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58.1. Concepto de Hormona en los vertebrados

Las hormonas son sustancias secretadas por un érgano o tejido especializado que se vierten ala sangre
y, através de ella, alcanzan un érgano o tejido blanco, en el que ejercen un efecto especifico. El 6rgano
blanco se estimula ante la hormona por |a presencia de receptores especificos para dicha hormona en la
membrana citoplasmatica o en el citoplasmade las células del citado érgano. Las respuestas fisiol gicas de
las hormonas son més lentas que las producidas por el sistema nervioso, pero por otro lado son mas
duraderasy generalizadas.

Los 6rganos especializados en la secrecién de hormonas son las glandulas endocrinas (hipotalamo,
hipdfisis, tiroides, paratiroides, timo, tubo digestivo, pancreas, suprarrenales, rifiones, ovarios, placentay
testiculos). Ademas de las glandulas endocrinas, el sistema nervioso también produce hormonas
(neurosecrecion), llamandose a las hormonas segregas neurohormonas. La neurosecrecion implica
sintesis de neurohormonas en las neuronas, transporte de éstas a los axones, y eliminacion de las
neurohormonas a la sangre. Este proceso es una prueba mas de la relacion que existe entre el Sistema
Nerviosoy € Hormonal.

Existen méas de 70 hormonas; desde el punto de vista quimico, casi todas son péptidos, esteroides o
derivados de aminoé&cidos.

Los niveles o concentraciones de hormonas en sangre suelen ser muy bajos (10° - 10™ g/l) y se hallan
cuidadosamente regulados, de modo que siempre actlian con la intensidad requerida en cada momento. A
pesar de las bajas concentraciones, las hormonas afectan profundamente al metabolismo de las células
blanco o diana porque desencadenan en ellas procesos de amplificacion.

En consecuencia las hormonas tienen un interés bioldgico especial, porque permiten la regulacion
metabdlica a un nivel superior al molecular y celular. La regulacién hormonal es caracteristica del
metabolismo de los seres pluricelulares y permite las interacciones metabdlicas entre tejidos diferentesy a
menudo algjados. La diferenciacién celular es posible porque existe unaintegracion del metabolismo de
las diferentes células por medio de las hormonasy del sistema nervioso.

La endocrinologia es la ciencia que estudia las acciones hormonales'y sus anomalias. Desde €l punto de
vista clinico, se conocen muchas alteraciones, por exceso (hiperfuncién) o por defecto (hipofuncion), en
los niveles de produccién de determinadas hormonas.

58.1.1. Clasificaciéon de las hormonas

Las hormonas puede clasificarse atendiendo a diferentes criterios: estructura quimica, localizacion del
tejido secretor, funcion fisiol6gicay mecanismos de accién anivel bioquimico.

CLASIFICACION QUIMICA

Las hormonas que actuan en los vertebrados pueden ser:

- Péptidos, de muy distinta complejidad, desde glucoproteinas (hormona tiroestimulante o TSH),
pasando por proteinas simples (hormona del crecimiento o GH), hasta polipéptidos (el glucagdn

compuesto por 29 aminoéacidos) y oligopéptidos (vasopresina, 9 aminoacidos).

Hormonas derivadas de aminoacidos, como la triiodotironina del tiroides o la adrenalina de la médula
suprarrenal .

Hormonas esteroides. Son las segregadas por la corteza de las glandulas suprarrenales
(glucocorticoides y mineral ocorticoides), ovarios (estrégenosy progesterona), testicul os (andrégenos)
y placenta.

Hormonas derivadas de éacidos grasos (Prostaglandinas), derivadas del acido araquinédico y
segregadas por lavesicula seminal y otrostejidos eincluso en el sexo femenino.

2/15



www.eltemario.com Oposiciones Secundaria— Biologiay Geologia
© 1995 Miguel Sanchez Marin Temario especifico- Tema58

CLASIFICACION TOPOGRAFICA

Como ya hemos indicado, muchas hormonas se sintetizan en glandulas especializadas, de manera
exclusiva o casi exclusiva. En otros casos €l tejido secretor no presenta una localizacion individualizada,
sino que se halla difuso en uno o méas Organos no propiamente endocrinos (las hormonas
gastrointestinal es gastrinay secretina secretadas en diversos tramos del digestivo).

Las hormonas secretadas por glandulas endocrinas se pueden clasificar segin la glandula que las
produce. No todas las glandulas endocrinas tienen la misma importancia, pues algunas de €llas actlian
reguladas por otras.

A) Hipotadlamo. Es una parte del SNC, por lo que actla en respuesta a estimul os nerviosos. Sus funciones
son de dos tipos: secrecion de hormonas estimulantes o inhibidoras de la hipéfisis y secrecion de
hormonas (vasopresina 'y oxitocina) que emigran por via nerviosa a |ébulo posterior de la hipéfisis y
son secretadas por esta glandula.

B) Hipdfiss. Esta dividida en dos Iébulos: anterior y posterior. El 16bulo anterior esta conectado con el
hipotdlamo por via sanguinea y sus funcionamiento depende de las 'hormonas hipotal dmicas
liberadoras o inhibidoras. La hipodfisis anterior segrega hormonas estimulantes de las glandulas
periféricas (corticotropina, tirotropina,...). El I6bulo posterior de la hipéfisis acumula la vasopresina y
oxitocina llegadas del hipotdlamo a través de los axones de las neuronas secretoras y las libera a la
sangre.

C) Glandulasperiféricas: Son numerosas, y su actividad depende generalmente de la hipéfisis. Entre ellas
podemos citar: tiroides, suprarrenales, ovariosy testiculos. Las hormonas secretadas por las glandulas
periféricas actian sobre los tejidos blancos definitivos, gjerciendo sus acciones especificas.

CLASIFICACION FISIOLOGICA
Se pueden clasificar segun las principal es funciones organicas que modul an;

Crecimiento y desarrollo (GH o del crecimiento, TIT o triiodotironina).
Procesos digestivos: gastrina, secretina, pancreozimina, ...
Metabolismo intermediario: insulina, glucagon, cortisal,...

