Fiziologia glandelor endocrine

Curs 1
Hipotalamusul endocrin

Hormonii hipofizari



1. Hipotalamusul endocrin

ipotalamusul este 0 zona integrativa importanta pentru
functia endocrina, metabolica, vegetativa si
comportamentala:

Hipotalamus [] procesarea informatiilor
[1 optimizarea raspunsului
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Axul hipotalamo-hipofizar
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Axul hipotalamo-hipofizar = conexiune importanta:

» cu hipofiza anterioara: neuro-sanguina (sistem port)

» cu hipofiza posterioara: nervoasa (tract hipotalamo-hipofizar)

Hipotalamus anterior
Neuroni @ Neuront
parvocelulari magnocelulari

Artera
hipofizara

(Sistem
port) Ol

hipofiza anterioara hipofiza posterioara
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Tipurile de neurohormoni hipotalamici:

Hipotalamus anterior
Rol local 4 3) Neurotransmitatori

4)

(NA, Dopamina, Serotonina)

Cibernine — Rol paracrin

Neuroni
ADH/OX magnocelulari

Neuroni
1) RH /Ig?parvocelulari

2)
Artera
hipofizara \/
. SRR B )
(Slstem ----- RHAH l
. Tropi |__ ADHW/OXT

2004

hipofiza anterioara

hipofiza posterioara

Carmen Bunu



!- | Neurosecretiile hipotalamice sunt de 4 tipuri:

1) Hormoni eliberatori (RH - liberine) si inhibitori (IH -
statine)

»>structura: polipeptide
»rol: controleaza activitatea secretorie a adenohipofizer:
v" Liberinele (RH) [ secretia h. adenohipofizari

v' Statinele (IH) (1  secretia h. adenohipofizari
»>tipuri:- TRH - tireoliberina,
- CRH - corticoliberina,
- LRH (GnRH) - gonadoliberina,
- GRH - somatoliberina + GIH - somatostatina,
- PIH (hormonul inhibitor al prolactinei) = DOPA
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Neurosecretiile hipotalamice

\ 4
» Transportx

-initial prin axonii neuronilor

\4

_ulterior prin sistemul port hi

inteza: 1in corpi neuronilor parvocelular: din
hipotalamusul anterior LI RH/IH

pofizar (dubla

capilarizare) [l asigura trecerea RH/IH in

sange s1 apo1 din sange 1n ac

enohipofiza

> Actiune: la nivelul structurilor adenohipofizei

[]

efect reglator (stimulator sau ihibitor pe
secretia de hormoni trop1 adenohipofizari)
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Neurosecretiile hipotalamice

ontrolul secretiei de RH si IH

1. Mecanism nervos - predominant inhibitor

2. Tripla retroactiune = triplul feedback (predominant
inhibitor):
* lung: t hormonilor din glanda tinta [l  secretia RH si

| trop1 hipofizari

e scurt: t hormonilor trop1 hipofizar1 [II  secretia RH
e ultrascurt: 1+ RH [  propria lor secretie

3. Concentratia plasmatica a unor substante ( AA, Gl)

4. Cibernine

5. Hormonii epifizari

» Patologic: distructia hipotalamusului induce hipofunctie
adenohipofizara asociata cu cresterea concentratier de PRL.
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| Neurosecretiile hipotalamice

2) Neurohormoni retrohipofizari (ADH si OXT)

» Sinteza: hipotalamus anterior - in neuronii magnocelulars
l din nuclen supraoptic si1 paraventricular

» Transport: tractul hipotalamo-hipofizar = axonii
neuronilor hipotalamici

» Depozit: hipofiza posterioara de unde sunt eliberati la
nevoie
3) Neurotransmitatorii
s NA —, locus coeruleus
» Sinteza”_, Dopamina _, substanta neagra
. Serotonina _, nucleul rafeului

» Rol: reglarea locala a functiei neuroendocrine a
hipotalamusului.
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| Neurosecretiile hipotalamice

