripéptido producido por los nucleos supraoptico y
paraventricular del hipotalamo. Se libera a la

circulacion portal.

Se expresa en hipotalamo, cerebro, células C,
células beta pancreaticas, miocardio, organos
reproductores, estdbmago, médula espinal.

Su receptor es de membrana y acoplado a
proteina G.

Su union al receptor activa la proteina Gg que
activa la via de la PLC que forma, a partir de PIP2,
IP3 y DAG que activan la PKC



Tirotrofina- TSH

5% de las ceélulas de la hipofisis anterior
Glucoproteina de 28kda

Vida media 10-30° con pico entre las 23 y 4.00

horas

Actua a traves de un receptor con 7 pasajes

transmembrana acoplado a proteina G

Estimula todas las actividades secretorias de la

glandula tiroidea y tambiéen su trofismo



Anatomia Histologia
:? , ,,g@

Células ¢

foliculos

firoideas capilar tiroideos




Epitelio folicular Coloide

Hidrdlisis de TG Gota de
F coloide

Via PKA
Estimula diferenciacion,
crecim. y Sint. Proteica

Estimula Yodacion y
sintesis de H,O




Regulacion eje hipotalamo hipofiso
tiroideo




« Aumentan la calorigénesis y el consumo de O2.
Mecanismos: estimulacion de la sintesis de Na/K ATPasay
aumento de la oxidacion de acidos grasos.

 Inducen la sintesis de proteinas en concentraciones
fisiologicas.

« Estimulan la gluconeogénesis y glucogenolisis

* Tienen un efecto Inotropico y cronotropico positivo.




« Aumentan el numero de receptores beta
adrenérgicos (up-regulation) y de esta forma
potencian el efecto de las catecolaminas.

» Desarrollo y mielinizacion neuronal.

Incrementan la resorcion dsea



Nervio laringeo recurrente

Nervio [aringeo

superior derecho | /¥

457 —laringeo

Nervio

superior
izquierdo

recurrente
izquierdo

El nervio recurrente derecho se
desprende del X par en la base del
cuello y bordea la arteria subclavia para
ascender por el lado derecho entre la
traquea y el esofago.

En cambio el recurrente izquierdo se
desprende del nervio vago en el torax, a
la altura del cayado de la aorta y
asciende hasta la laringe por el lado
izquierdo del angulo tragueoesofagico.
A ambos lados el ultimo trayecto se
realiza por la cara posteroinferior del
|Obulo tiroideo para introducirse en la
laringe e inervar los musculos laringeos
(excepto el cricotiroideo). Esta zona es
especialmente susceptible a lesionarse
en las intervenciones tiroideas si no se
identifica su trayecto.



Lesion del nervio laringeo recurrente

* Unilateral

— Disfonia sin obstruccion
de la via aérea

 Bilateral

— Afonia con obstruccion
de la via aérea

TRAQUEOSTOMIA

* Temporalo
permanente

Las paralisis recurrenciales son aquellas patologias provocadas por
la disminucidn o supresion de la accion motora de los musculos
laringeos como consecuencia de la alteracion a lo largo del trayecto
del nervio vago que inerva dichos musculos.



NERVIO LARINGEO
RECURRENTE

Puede ser lesionado
durante una tiroidectomia

= |La cuerda vocal
correspondiente se coloca
en la linea media y no se
mueve al hablar ni respirar
Tambien puede ser £rllfged asorta
irritado por un aneurisma | (e
del cayado aortico

= los metalica y voz bitonal

(disfonia) por paresia de la
cuerda vocal homolateral

Las paralisis recurrenciales deben ser diferenciadas de _
aquellos procesos que producen inmovilidad de la cuerda sin

afectar al nervio.

Por ejemplo tumores tiroideos, esofagicos,traqueales pulmonares o mediastinicos
enfermedades infiltrativas lesiones por radioterapia, trauma post cx o intubacion, toxicos
infecciosos o0 metales aneurisma de Ao, idiopatica 20 %.

Puede tener su origen a nivel cervical, toracico y en el trayecto
esofagico




* 4 % de los pacientes con paralisis de CV tienen enfermedad
tiroidea

* 0,7 % de los pacientes con enfermedad tiroidea benigna tienen
paralisis recurrencial

= Raramente la enfermedad tiroidea benigna se asocia a
paralisis de cv. Si se asocia, sospechar malignidad.