Filtracion renal: aldosterona, vasopresing, ...

Sexo 'y reproduccion: testosterona, estradiol, progesterona,...
Neurotransmision: endorfinas, noradrenalina, ...

CLASIFICACION BIOQUIMICA

Este criterio atiende a los mecanismos de accion hormonal a escala molecular. Las hormonas cuyos
mecani smos de accién se conoce pertenecen auno de estos dos grupos:

a) Hormonas que actian a nivel de membrana. Numerosos hormonas interaccionan con proteinas
especificas (receptores) en la membrana plasméatica de las células blanco y modifican algunas
propiedades de la membrana (permeabilidad, actividad de algin enzima intrinseco, etc.). La insulina
favorece el paso de glucosa desde la sangre ala célula, el glucagén activa el enzima adenilato ciclasa
de la membrana de las células hepéticas, etc. Estas modificaciones a nivel de membrana determinan
cambios en el metabolismo de las células sensibles a la hormona, como veremos en €l apartado
siguiente.

b) Hormonas que actan a nivel celular. Son otro grupo de hormonas, generalmente de tipo lipidico
(esteroides, TIT), que atraviesan la membrana celular y llegan hasta el ADN nuclear, modificando la
expresion genética. Estas hormonas activan determinados genes y asi se sintetizan determinadas
proteinas especificas.
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58.1.2. Mecanismos bioquimicos de accion Hormonal

HORMONAS QUE MODIFICAN LA ACTIVIDAD ADENILATO CICLASA

La mayoria de las hormonas que actlian a nivel de membrana lo hacen modificando la actividad de una
proteinaintrinseca de la propia membrana, la Adenilato ciclasa. Este sistema comprende:

Un receptor, especifico paralahormona, casi siempre de tipo proteico.

Lallamada proteina G otra proteina intrinseca de la membrana, que se activa por unién de GTP, en
presencia de lahormona.

LaAdenilato ciclasa, enzimaque catalizalaconversion del ATPen cAMP (3, 5' - AMP ciclico).

La hormona, casi siempre peptidica, no penetra en la célula blanco, sino que se une a receptor.

Evidentemente, sblo las células blanco poseen receptores especificos para la hormona a la cual son
sensibles. EI complejo hormona-receptor activa a la proteina G, que a su vez se une a GIP. El complgo
proteina GGTP es un modulador positivo de la adenilato ciclasa. En consecuencia, €l efecto de la hormona
consiste en activar laadenilato ciclasa, aumentando la concentracion intracelular de cCAMP.

El cAMP difunde facilmente, debido a su pequefio tamafio, y transmite la sefia recibida de la hormona. Se
dice por esto que el cAMP es el segundo mensajero de la hormona. Numerosas hormonas utilizan €l

CAMP. Se conocen otros segundos mensajeros, implicados en diferentes procesos de regulacion, como €
cGMPYy €l cation calcio.

El cAMP actla activando proteinquinasas especificas. Estas se unen al nuclettido a través de sus
subunidades reguladoras, con lo que quedan libres las subunidades cataliticas, que pueden fosforilar
diversas proteinas. Las proteinas asi fosforiladas suelen ser enzimas que se activan o inhiben, segln su
naturaleza:

E-OH + ATP%%® E-O-PO; + ADP

En general, los enzimas degradativos se activan por fosforilacion (como ocurre con la lipasa del tejido
adiposo) y lo contrario sucede con |os enzimas biosintéti cos (glucégeno sintetasa).

En resumen, la hormona (primer mensajero) actla en las células blanco, através del segundo mensajero,
activando o inhibiendo, por fosforilacion, a enzimas  preexistentes. Las distintas hormonas pueden
producir diferentes efectos en otras tantas células, alin a través del mismo segundo mensajero. Esto se
debe a que las células blanco, al igual que poseen receptores especificos para una determinada hormona,
disponen de proteinquinasas propiasy de otros enzimas caracteristicos.

Al cesar la accion hormonal, la adenilato ciclasa debe inactivarse, y el cAMP formado, destruirse. La
ciclasa se inactiva porque |a proteina G tiene actividad GTPasa, e hidrolizael GTP que lleva unido. Sélo en
presencia de la hormonavuelve laproteinaG aunirse al GTP. El cAMP se hidrolizadando 5'-AMP. Inhiben
esta hidrdlisis potenciando, por lo tanto el efecto del cAMP, sustancias como las prostaglandinas,

algunos alcaloides (cafeina).

HORMONASQUE ACTUAN A NIVEL CELULAR

La hormonas de naturaleza apolar, tras atravesar la membrana plasmética, se unen en el citosol a proteinas
receptoras especificas. EI complejo hormona-proteina receptora penetra en € nlcleo y activa (rara vez

inhibe) determinados genes, propios de cada hormona. Asi se aumenta (o disminuye) la biosintesis, y la
concentracion intracelular, de las proteinas correspondientes.

58.2. Glandulas y Hormonas humanas:

La produccion de hormonas esté regulada en muchos casos por un sistema feed-back negativo, que hace
que el exceso de una hormona vaya seguido de una disminucion en su produccién.

El control hormonal esté4 organizado en forma de pirdmide. Por gemplo, en € caso de las hormonas
segregadas por la hipéfisis ocurre de lasiguiente forma: el hipotdlamo segrega neurohormonas que vierten
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a sistema porta-hipofisario (parte del aparato circulatorio) y son conducidas posteriormente a la
adenohipofisis (hipdfisis anterior).

Una vez aqui, las neurohormonas estimulan a la hipéfisis para la secrecion de hormonas trépicas. Estas
hormonas son transportadas por la sangre para estimular las glandulas correspondientes (tiroides, corteza
suprarrenal, ovario y testiculo), que segregan, a su vez, que, ademas de actuar en el cuerpo, retroalimentan
la hipéfisis y € hipotdlamo para inhibir su actividad, y equilibran las secreciones respectivas de estos
organosy las glandul as destinatarias.

|  CENTRONERVIOSO SUPERIOR | €——

'

HIPOTALAMO | «—

v

FACTORESLIBERADORES

'

HIPOFIS'S | <+—

'

Hor monas tr éficas
otropicas

!