4) Ciberninele
» Sunt neuropeptide cu rol paracrin (actiune la distanta):
rol analgezic ~ opiul
» Endorfine si encefalineéi termoreglare
(opiati1 endogeni) \ reglarea aportului

alimentar
> o sif3 MSH > lipoliza
» ACTH > rol in procesele de memorie s1
invatare
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2. Hormonul de crestere (GH) (STH)

B POlipeptid sintetizat de adenohipofiza
>GH{T la cop11 (60 ng/ml)

1 la adulti - 25% (<5ng/ml)
»ritm de eliberare circadian (max dupa primele 2h de somn)

» actiune corelata cu activitatea somatomedinelor — IGF
(insulin like growth factors)

»GH [ somatomedina C

Efectele somatomedinelor ! Sli?;tlgzei lﬁwei
T sinteza proteica GH Cortizolul
1 sinteza de colagen PRL Estrogenii
T;
efecte metabolice asemanatoare insulinei :
Insulina
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Rolurile GH

- actiune direct pe celula tinta (Lltoate celulele), efect 1h - zile
- metabolizare hepatica, T, ,=20-30 min

1) Rolin cresterea tesuturilor si intretinerea proceselor de
reparatie prin t anabolismului s1 | catabolismului
» 1 rata diviziunu s1 dezvoltarn celulare s1 tisulare
» rol puternic asupra cresteri1 oaselor:
a) la nivelul cartilajului de crestere [ lungimea os
1. formare de cartilaj nou
2. transformarea cartilajului in os
3. 1 lungimea osului.

b) stimuleaza osteoblastele [1 depunere de substanta

osoasa LI in grosime (in special la oasele late).
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| Rolurile GH

Obs: la adult, prin inchiderea cartilajelor de crestere LI GH
nu determina cresterea in lungime a oaselor L1 excesul de
GH [  grosimea oaselor.

» GH stimuleaza dezvoltarea mase1 musculare s1 a organelor
interne.

» Patologic

» | GH la copi1 LU nanism
hipofizar cu dezvoltare psihica
normala T

» 1 GH la copu LI gigantism l

» 1 GH la adult1 L[] acromegalie ¢ = >
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| Rolurile GH

2) Roluri metabolice

2004

a) Metabolismul proteic

t sinteza proteica LI anabolism

| Catabolismul proteic

t rata transportului intracelular de AA pentru

sinteza proteica
In sange: 1[Pr], | [AA], { [Ureea]
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| Rolurile GH

b) Metabolismul glucidic

" 1 Gluconeogeneza hepatica

= 1 glicemia pring | transportul intracelular al glucozei

| utilizarea glucoze1 la mivel celular
« 1 Insulinemia

= 1 nivelulut GH in timp [ 1nduce insulinorezistenta
(reduce efectele insulinei) [ efect diabetogen [1 DZ
tip 11
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=l Rolurile GH

¢) Metabolismul lipidic

= Tlipoliza [ energogeneza bazata in special pe
lipide cu pastrarea Pr. si glucozei: Lipide - AGL
- CC

= 1 cetogeneza hepatica
= Insange | [L], 1 [AGL], 1 [corpi cetonici]

d) Echilibrul hidromineral
= Treabsorbtia de NaCl s1 apa [t  volemia
= Treabsorbtia de Ca’* si fosfor — oase
3) Alte efecte
» 1 activitatea metabolica a ficatului
» 1 eritropoleza

» 1 lactogeneza
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! | Interactiunea GH cu alti hormoni

2004

GH

Hormonul Tipul Functia
Interactiunii =
PRL Sinergic t Secretia lactata
Testosteron | Sinergic Crestere
Insulina Sinergic Metabolism
& proteic
Insulina Antagonist Metabolism

lipidic s1 glucidic
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| Reglarea secretiei de GH

m  Secretia de GH prezinta variatii circadiene, cu maximul
de secretie dupa primele 2h de somn

m Factori care cresc secretia de GH
1) Stresul, emotiile, traumele
2) 1 efortulu1 (pt. protectia metabolizarii proteinelor)
3) {[Glicemiei] (rol major in faza acuta)