EJE HIPOTALAMO-HIPOFISO ADRENAL
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Eje Hipotalamo Hipofiso Adrenal

N N X X X\ @

AN

Estimulan

ADH
Catecolaminas
VIP
Serotonina

IL1,IL6 Factf)r de
necrosis tdmora

o (oS chpls,
,qupotension’y gsf%erzo)

Depresion

® Inhiben

v" Tratamiento con
corticoides

v" Angiotensina I
v ACTH

v Activina , inhibina
v Noradrenalina

v FNA

v' Cortisol




Hormona liberadora de
corticotropina(CRH)

® Es el principal regulador de la secrecion de
ACTH, la AVP actua como secretagogo auxiliar

® Péptido de 41 aa, sintetizado en las neuronas

parvocelulares del nucleo paraventricular del

nipotalamo
® Actua a traves de receptores de membrana
acoplados a proteina Gs (tipo 1)

®@ Los glucocorticoides inhiben su secrecion y la
de la ADH



ACTH

® Péptido de 39 aa, sintetizado en las células
corticotropas de la Adenohipofisis(20%)

® Secrecion pulsatil, ritmo circadiano(maximo 8 hs,
minimo 17 hs). Actla a través de receptores de
membrana acoplados a Proteina Gs(Rc de
melanocortina 2)

® La ACTH se sintetiza en el interior de la hipdfisis
anterior como parte de un precursor , la
propiomelanocortina (POMC). Esta es desdoblada
para dar lugar a un péptido n-terminal , péptido de
union y ACTH.

® El peptido N-terminal y la B- lipoproteina tienen una
leve actividad esteroideogénica por si mismas .Las
hormonas MSH son también productos del
desdoblamiento de la POMC




The Adrenal Gland

|(:;'ilf.:rm'en:Ii:is-sa . Gortex
as_clcu a_ta 80-90%
Reticularis

Medulla - 10-20%

Catecholamines

Cortisol Androgens

Aldosterone



El colesterol pasa a la mitocondria transportado por una pr Star

COLESTEROL
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Glucocorticoides

Actuan a través de Receptores intracitoplasmaticos
Liposolubles, por lo que pueden atravesar la BHE

Ante estres neurogeénico intenso o presencia de
grandes cantidades de CRH se puede suprimir la

Inhibicidn de retroalimentacion causada por los GC
T1/2 cortisol circulante: 70-120 minutos

Metabolismo hepatico



Glucocorticoides - Acciones

® SISTEMA INMUNITARIO:
Antiinflamatorios.
Inmunosupresores

Aumentan los neutrofilos, GR;
disminuyen los linfocitos y
eosinofilos

® SISTEMA ENDOCRINO:

Disminuyen TSH, LH-FSH, GH.
Inhiben la conversion periférica de
T4aT3

® GASTROINTESTINAL:
Cronico: Ulcera péptica

® TEJIDO ADIPOSO:

® Promueven la obesidad visceral

® Estimulan la reabsorcion de
sodio y agua(HTA)

® OCULAR:

Aumentan la PIOC — glaucoma
® SNC:

Depresion.Psicosis

®@ CRECIMIENTO Y
DESARROLLO:

Disminuyen el crecimiento
lineal

® HUESO:

Disminuyen la formacion osea.
Disminuyen la absorcion
Intestinal de calcio. Aumentan
la excrecion renal de calcio.
Disminuyen la vitamina D



® METABOLISMO

v' Aumentan la lipdlisis y AGL

v' Aumentan LDL Y COLT; Disminuyen HDL
v’ Promueven IR, DBT

v’ Aumentan la gluconeogénesis y
glucogenogénesis
@ Estimulan el catabolismo proteico, atrofia

muscular, adelgazamiento de la piel y
degradacioén del colageno



Aldosterona

Hormona esteroidea. Su sintesis se lleva a cabo en la zona
glomerular de la corteza suprarrenal

Actuando sobre los receptores de mineralocorticoides (MR) de
las celulas principales en el tubulo contorneado distal,
activa las bombas Na*/K* basolaterales.