GLANDULA ENDOCRINA
BLANCO

v

HORMONAS

:

[ TEJIDOS |

En general, las glandulas endocrinas se componen de grupos de células secretoras de origen epitelial
rodeadas de tejido conectivo de sostén que les aporta vasos sanguineos y capilares linfaticos. La
hormona producida se libera en los espacios intersticiales desde los que se absorbe con rapidez hacia la
circulacion. Como sefial de su gran actividad, las células endocrinas se caracterizan por un nucleo
prominente y gran cantidad de organulos citoplasméticos (mitocondria, reticulo, aparato de Golgi y
vesicula secretora).

58.2.1. Neurohormonas del Hipotalamo: Factores liberadores

El control hipotaldmico de la secrecién de la adenchipdfisis o pitutaria anterior se realiza a través de las
hormonas liberadoras del hipotdlamo, por ejemplo, la hormona liberadora de la hormona estimulante del
tiroides (TSHRH). Esta hormonas liberadoras son conducidas desde la eminencia hipotal &mica media hasta
lahipofisis anterior através del sistema porta citado.
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En e hipotdlamo se segregan ocho diferentes neurchormonas, de las cuales seis estan producidas por la
eminenciamediay se encargan, como hemos dicho, de controlar la secrecion de otras tantas hormonas de
la hipdfisis anterior. Se les llama factores liberadores. Todos son activadores (los de las hormonas GH,
FSH, LH, TSH y ACTH), mientras que €l delaprolactinainhibe la secrecion de ésta.

Hay dos neurohormonas que no son factores liberadores: la oxitocinay la vasopresina. Se originan como
protohormonas en los ndcleos supradpticos y para ventriculares del hipotdlamo y se concentran en la
neurohipéfisis, donde se activan antes de salir alacirculacion general.

58.2.2. Anatomia de la Hipofisis

Laglandula pituitaria o hipdéfisises un anejo especializado del cerebro que secreta una serie de hormonas.
Se encuentraincluida casi por completo en una depresion 6sea del esfenoides (sillaturca). La hipdfisis es
un érgano pequefio, algo alargado, de un cm de didmetro aproximadamente y se sitUa inmediatamente por
debajo del tercer ventriculo en una cavidad ésea de la base del craneo. La glandula se divide en dos
partes: la anterior y la posterior, con un origen embrioldgico, unas funciones y unos mecanismos de
control completamente diferentes.

Estas hormonas, como acabamos de ver, intervienen en mecanismos no neurales através de los cuales €l
SNC integra 'y controla un conjunto de funciones corporales. Las hormonas hipofisarias se clasifican en
dos grupos:

a) Hormonas que actian directamente sobre tejidos no endocrinos: Hormona del crecimiento (GH), la
prolactina, la hormona antidiurética (ADH), la oxitocina 'y la hormona estimuladora de |os melanocitos
(MSH) secretada por lahipdéfisisintermedia

b) Hormonas trépicas: TSH (estimuladora del tiroides), FSH (estimuladora delosfoliculos), LH (Iuteinica),
ACTH (adrenocorticotropa).

NEUROHIPOFISIS

La pituitaria posterior o neurohipdéfisis o pars nerviosa, deriva del hipotalamo con el que permanece unido
a través del tallo hipofisario. Contiene axones amielinicos de células neurosecretoras localizadas en el

hipotéamo.

Se secretan las siguientes hormonas. la ADH o vasopresina y la oxitocina. La ADH se sintetiza en los
cuerpos neuronales del ntcleo supradptico y la oxitocina en las del niicleo para ventricular del hipotalamo.
Combinadas con ducoproteinas, las hormonas descienden a lo largo del tallo hipofisario hasta la

neurohipéfisis donde se almacena en | as porciones terminal es dilatadas de los axones. La liberacion de las
hormonas se controla directamente a través de impulsos nerviosos que llegan a hipotdlamo
(neur osecr ecion).

La oxitocina determinala contraccion de la musculaturalisa del Utero facilitando la expulsién del feto en el
parto 'y activa la eyeccion de leche en las glandulas mamarias después de é. La vasopresina o ADH

favorece laretencion de agua por €l rifién.

Ladiabetes insipida se produce por una escasa secrecién de la ADH. Sus efectos son: poliuria (hasta 30 o

40 litros diarios), polidipsia (intensa sed que induce a beber grandes cantidades de liquido). Si la falta de
secrecion se debe a unalesion la Gnica solucién es lainyeccion de vasopresina.

ADENOHIPOFISIS
La pituitaria anterior surge de un crecimiento de la bolsa de Rathke (techo de la primitiva cavidad oral);

rodea |a parte anterior de la neurohipdfisis. Restos de esta primitiva bolsa de Rathke separa a esta parte de
lahipéfisis delaparsintermedia
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La hipdfisis anterior (adenohipdfisis) tiene la estructura tipica de las glandulas endocrinas de origen
epitelial similar ala de otras glandulas del organismo. Secretan tanto hormonas trépicas (ACTH, TSH, LH,
FSH), como de accion directa (GH y LTH prolactina o lactotropa).

| ADENOHIPOFISIS |

TSH FSH LH PROLACTINA ACTH GH
TIROIDES OVARIOYy TESTICULO: GLANDULAS CORTEZA CRECIMIENTO
TESTICULO Produccion MAMARIAS.: SUPRARRENAL
Maduracién del testosterona Secrecion de : Corticoides,

foliculoy OVARIO: leche Androgenos y
delos Produccién otras
espermatozoides del cuerpo Itteo

TIROXINA (T3) L

PROGESTERONA

Las células secretoras de la hormona del crecimiento (GH) son las més numerosas (50 % del total). El

enanismo y el gigantismo hipofisario estén causados, respectivamente, por la hipo e hipersecrecién de la
hormona GH en el periodo de desarrollo de una persona. Los enanos y gigantes hipofisarios son

individuos normales y bien proporcionados, capaces de madurar sexualmente y procrear. Cuando la fase
de crecimiento ya ha finalizado, la excesiva secrecion de GH originaacromegalia: crecimiento de las partes
distales del cuerpo (pies, manos, mandibulas, etc.)