4) | [Proteinemiel] - in infometare (rol important in faza
cronica pentru protectia metabolizarii proteinelor)

5) 1[AGL]

6) Neuromediatori hipotalamici (NA, Dopamina,
Serotonina) - ca raspuns la stress sau emoti
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Reglarea secretiei de GH

7) Prin intermediul altor hormoni

Secretia de GH
Stimulare Inhibitie
T, Progesteron
Estrogeni Cortizol
ACTH somatomedine
Catecolamine

8) Axul hipotalamohipofizar:

2004

dublu control prin sinteza de
GRH s1 GIH s1 mecanism de
feed back:

%{hipc-ms} 7
+ GRHL iGIH -

(-

adenohipofiza

— @GH 1
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i 3. Prolactina (PRL)

B = polipeptid secretat de hipofiza anterioara
H [PRL]
=« Normal = |
= In timpul sarcinii + 1 , dupd nastere {11 (in 15 zile)

= In perioada alaptarii: 1 intermitent (pentru 1 ora),
stimulata de supt

» Are un ritm circadian: maxima in primele ore de somn
» Corelata cu ciclul menstrual, PRL . cand LH_ .

B Metabolizare hepatica, T,,=20-30 min.
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Rolul PRL: actioneaza direct pe tesuturile tinta

amotrop: dezvoltarea glander mamare
»incepe la pubertate, stimulata de estrogeni (ciclul lunar)

1)

2) Lactotrop: lactogeneza - proces complex:
» Dezvoltarea sanilor pentru secretia lactata, dependent de
» Estrogeni — dezvoltarea sistemului ductal
» Progesteron — dezvolta lobuli1 s1 sistemul alveolar
» Acesti hormoni inhiba secretia lactata
» Secretia lactata: dependenta de PRL
» primele zile: colostrul = proteine, lactoza dar fara lipide

= apol, prin | | Estrogeni s1 Progesteron [ 1 lactatia
(pt >1 an)

» Continutul de AA, zaharide, lipide, Ca’* din lapte -
004 dependent de GH, insulina, cortizol, PTH Carmen Bunu
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3) Rol metabolic: PRL = GH (prin somatomedine)
B Reglarea secretielr PRL:
» Control hipotalamic: mecanismul principal este inhibitor:

» Hipotalamus — PIH (dopamina) — 1nhiba hipofiza
anterioara — | PRL

» Stimularea PRL — prin mecanism neurogen:

» Stimuli (supt, mulgerea sanilor, activ. sexuala, stres)

[] 1mmpulsuri senzoriale transmise prin nervi somatici
[1 maduva spinaru [ hipotalamus [t PRL, 1t OXT

» Alt1 hormoni: estrogeni — [1 PRL, progesteron — | PRL
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B Patologic:
» tPRL [ galactoree
» 111 PRL (tumori hipofizare)
» Ginecomastie

» Feedback negativ hipotalamic LI LRH [
IFSH+ { LH [  functia gonadica
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| 4. ADH -rol si reglare

B ADH (vasopresina) = hormon polipeptidic (9 AA)
» Sinteza: hipotalamus anterior (nuclen supraoptici si
paraventriculari)

» Transport: prin axonii neuronilor (transport axonal) —
tractul hipotalamo-hipofizar