- Excrecidn potasio
- Reabsorcion de sodio

Estimula la secrecion de H* por las células intercaladas en
el tubulo colector, regulando los niveles plasmaticos de
bicarbonato (HCO;") y el EAB.

- Excrecion de Ht



4 )
Incremento Angiotensina ll, 1l y IV.
El nivel de Angiotensina Il a su vez regulada por el SRAA

. /

4 )
Incremento en los niveles de potasio.

\. J

4 )
Incremento de ACTH, efecto tenue.

\. J

4 )
Acidosis plasmatica.

\. J

4 )
Hipotension e Hipovolemia (por los receptores de
extension localizados en las auriculas) .

\_ _J




Macula densa
senses low fluid
flow or low Na*
concentration

Juxtaglomerular  Angiotensin-converting
cells secrete renin  enzyme (ACE) in
pulmonary blood

Widespread vasoconstriction

Kidney releases enzyme
renin into blood

Adrenal cortex
to secrale

Enzyme
reaction

Enzyme

: Aldosterone
reaction

Angiotensin | Angiotensin Il Stimulates

Liver releases
angiotensinogen
into blood

ADH causes aquaporins to
move to the collecting duct
plasma membrane, which
increases water reabsorption

->' Na* '

Aldosterone stimulates Na*
uptake on the apical cell
membrane in the distal
convoluted tubule and
collecting ducts




Sintesis de catecolaminas adrenales

L-TIROSINA
ACTH
Tirosina s
hidroxilasa SIMPATICO
DOPA

aa descarboxilasa

DOPAMINA

: ACTH
Dopamina

hidroxilasa 1 <@ S|MPATICO

NORADRENALINA

PNMT 1 <=y CORTISOL

ADRENALINA



Catecolaminas

Estas hormonas estan disenadas para preparar
al individuo ante situaciones de emergencia o

estrés.
Son responsables de los ajustes homeostaticos
rapidos y de corto plazo.



1) Hiperglucemia

2) Incremento del Gasto Cardiaco

3) Incremento de la presion arterial media
4) Redistribucion del flujo sanguineo

5) Incremento de la temperatura por incremento del metabolismo en
el tejido adiposo marrdn e incremento en la liberacion de hormonas
tiroideas

6) Incremento del volumen liquido extracelular

7) Hiperlacticidemia

8) Disminucion de la actividad motora gastrointestinal ygenitourinaria
9) Incremento de la agudeza visual

10) Broncodilatacion

11) Incremento en el consumo de oxigeno



La secrecion médulo-adrenal es parte integral de Ia
reaccion provocada por la estimulacion del sistema
nervioso simpatico.

Asi factores como la percepcion, la anticipacion a
un dano (ansiedad), un trauma, el dolor, |la
hipovolemia por hemorragia o pérdida de liquido, la
nipotension, la anoxia, las temperaturas extremas,
a hipoglucemia y el ejercicio intenso, entre otros,
causan secrecion meédulo-adrenal




El efecto final de
estas acciones es
iIncrementar el flujo
sanguineo y
derivarlo hacia los
musculos, higado,
corazon y cerebro.

LUCHAR O HUIR










GnRH
(Hormona liberadora de Gonadotrofinas)

Sintetizada y liberada por células del nucleo
arcuato del hipotalamo .

Hormona peptidica de de 10 aa.

Sintetizada a partir de pre-pro GnRH en el
Cromosoma 8.

Receptor de membrana acoplados a Proteina Gq

a-Receptor-Mediated Responses on Phosphorylase

PLC-y

FSHy LH

PIP. \
a-adreneraic/ hae J

Rc de GnRH G-protein

phosphorylase
kinase \
2+
cw e @
dopl i i
enaopiasmic N L
reticulum Phosphorylase

(active)




Gonadotrofinas (FSH y LH)

* Las células gonadotropas representan 10-15 % de las células
funcionantes de la adenohipofisis.

* Estructura

Son glucoproteinas. .