Las células secretoras de la prolactina suponen un 20 % y su nimero aumenta durante la gestacion. Esta
hormona estaimplicada en el control de la produccion de leche durante lalactancia.

Otro 20 % de la masa celular de la adenohipdfisis secreta la hormona ACTH. Setrata de un polipéptido del
que deriva la lipotropina (regula el metabolismo lipidico), endorfinas (opiaceos endégenos) y distintas
clases de M SH, responsabl es de Ia hi perpigmentaci 6n asociada a la hiperproduccion de ACTH.

Las células secretoras de la T'SH son menos numerosas (5 %), asi como |as secretoras de las hormonas
gonadotropas (FSHy LH) gue constituyen el otro 5%.

La pars intermedia deriva embriol 6gicamente de | as células epiteliales que revisten la bolsa de Rathke, en
ella se sintetizay se secretala hormona estimuladora de los melanocitos (M SH), pero en los humanos esta
pars intermedia es rudimentaria y se conoce mal laimportancia fisiolégica de laMSH y cédmo se regula su
secrecion. La MSH esta implicada en la sintesis de melanina por los melanocitos de la piel de modo que
favorece |a hiperpigmentacion de la misma.

58.2.3. Anatomia del Tiroides. Hormonas

El tiroides es una glandula endocrina lobulada que se localizaen el cuello delante de la parte superior de la
traquea. Deriva de las células epiteliales de lalenguafetal, menos las células secretoras de calcitonina que
derivan de la cuarta bolsa branquial. Esta rodeado por una capsula externa de conjuntivo laxo y una
interna de tejido fibroelastico de colageno que divide la glandula en 16bulos. A través de estos septos
recibe la glandula un rico aporte vascular, linfatico y nervioso. La actividad secretora y sintética del
tiroides estaregulada, como yadijimosal hablar de laneurohipdfisis, por laTSH.
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Peroxidasa
I P | |, T3 nnsnvne Sangre (transportados por la
Bomba de ioduros alblimina)
Tiroglobulina
(TIROSINA)
4(TIROXINA) | %% ® Sangre

FOLiCUO TIROIDEO

La glandula tiroidea muestra caracteristicas Unicas en relacion con otras glandulas endocrinas, ya que
almacena grandes cantidades de hormona en forma inactiva en unos compartimentos. extracelulares
(foliculos), lo que le diferencia de la mayoria de | as glandul as que sélo al macenan pequefias cantidades de
hormona dentro de las célul as.

Sus unidades funcionales son los foliculos tiroideos revestidos por células epiteliales cubicas. Estas se
encargan de la sintesis y secrecion de las hormonas iodadas T; y T, Los foliculos estéan llenos de un
complejo glucoproteico (tiroglobulina) en el que se amacenan las hormonas tiroideas antes de ser
secretadas.

Las células foliculares concentran el yodo que captan de la sangre a través de una bomba de yodo
presente en la porcion basal de la membrana celular. Unavez en el interior de lacélula, el yodo se oxiday
se transporta hacia la membrana de la célula folicular para liberarse hacia la luz del foliculo. Mientras, la
tiroglobulina se sintetiza en el reticulo de las células foliculares y, por exocitosis, sale alaluz folicular. El
yodo se combina con los aminodcidos tirosina de la tiroglobulina formando las hormonas
triyodotiroglobulina (T5) y tetrayodotiroglobulina o tiroxina (T,). De nuevo lascélulas foliculares captan el
complejo hormonartiroglobulinay, en sus lisosomas; se separan la hormonade latiroglobulinay se libera
hacia la corriente sanguinea por donde circulan ligadas a proteinas transportadoras del grupo de las
albiminas. La T, se convierte en T; en la circulacion general mediante la eliminacion de una yodotironina,
aungue se secreta una pequefia cantidad de T directamente.

Estas hormonas controlan el metabolismo basal € erciendo un importante papel sobre el crecimiento y
maduracién, en especial del tejido nervioso. Aumentan la utilizacion celular de la glucosa, incrementan la
sintesis proteicay enzimética, movilizan los depositos de grasa, etc.

La enfermedad del mixedema est& causado por la hipofuncién del tiroides. Sus sintomas son: bajo
metabolismo, temperatura corpora inferior_a la normal, piel fria, escasa sudoracion, mala memoria y
tendencia a la obesidad. Una variedad mas benigna es el bocio simple o endémico, debido a una dieta
escasa en yodo. En este caso, €l tiroides aumenta de tamafio debido alaacumulacién del coloide folicular
(tiroglobulina). Se combate ingiriendo sal yodada.

El hipotiroidismo infantil origina el cretinismo, caracterizado por baja estatura (enanismo hipotiroideo),
escaso desarrollo mental, no maduracion de los érganos sexuales y obesidad abdominal.

El bocio exoftdlmico o enfermedad de Graves-Basedow, estd causado por la hiperfuncion del tiroides, el
cua aumenta de volumen; produciéndose  un exceso de T;y T, ES caracteristico la protusién de las
Orbitas oculares hacia fuera (exoftdmia). Los sintomas son: incremento del metabolismo basal, piel caliente
y abundante sudoracion, taquicardia, aumento de excitabilidad nerviosay tendencia a la pérdida de peso.
Se puede curar mediante rayos X o extirpando €l tiroides.

Hay un segundo tipo de células secretoras (células C), dispersas o0 agrupadas entre los foliculos (células
par afoliculares), encargadas de la secrecion de la calcitonina en respuesta al nivel de Ca™. Su origen
embriol 6gico es diferente.