» Stocare: hipofiza posterioara (neurohipofiza)
m Rol:
1. ADH actioneaza direct pe celulele tinta:
» Renal: pe ultima portiune tubulara (TCD terminal s1 TC)
= reabsorbtia facultativa a apei (8-14 % FGQG),
» secundar reabsorbtia Na* s1 Cl-,
» favorizeaza reabs. ureei (1 reabs. apel — 1 [uree] pyar)
= rol principal in concentrarea s1 diluarea urinel.
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» 1t ADH [t reabsorbtia apei [
» | diureza (0,5 1/z1) + 1 osmolaritate (1200 mOsm/1)
» 1 volemia
» | ADH [ reabs. apei L
» 1 diureza (20 1/z1) + | osmolaritate (50 mOsm/1)
= | volemia
2. 11 ADH (vasopresina)lLl VC [ TA
3. 1 absorbtia intestinala a apei
4. 1 hidratarea celulara
5. | perspiratia (pierderea apel prin respiratie, piele)
» ADH s1 aldosteronul = hormonii adaptarii la cald [

persoanele adaptate prezinta 1t vol. perspiratiel, ||
pierdern NaCl
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i Reglarea secretiei de ADH

1. Modificari ale osmolaritatii — osmoreceptori (cu 11 sensi-
bilitate - 1%) — din hipotalamus s1 peretele anteroventral al

ventr. III (organum vasculosum)
» Osmolaritatea (VN= 300£20 mOsm/]):

» 1 osm [ ratatinarea osmoreceptorilor L1 stimul
pentru 1 ADH [ reabs. ape1 LI osmolaritatea |

» | osm [ creste volumul osmoreceptorilor LI  stimul
pentru ADH [l reabs. ape1 LI osmolaritatea 1

2. Modificari ale volemie1r — baroreceptori (cu sensibilitate
mai | - 5%) din sistemul cardiovascular (Volemia = 5 I)
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» | volemiel barorec. de inalta presiune (sinus
carotidian s1 crosa aortica) [ ADH [ reabs. Ape1 +
| diurezeilt volemia

» 1 volemiel barorec. de joasa presiune (atrii §1 circ.
pulmonara) [1 aferenta n. X [1 HIPOT [ ADH LI
| reabs. Ape1+ 1 diureze1r LI  volemia

B Alte mecanisme:

»t°C: 1 t°C [ ADH [  diureza
| t°CLL ADH [t diureza

»Agll [ ADH

»Nicotmma [ ADH

»Etanol [ ADH [t diureza

» Stress, durere, somn [  ADH
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i 5. Oxitocina (OXT)

B OXT = structura polipeptidica

» Sinteza: hipotalamusul anterior, nuclei1 supraoptici si
paraventriculari

» Transport: prin axonii neuronilor (transport axonal) -
tractul hipotalamo-hipofizar (tract neuronal)

» Stocare: hipofiza posterioara (cu ADH)
B Rol:

1) Rolul principal: contractia musculaturii uterine - in
special in sarcind — foarte important in timpul travaliulu
— 111 contractiile uterine — nasterea copilului.
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!- | Efectul OXT in timpul travaliului se explica prin:

1. [OXT] t 11 : prin reflex neurogen [1 capul copilului
dilata progresiv cervixul, ceea ce determina:

Neuroreflex [ OXT (hipotalamus)

t contractilor uterine [ dilatarea cervixului [
feedback LI contractiilor uterine

2. 1 nr. receptorilor pt. OXT din musculatura uterina
3. || activitatea oxitocinazeil LI efectul OXT
4. OXT - uter [l sinteza prostaglandine [If  contr. Uter

5. Raportul estrogeni/progesteron se schimba dupa 9 luni:

Estrogeni [1 contractie uterina
Progesteron [] relaxare uterina

—
”|
- !
- [}
f’
-

1 5 9 (luni)
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i OXT

2) Ejectia laptelui prin reflex neurogen

« Suptul [ stimuleaza mamelonul [1 neuroreflex LI
Hipotalamus [t OXT

« 1 OXT L contractia celulelor mioepiteliale periacinare
[1 ejectia laptelui in ducte

Timp: dupa 30 sec - 60 sec

3) Reflex conditionat: mama vede copilul L] secretie
lactata

2004 Carmen Bunu



| Reglarea sintezei de OXT

Stimulare cervix uterin
(expulzia capului)

| activ. enzimatica

Uter: contractie
/ t nr. Receptori

t Expulzia lapte

stimuli<=Supt
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