Son heterodimeros
— subunidad-a (homologia estructural con hCG y TSH)
— subunidad-R (especificidad bioldgica)
— Receptores

* Rcde membrana acoplados a Proteina Gs

Receptor-iViediated Activation of PKA
FSHy LH

/

— G tei
receptor e

(cx.B.y subunits)

- active = o subunit
adenylate cyclase
{(inactive)

e — S S D
substates —7 @@ *

rhosphoryliated
(active)

copyright 1996 M._VWW.King (inactive)



HIPOTALAMO
GnRH

ADENOHIPOFISIS
_ {4 | FSH LH
-

| Activina | —
|

C. GRANULOSA C. TECA
(Foliculogénesis) |  (Esteroideogénesis)
AMH ™=

Estrégenos (<. " [Progesterona |




| Activina |

HIPOTALAMO

ADENOHIPOFISIS
FSH LH

GABA

GnRH &= |DOPA

CRH
ENDORFINAS

+

+

C. GRANULOSA C. TECA
(Foliculogénesis)

AMH ™=

(Esteroideogénesis)

| Estrogenos |<

"~ | Progesterona |




Produccion de esteroides en el Ovario

Teoria de las dos células.

THECAL CELL Blood a(----’-————-.\ GRANULOSA CELL
Chaolesterol ‘
o CYP11A1 l ESTRADIOL-17E Ir—”"EfFSH
LAy R eAME Pregnenolone o “x_*:

¥ YR ‘l | &% 1TEHSDH < :
Pratain —T 2 HHS cAMP |

Kinase A 17-0H Pragnenalons e !
—y f : ESTRONE L
CY s e I i

\ g - .

LIREA e FP4&5Jarom o Frofein "ii—""-l

ARHSD l : Kinase A

ﬁ.MDHDETEHEDlDHE—"_;—-—} ANDROSTENEDIONE
) §osE 4
e et e e 3 e - —

Basemeant
Membrane




Principales acciones de los estrogenos

v’ Efectos somaticos v’ Efectos sobre las mamas

Estimulo del crecimiento (brote Proliferacion ductal.
puberal). Cierre de las epifisis. Pigmentacion areolar
Aumento de la masa oOsea. v Efectos vasculares y
Desarrollo de caracteristicas metabdlicos
sexuales secundarias

Aumento de la relacion

v’ Efectos sobre aparato HDL/LDL. Aumento de la
reproductor vasodilatacion.

Efectos tréfico sobre la vagina. v Efectos sobre SNC y

Proliferacion endometrial. adenohipofisis

Secrecion de moco cervical Modificaciones sobre la

filante. Aumento del PH conducta sexual. Regulacion

vaginal de las gonadotrofinas y la

GhRH. Aumento de la
secrecion de GH y prolactina



Principales acciones de |la progesterona

Efectos somaticos

— Aumento de la temperatura corporal
Efectos sobre aparato reproductor

— Estimula secrecion endometrial

— Inhibicion de las contracciones del miometrio
— Secrecion de moco cervical espeso.
— Disminucion del PH vaginal.
Efectos sobre las mamas

— Estimula el desarrollo alveolar
Efectos vasculares y metabdlicos

— Disminucion de la relacion HDL/LDL
Efectos sobre la adenohipofisis

— Regulacion de las gonadotrofinas
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Anatomia y funcion del testiculo
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@ - RECEPTOR
, ANDROGENICO

Prostata-Piel

TESTOSTERONA M RECEPTOR
SaTmg/dia

Via directa

conjugacion hepatica "i ia de div erslf icacion

Excrecion renal

Via de inactivacion



Espectro completo de la accion de Testosterona

TESTOSTERONA

, 7 -

Aumento de masa osea

S Diferenciacion sexual
Diferenciacion sexual ’ Aumento de la masa muscular

Crecimiento piloso | = Aumento de masa osea ks dgf:e%?ocars’(iléig%s fg c:ﬁsanos -
Produccion de sebo il Aumento de Eritropoyetina Focta dg Fac db: ck ()
Prostata(+) S Efecto psicotropico E

Prostata(-)

~|Aumento de potencia sexual/libido|




: | 4-4ipe
v" ’ pa—
| 1 T WS - -.
> .\‘ I'IL\JI oMM ‘ o L




Metabolismo fosfocalcico

Calclio: catidn intracelular y extracelular. Es un componente
relevante del esqueleto.

Funciones

Intracelular 2 Transduccion de seinales, liberacidon de
neurotransmisores, acoplamiento excito-secretor y contractil,
automatismo cardiaco y de otras células marcapaso.