La calcitonina es una hormona polipeptidica que regula los niveles séricos de Ca*™ junto con la hormona
paratiroidea. Hace descender los niveles de Ca™ a inhibir € ritmo de decalcificacion del hueso por los
osteoclastos, estimulando a la vez la actividad osteoblastica (hipocalcemia). A la vez, aumenta la
eliminacion de Ca*™ por laorina (hipercalcinuria).
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58.2.4. Anatomia del Paratiroides. Hormonas

Las paratiroides son pequefias glandulas endocrinas ovales que se encuentran en intima relacién con el
tiroides. Se trata de dos pares de glandulas, situadas detréas del tiroides. Se originan a partir de laterceray
cuarta bolsas branquiales (faringeas).
Tiene dos tipos de células: célulasprincipales, |lamas abundantesy secretoras de paratohormona (un 20
% del total); y lasoxifilicas, de mayor tamafio, aumentan con la edad, no secretan hormonasy seignorasu
funcién.
Regula el metabolismo del Cay del P mediante la hormona paratiroidea (par atohormona), que elevael Ca*™
Sérico por tres mecanismos:
- Acciodn directa sobre el hueso, aumentando la actividad de |os osteoclastos y facilitando laroturade la
matriz bsea.
Accién directa sobre el rifion, aumentando la reabsorcién del Ca™ y disminuyendo ladeionesfosfato
del filtrado glomerular anivel tubular.
Facilitando laabsorcion de Ca*™ anivel intestinal, accion en la que es ayudada por lavitamina D.

La secrecion de paratohormona se estimula por el descenso de |os niveles séricos de Ca™™. Estos niveles
se mantienen en un rango muy estrecho por la accion conjuntade la paratohormonay delacalcitonina. La
paratohormona es el principal factor regulador de los niveles de calcemiay es esencia para la vida,

mientras que la calcitonina, como hemos visto, representa un mecanismo complementario que permite un
control masfino sin que seaimprescindible paralavida.

| TIROIDES (c. parafoliculares) |

Dieta CALCITONINA
I ncremento del Ca
en la sangre
CALCIO EN LA SANGRE Yoo YaYaYaVaYaYaYaYaYaYa CALCIOENLOS
® HUESOS
= Y YaYaYa Yoo YVaVaYaYaYa
7
Pérdidade Qa
(rifion, intest.
sminuciéon de Ca PARATOHORMONA

en la sangre

l PARATIROIDES |

L a tetania hipocal cémica puede aparecer por una extirpacion inadvertida del paratiroides. La ausenciadela
paratohormona determina una importante disminucién de la calcemia, lo que conduce a un aumento de la
excitabilidad nerviosa traducida en contracciones incontrol adas (espasmos) de los muscul os esquel éticos
y los de lalaringe., que pueden ocasionar lamuerte.

58.2.5. Anatomia de las glandulas suprarrenales. Hormonas:

Las glandulas suprarrenales (adrenales) son pequefias estructuras endocrinas aplanadas situadas encima
de cada rifién. Estan divididas anatémicay fisiol6gicamente en dos: corteza y médula Presentan una
capsula fibrosa densa que le proporciona soporte externo para la delicada trama de col dgeno sobre la que
se organizan las células secretoras. El aporte vascular de la glandula se debe a un plexo de tres arterias en
€l seno delacapsula. Lamédulaesirrigada por delgadas arterias que desciende del plexo capsular.

CORTEZA
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La corteza adrenal tiene origen mesodérmico, segrega hormonas esteroideas: glucocorticoides,
mineralocorticoides y hormonas sexuales; su secrecién esta controlada por la ACTH. Consta de tres
zonas:
Zona glomerular, por debajo de la capsula, esta formada por acimulos redondeados de células, en los
que se segregan los mineral ocorticoides, sobre todo aldosterona.
Zonafascicular. Eslamas gruesa de latres, esta formada por cordones estrechos de células secretoras.
Segrega glucocorticoides, sobre todo cortisol y, aunque en pequefias cantidades, hormonas sexuales
androgénicas.
Zonareticular. estd adyacente ala médulay se compone de células pequefias densamente agrupadas
en cordones irregulares. Produce pequefias cantidades de andrégenos y glucocorticoides.

Entre los miner alocor ticoides se encuentran la desoxicorticosteronay la aldosterona, todas controlan
el metabolismo de las sales minerales. La aldosterona regulalos niveles de sodio y de potasio estimulando
la bomba de Na de las membranas celulares, sobre todo, anivel del tibulo renal. También interviene en el

control de la presion sanguinea a través del sistema renina-angiotensina-al dosterona, controlado por el

aparato yuxtaglomerular renal. La secrecién de laaldosterona es independiente delaACTH.

La corticoliberina hipotalamica (C.RH) activa la secrecién hipofisaria de ACTH y esta estimula |a corteza

suprarrenal para producir glucocorticoides. Los principales son e cortisol, la cortisona y la
corticosterona. Principalmente regulan el metabolismo de los glicidos, pero también en menor proporcion
el delas proteinasy los lipidos. El cortisol y otros corticoides, como veremos mas adelante, tiene efectos
antagonicos a los de la insulina. Favorece la degradacion de proteinas y la liberacién de lipidos de los
depositos tisulares.

En la zona mas profunda de la corteza adrenal se forman las hormonas sexuales tanto masculinas
(andrégenos) como femeninas (estrdgenos). Su secrecion esta también. controlada por la ACTH
hipofisaria.

Algunas de | as enfermedades derivadas de un mal funcionamiento de la corteza adrenal son:

B sindrome androgenital esta provocado por una secrecion excesiva de andrégenos adrenales.
Cuando esto ocurre en el sexo masculino durante la infancia, se produce una pseudopubertad precoz,
con desarrollo prematura de las caracteristicas sexual es secundarias masculinas. En el sexo femenino, €l
exceso de andrégenos adrenales induce fenémenos de virilizacion (en el estado adulto) y
pseudohermafroditismo (si ocurre en el feto antes de la duodécima semana de gestacion).