Extracelular - Mineralizacion dsea y cofactor enzimatico de la
coagulacion.

Espacio
intersinaptico
Neurona = 3 — . Neurona
presinaptica “ postsinaptica

L’W

Receptores
membran

;
—.
4



Metabolismo fosfocalcico

FOosforo

Es un componente esencial de los organismos
El 80% se encuentra en el hueso.

Forma parte de los acidos nucleicos y
fosfolipidos de las membranas.

Las células lo utilizan para almacenar y
transferir energia mediante el adenosin
trifosfato.

La fosforilacion y la desfosforilacion es el
mecanismo principal para regular la actividad
de proteinas intracelulares y el metabolismo de
las células.



Vitamina D

Vitamina
liposoluble

S

7-dehidrocolesterol

Colecalciferol ( D3)
Ergocalciferol (D2)

Principales estimulos:
- PTH

- Hipocalcemia

- Hipofosfatemia

- Aumenta la absorcion intestinal de calcio y
fosfato

- Aumenta la sintesis de colagenoy
osteocalcina

-Diferencia osteoclastos a partir de células
precursoras

-Favorece la reabsorcion 6sea

- Aumenta la reabsorcion renal de calcioy
fosfato

' 25-hidroxicolecalciferol
L

1-25 dihidroxi colecalciferol(calcitriol)



Hormona Paratiroidea

Sintetizada y secretada por las ceiulas
principales de paratiroides. Tiene 84 aa,
Actividad bioldgica en 34 residuos del
terminal NH2

Su funcién primordial es sobre el hueso y el rinon:

v’ Estimula reabsorcion de calcio y magnesio a nivel
renal

v" Inhibe reabsorcion de fosfato a nivel renal

v' En hueso produce resorcion 6sea

v Estimula la actividad de la 1-a.hidroxilasa para la
sintesis calcitriol

Control de la calcemia minuto a minuto




Sintesis en la glandula tiroidea




+ REABSORCION RENAL DE CALCIO
fCAl P

- REABSORCION RENAL DE FOSFORO
+ SINTESIS RENAL DE 1-25 OH vit D
+ OBy OC

VIT'D + ABSORCION INTESTINALDE CAY P
+ REABSORCION RENALDE CAY P fCA YP

- SINTESIS DE PTH

- RESORCION OSEA
CALCITONINA
- REABSORCION RENALDE CAY P CAYP




Pancreas

Glandula mixta - Exdcrina y enddcrina.

Endocrina: en los islotes de Langerhans, se sintetizan
hormonas como: insulina, glucagon y somatostatina

Celulas A
(259%6)
Glucagon

Celulas B
(60°4%)
Insulina

Celulas PP
(5°%)
Polipeptido
pancreatico

Celulas D
(10°%)
Somatostatina

La Insulina es una hormona hipoglucemiante, antilipolitica
y anabolica proteica.




~ INSULINA™S

-
Hipoglucemiante @

Hiperglucemiantes

+ rapidos
»+|lentos




Metabolismo de los

hidratos de carbono
(efecto hipoglucemiante)

Aumento de la captacion de glucosa (M, A)

Aumento de la sintesis de glucogeno (H, M, A)

Aumento de la glucdlisis (H)

Aumento de la conversion de piruvato a acetil-CoA (H.A)
Disminucion de la glucogenolisis (H, M, A)
Disminucion de la neoglucogenesis (H)

Metabolismo de los
lipidos
(efecto lipogénico y
antilipolitico)

Aumento de la sintesis de acidos grasos (A, H, GM)
Aumento de la captacion de acidos grasos (A)
Aumento de la sintesis de triglicéridos (A, H)
Aumento de la sintesis de colesterol (H)
Disminucion de la oxidacion de acidos grasos™ (H)
Disminucion de la ruptura de triglicéridos™* (A)

Metabolismo de las
proteinas

(efecto anabdlico proteico)

Aumento de la captacion de aminoacidos

Aumento de la sintesis de proteinas (estructurales y
enzimaticas) e inhibicion de la proteolisis