El sindrome de Conn es causado por un exceso de mineral ocorticoides producido por tumores en la
corteza adrenal. Los principales sintomas son: alcalosis hipopotasémica en la sangre, hipertension,
poliuriay tetania.

El- sindrome de Cushing se produce por hipersecrecién de glucocorticoides. Los sintomas son:
aumento del catabolismo proteico (escaso desarrollo muscular), acumulacién de grasa en e abdomen,
caray espalda, hipertension y osteoporosis (desmineralizacion y ablandamiento éseo).

La enfermedad de Addison aparece ante una hipofuncion de la corteza adrenal debida a su extirpacion,
a cancer adrenal o determinadas enfermedades. L os sintomas son: gran pigmentacién de ciertas areas
corporales (nalgas, cicatrices, aureolas mamarias), hipotensiéon y debilidad muscular. Se trata
administrando cortisona o algun esteroide sintético afin.

MEDULA

La médula adrenal, de origen ectodérmico, produce adrenalina y noradrenalina, denominandose en
conjunto catecolaminas. adrenalina (80 %) y noradrenalina (20 %), denominadas también hormonas de la
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emocion, se producen abundantemente en situaciones de stress, terror, ansiedad, etc *. Esta compuesta de
acumulos de células secretoras muy agrupadas apoyadas en una trama de coldgeno con numerosos
capilares.

A diferencia de lo que ocurre en la mayoria de las glandulas endocrinas, las catecolaminas no se segregan
de forma continua, sino que se almacenan en granul os citoplasmaticos y solo se liberan en respuesta alas
estimulaciones nerviosas, de un modo semejante al que controla la secrecion de neurotransmisores en las
terminal es nerviosas.

La funcién de la adrenalina y de la noradrenalina es preparar a individuo para enfrentarse a lo que le
amenaza, es decir, poner en estado de alerta. La secrecion de las catecolaminas medulares esta regulada
directamente por €l Sistema Nervioso Simpatico.

Los efectos de la adrenalina, entre otros, son: Incremento de lafuerzay frecuencia cardiaca, dilatacion de
los vasos coronarios, vasodilatacion general, incremento del gasto cardiaco e incremento de la
glucogenolisis.

Los de la noradrenalina son: Incremento de la fuerza y frecuencia cardiaca, dilatacién de los vasos
coronarios, vasoconstriccion general, descenso del gasto cardiaco e incremento de la glucogenadlisis en
menor proporcién que laadrenalina. (Ver, en €l apartado siguiente, laregulacién de laglucemia).

58.2.6. El pancreas. Hormonas: Insulinay Glucagén

El pancreas no es s6lo una importante glandula exocrina, sino que tiene también una i mportante actividad
endocrina. La porcién endocrina del pancreas esta compuesta por los islotes de Langerhans. Son
acumulos de células secretoras rodeadas de colageno con abundante red capilar; en torno a cada islote
hay una delgada cipsula. Cadaislote estairrigado por tres arteriolas.

Se distinguen tres tipos de células secretoras: células a, que segregan glucagén (20 %) y se disponen en
la periferiade cadaislote; células 3, que segregan insulina, y célulasd, cuya mision no es bien conocida, al
parecer segregan somatostatina. Glucagon e insulina tienen naturaleza polipeptidica y controlan, junto a
otras hormonas, los niveles de glucosa sanguineos (glucemia); lainsulina disminuyéndolos, y €l glucagén
aumentandol os.

HORMONAS QUE REGULAN LA GLUCEMIA

El aporte continuo de glucosa es una necesidad para todas las células de nuestro organismo. De ahi la
necesidad de regular su concentracién en |la sangre. Este nivel oscila entre 1'2 g/l de plasma, después de
las comidas, y 0'8 g/I, después del ayuno nocturno. Esta regulacion requiere la accidn concertada de varias
hormonas procedentes al menos de cinco glandul as endocrinas.

La glucosa sanguinea tiene dos origenes principales: la dieta que aporta glucidos y aminoécidos
glucogénicos, y las reservas endégenas (glucégeno hepatico y muscular y proteinas musculares. Asi
podemos distinguir dos situaciones distintas;

A. Despuésdela comida

Ladigestion de los alimentos esta sometida a control hormonal: la gastrina, secretina, pancreozimina, etc.,
estimulan la secrecion de los jugos adecuados, en e momento preciso. Pero ademas al tubo digestivo
Ilegan otras hormonas (glucagon intestinal, somatostatina) que van ainfluir positivamente en laregulacion
posterior de la glucemia. La presencia de glucosa en exceso y la estimulacion producida por el glucagén
determinala secrecion pancredtica de lainsulina.
Lainsulinaactla por un mecanismo alin no esclarecido:

favorece la entrada de glucosa en las células hepaticas, musculares y adiposas,

favorece la sintesis de glucdgeno en higado y misculo y de grasas en €l tejido adiposo,

con todo ello hace descender |os niveles de glucosa en sangre, y favorece la sintesis de proteinas.

! Al parecer también se segregan encefalinas, péptidos opiéceos que pueden intervenir en el control del
dolor.
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L a somatostatina, segregada por €l digestivo, pancreas e hipotdlamo, inhibe la secrecion de GH (hormona
del crecimiento) y otras hormonas hipofisarias y regula los niveles de insulina y de glucagén. Como
resultado final, estas hormonas son hipoglucemiantes y permiten almacenar reservas en forma de
glucogeno (hepatico y muscular), grasas (tejido adiposo) y proteinas (muscul o).

B. En ayunas

L a glucosa sanguinea se obtiene del glucégeno (hepético principalmente) y de la gluconeogénesis (a partir
de proteinas musculares). Esto se consigue por la accion de varias hormonas.

B glucagdn, segregado por el pancreas y por €l tubo digestivo, estimula, a través del CAMP como
segundo mensgjero, la glucogenolisis del higado, pero no del musculo. Asi consigue elevar laglucemia de
forma lenta y duradera. Activa también la lipasa de los aipocitos y favorece la liberacién de acidos
grasos. En cambio, inhibe laglucolisis de laglucosa alactato.

Aumento de glucosa Disminucién de
en la sangre glucosa en sangre
Liberacién de Liberacién de
insulina glucagoén
Fijaciéon deinsulina Fijacion del
en glucagén a
receptores de memb. receptor es de memb.
Exocitosis de Activacion de la
mol éculas adenilato ciclasa

de glucosa per measa

Aumenta la
activacion dela * %

glucégeno
sintetasa
Aumentala Aumento del AM
per meabi - - R\
lidad celular
Activ. Activ. dela
quinasa glucégeno
e fosoforilas
Inhibbicion a
glucdgeno
sintetasa
Eliminacion de la i N Liberacién de A/
—Pp |glucosadelasangrey glucosa
formacion de alasangre
glucégeno

Laadrenalina, secretada por lamédula suprarrenal en situacion de stress, tiene efectos mas agudos:
- facilitalarépida glucogenolisis en higado y en masculo (también através del cCAMP),
estimulalalipasade los adipocitos y favorece laliberacion de acidosgrasos,
inhibe |a captacion de glucosa sanguinea por el muasculo, que consume con preferencia acidos grasos,
inhibe la secrecién deinsulinay favorece lade glucagon,
estimulalaglucalisis, laactividad cardiacay aumentala presién sanguinea.

La hormona GH (somatotropina hipofisaria), aparte de estimular €l crecimiento éseo y muscular, es

hiperglucemiante y su secrecion excesiva puede inhibir la secrecion de insulina hasta instaurar un cuadro
diabético.
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El cortisol y otros glucocorticoides tienen efectos opuestos en gran medida alos de lainsulina:
- estimulan lagluconeogénesis a partir de proteinas,
disminuyen la utilizacion de glucosa en tejidos periféricos; por ello,
aumentan €l nivel de glucosaen sangrey favorecen la sintesis de glucégeno en el higado,
estimulan la oxidacion de &cidos grasos y la cetogénesis.

La accién conjunta de estas hormonas permite mantener la glucemia en niveles superiores a 0'5 g/l, incluso
después de 30 o 60 dias de ayuno absoluto. Estos niveles son indispensables para mantener la actividad
cerebral.

Ladiabetes mellitus se debe ala ausencia o disminucién de lainsulina pancreética por alguna lesion del
pancreas que afecte a las células B de los islotes de Langerhans. Los tres sintomas basicos de la diabetes
son: poliuria (eliminacién de grandes cantidades de orina), polidipsia (ingestion de un volumen elevado de
liquido) y polifagia (incremento del apetito). Sintomas adicionales, como hemos visto, son: hiperglucemia,
glucosuria, aumento del catabolismo proteico y lipidico (cuerpos ceténicos en el aliento de |os diabéticos),
pérdidade peso y acidosis sanguinea.

Una grave deficiencia de insulina provoca el comay conduce a la muerte por acidosis y deshidratacion
extrema. L os diabéticos, para sobrevivir, deben inyectarse periodicamente insulina.

58.2.7. Hormonas sexuales

Las gonadas se encargan también de segregar hormonas sexuales que controlan la - diferenciacion y el
desarrollo de los 6rganos genitales y la manifestacion de los caracteres sexuales primariosy secundarios.
Las hormonas masculinas son los androgenos y las femeninas estrégenos. Cada gonada produce
hormonas propias de su sexo, pero también una pequefia cantidad de las del sexo opuesto. La
progesterona y relaxina son segregadas también por el ovario, y estan elacionadas, también, con la
reproduccién. Salvo larelaxina, que es un polipéptido, €l resto de hormas sexual es son esteroides.

L os andrégenos se producen en las células intersticiales (de Leydig) del testiculo. Entre ellos estén la
testosterona, androsteronay la epiandrosterona. Estas células se localizan en €l tgjido intersticial de
sostén entre los tubos seminiferos del testiculo. Estan inmersas entre los ricos plexos capilares
sanguineos y linféticos que rodean los tubos seminiferos. En el hombre, pero no en otras especies, las
células de L eyding contienen cristal es citopl asmaticos (cristales de Reinke) de funcidn desconocida.

Los estrogenos son segregados por las células de la teca uterina de los foliculos ovéricos, por la
placentay las célulasdel cuerpo amarillo. Los principales son €l estradiol y laestrona.

La relaxina es producida por las células del cuerpo amarillo y su mision consiste en provocar la
relgjacion delasinfisisdel pubis parafacilitar lasalida del feto en el momento del parto.

Las hormonas sexuales proporcionan otro buen ejemplo de regulacion concertada de fenémenos
fisiolégicos complejos. El factor de liberacién del hipotdlamo (gonadoliberina o Gn.RH), de naturaleza
peptidica, estimula a la hipdéfisis anterior para la secrecion de las hormonas glucoproteicas foliculo
estimulante (FSH) y luteinizante (LH), que se vierten a torrente sanguineo y llegan a las génadas. La
respuesta de las gonadas depende del sexo.

En & hombre, la FSH estimula la formacion y maduracion de los espermatozoides y la LH (también se le
[lama ICSH u hormona estimuladora de las células intersticiales) estimula la secrecién de testosterona por
las células intersticiales del testiculo. La testosterona es un esteroide de efectos virilizantes; estimula es
desarrollo musculo-esquelético y los caracteres sexuales masculinos. A su vez la testosterona controla,
por un sistema feed-back negativo, la secrecion de las hormonas hipotélamo -hipofisarias que estimulan el
testiculo.