A’ tepdo adiposo; H: higado; M- misculo estriado
* efecto mdirecto, mediado por el aumento de los niveles de malonil-CoA sobre la carnttma-aciltransferasa
** ]a mhibicion se ejerce en presencia de nrveles elevados de AMP ciclico, que estimulan la lipolisis



Insulina. Acciones

Aumento de la sintesis de ADN y ARN
Aumento del crecimiento y de la replicacion celular

Crecimiento y

reproduccion celular
(efecto proliferativo)

Cambios i6nicos

Aumento de la actividad de la bomba Na /K~

Aumento de la entrada de K a las células asociada a la
captacién de glucusa

Otras acciones

Inhibicion de
Inhibicion de
Inhibicion de

a sintesis y secrecion de glucagon
a sintesis de la IGFBP-1 en el higado
a sintesis y secrecion de neuropéptido Y ern

el hipotalamo (efecto anorexigeno)
Aumento de la sintesis de esteroides (androgenos) en el

ovario

Preparacion de la glandula mamaria para la lactancia y
lactogénesis (efecto permisivo)




Estimulos iniciadores y potenciadores de la secrecion de

Insulina

Iniciadores
(estimulos primarios,
actlan en ausencia de

otros agentes
estimuladores)

D-glucosa
D-gliceraldehido
D-manosa

L- leucina

Acido a-
cetoisocaproico
Inosina

Potenciadores (estimulos secundarios,
requieren de la presencia de D-
glucosa)

D-fructosa

Arginina y otros aminoacidos

acidos grasos

Cuerpos cetonicos

Acetilcolina

Adrenalina

Glucagon

Enterohormonas

Otras hormonas (ACTH, ADH,
oxitocina)

Purinas (ATP, ADP)

Farmacos (sulfonilureas, metiglinidas)



El principal papel es mantener el aporte de glucosa a los tejidos (principalmente
SNC) durante el ayuno y otras situaciones como por ejemplo: ejercicio, en las
cuales aumenta el requerimiento energético. Es hiperglucemiante e
intensamente catabadlico. Es una hormona de estrés.
Funciones:

Aumento de la glucogenolisis, gluconeogénesis, cetogénesis

Aumenta la lipdlisis

Induce el catabolismo proteico

Incrementa la secrecion de hormonas: Insulina, GH, adrenalina

Ejerce acciones similares a las de la adrenalina sobre las 4 propiedades del

musculo cardiaco

Estimulos Inhibidores
Hipoglucemia Hiperglucemia
CCK, gastrina Insulina, secretina
Efecto alfa-adrenérgico Somatostatina
GH, Glucocorticoides Acidos grasos libres

Aminoacidos Cuerpos cetonicos



Somatostatina

Actua como un regulador paracrino, como un inhibidor de
diferentes hormonas: GH, TSH, Insulina, Glucagon, Gastrina, VIP,
Motilina, GIP, PTH y Calcitonina (también de Pepsina, Acido
clorhidrico, CCK).

También inhibe el vaciamiento gastrico, la motilidad duodenal, las
secreciones pancreatica y duodenal, la contraccion de la vesicula
biliar y la absorcion de glucosa y xilosa por el intestino delgado.

Su secrecion es estimulada por:

- Glucosa

- Aminoacidos

- Acidos grasos libres

- Acidificacion del contenido duodenal
- Algunas hormonas digestivas



Glandula Pineal
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Melatonina

“+ Hormona que participa en una gran variedad de
procesos celulares, neuroendocrinos y
neurofisioldgicos.

s Sintetizada a partir de un neurotransmisor
serotonina, el cual es un derivado del triptofano

“sEs producida por los pinealocitos.

s Constituyen fuentes extrapineales de Melatonina
el cerebelo, el tracto gastrointestinal y el sistema
Inmunitario

*»-Rene Descartes la califica como tercer ojo, porque
en su concepcion dualista, constituia la cede del alma



Melatonina. Funciones biologicas

d Sincronizar el ritmo
circadiano en diferentes
situaciones.

(1 Regulacién de los ciclos
sueno-vigilia.

(d Marcador enddcrino
estacional para la
reproduccion de muchas
especies estacionales.

(] Neutralizador directo de
radicales libres y potencia el
efecto de antioxidantes .

ANTIOXIDANTE

INMUNOMODULADOR



Muchas Gracias por su