En la mujer se secretan las mismas hormonas hipotalamicas e hipofisarias, solo que sus niveles varian
ciclicamente, con un periodo aproximado de 28 dias. La FSH estimula en la mujer € crecimiento y
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maduracién del 6vulo (uno por ciclo) y la produccion de estrogenos por parte del ovario. Los estrogenos
son hormonas feminizantes: son responsables de los caracteres sexuales femeninos y en especial del

desarrollo de las mamas. La hormona LH presenta un aumento brusco en la mitad del ciclo (dia 14). Este
aumento provoca la ruptura del foliculo maduro y laovulacién, que coincide con el aumento de lat?basal.
El foliculo, tras la ovulacién, estimulado también por la LH, da origen a cuerpo lGteo o cuerpo amarillo,
gue produce la hormona progesterona durante la segunda mitad del ciclo. Tanto los estrégenos como la
progesterona tiene la capacidad de inhibir € sistema hipotdamo-hipdéfisis. La accion combinada de los
estrogenos y la progesterona modifica periédicamente la mucosa uterina. En la primera mitad del ciclo, la
preponderancia de estrogenos engrosa €l epitelio uterino (fase proliferativa). En la segunda mitad, la
progesterona aumenta la vascul arizacion del epitelio y favorece la secrecion de sustancias que facilitarian
laimplantacion del 6vulo fecundado (fase secretora). Si no hay fecundacion, el cuerpo I(teo degenera, y
la caida de niveles hormonales en la cuarta semana restringe la irrigacion de la mucosa uterina; esto
determina el desprendimiento y eliminacion de dicha mucosa con la consabida hemorragia (menstruacion).
Asi concluyeel cicloy comienzael siguiente.

Cuando hay fecundacién, el cuerpo liteo no degenera, y sigue segregando progesterona. EI' 6vulo
fecundado (en la fase de blastocisto) se implanta en la mucosa uterina, nutriéndose de sus secreciones. El
desarrollo embrionario ncluye la formacién de la placenta que, entre otras cosas, segrega hormonas
analogas a las hipofisarias y sexuales. gonadotropina corionica (similar ala LH y FSH), somatotropina
coriénica o lactégeno placentario (similar a GH y prolactina), estrégenos y progesterona. Los niveles de
estas dos Ultimas aumentan mucho durante el embarazo, y decaen bruscamente al final del mismo. La
eliminacién de laplacenta en el alumbramiento desinhibe la secrecion de prolactina hipofisaria, y ésta actia
sobre las glandulas mamarias, desarrolladas por el efecto de estrégenos y progesterona, permitiendo la
produccién de leche.

La succién del pezén materno por el recién nacido estimula la secrecion hipofisaria de oxitocina que tiene
dos efectos principales: favorecer la secrecion lactea y contraer la musculatura uterina para reducir €l
tamafio de este érgano, volviéndol o progresivamente alanormalidad.

58.2.8. El sistema endocrino gastrointestinal

Dispersa en lamucosa del tubo digestivo y del pancreas se identifican un conjunto de células endocrinas
gue segregan péptidos y hormonas aminicas. Gastrina, secretina, colecistoquinina (CCK), serotonina y
otras muchas sustancias de descubrimiento reciente (enteroglucagon, somatostatina, sustancia P,
polipéptido inhibidor gastrico GIP), motilina, etc.). Estas hormonas regulan coordinadamente la mayor
parte de las actividades del tubo digestivo que guardan relacion con el sistema nervioso autdbnomo.

Estas células endocrinas selocalizan a cualquier nivel delamucosadigestiva. Se llaman células abiertas, a
las que comunican con la luz intestinal directamente, y células cerradas a las que se localizan més
profundamente. Las células responsables de la secrecion de una hormona determinada suelen localizarse
en una zona concreta del tubo, pero hay solapamiento en dichadistribucién. Asi, por g emplo, lascélulas
secretoras de gastrina se localizanen el cuerpo del estémago, en el duodeno y en el pancreas.

Las células endocrinas del tubo digestivo comparten caracteristicas ultraestructurales, pero se pueden
subdividir hasta en 20 tipos distintos en funcién de su morfologia, tamafio, densidad de sus granos
secretores, etc. Para nombrar las células se suele utilizar alguna de las letras de |a palabra que designa la
hormona. Ejemplo, las células productoras de gastrinase le [laman células G.

Hay algunos productos de secrecion que pueden o no ser considerados como hormonas, ya que algunos
e ellos solo tienen actividad local. Asi, por jemplo, la serotonina, un producto constrictor muscular a nivel
local, no se considera una hormona al carecer de efectos a nivel sistémico. Se ha empleado €l término
"paracrino” para denominar a estos mensajeros quimicos que sblo actlian en células y tejidos adyacentes
0 préximos.

Algunos de los productos de secrecién del tracto gastrointestinal como la gastrina, la CCK, serotonina,
etc., también se encuentran a nivel cerebral actuando como neurotransmisores. De hecho éste parece ser
su mecanismo de accién. A continuacion resefiamos la funcion especifica de alguna de las hormonas
gastrointestinales.

| Gléndula endocrina Hormona | Accién principal |
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Mucosa gastrica Gastrina Activalasecrecion gastrica
Enterogastrona Disminuye secrecion gastrica
Mucosa duodenal Pancreocimina Activa secrecion pancredtica
Secretina Activa secrecién pancredtica
CCK Induce laexpulsion de bilis
Mucosa intestinal Enterocrinina Activa secrecion intestinal

58.2.9. Otros 6rganos con mision endocrina:

En la via respiratoria inferior se encuentra un sistema de células endocrinas dispersss productoras de
péptidos y aminas andlogo al descrito en el tubo digestivo y que guarda probablemente relacion con la
regulacion local y autonoma de la funcidn de la via respiratoria especialmente en la infancia. Las células
endocrinas se disponen individualmente dispersas en el epitelio, o bien en acimul os que hacen protusién
hacia la luz del tubo y producen un conjunto de sustancias entre las que se incluyen la serotonina la
calcitonina, etc.

Células yuxtaglomerulares del rifibn segregan Renina que activa el complejo  angiotensindgeno-
angiotensina (ver tema 52, regulacion de la excrecion renal).
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