SISTEMA ENDOCRINO

O Sistema Enddcrino é constituido por diversas glandulas e tecidos que secretam substancias quimicas
responséveis pelo controle da maioria das fungdes bioldgicas. As substancias secretadas sdo chamadas
hormdnios (hormao = excitar) que atuam em tecidos alvos ligando-se a receptores especificos. As
glandulas que os secretam sdo chamadas glandulas enddcrinas e seus produtos de secrecéo séo veiculados
pela corrente circulatoria. Assim as glandulas enddcrinas, atraves da secrecdo de seus hormdnios, séo
responséveis pelo crescimento, funcionamento e regulacdo de véarios orgdos, incluindo a maioria das
caracteristicas morfol6gicas masculinas e femininas, atuando inclusive no comportamento dos individuos.
Assim dizemos que os horménios sdo o0s responsdveis pela manutencdo da homeostase, isto € do
equilibrio e perfeito funcionamento do organismo animal.

A atividade do sistema enddcrino é regulada por mecanismo de “feedback” ou retro-controle. O
"feedback'" é denominado "feedback negativo' quando a concentracdo do horménio secretado por uma
glandula atinge uma concentracdo acima do necessario ocorrendo interrupgdo da secre¢do deste hormdnio
e a consequiente interrupcdo deste circuito de acdo. O "‘feedback™ é denominado "‘feedback positivo™
quando a concentracdo de um hormonio é baixa e ha necessidade de a glandula secretd-lo para que uma
determinada atividade fisiol6gica possa ser desenvolvida.

Convém recordar que a agdo hormonal ocorre devido a presenca das moléculas receptoras (receptores)
sempre "ancoradas" na membrana das células dos tecidos alvos. Os hormdnios, em geral, quando se ligam
aos seus receptores induzem modificagdes na estrutura molecular dos mesmos. Estas modificagbes
permitem a interacdo do receptor com outros "mensageiros” localizados no interior da célula que
desencadeiam as reacBes moleculares intracelulares para que a célula alvo exerca sua funcdo. Muitas
dessas interacOes intracelulares sdo mediadas pelos nucleotideos ciclicos (AMP, GMP, ATP, etc), que
por isso também sdo denominados de *'segundo mensageiro™, ou seja, sdo os elos de conexdo entre 0s
receptores e outras moléculas que precisam ser "ativadas" intracelularmente (fig. 1).
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Fig. 1b - Acdo hormonal devido a presenca de moléculas receptoras

Em mamiferos o sistema nervoso e o sistema enddcrino sdo interligados pelo hipotalamo, que regula a
atividade da hipdfise.

PRINCIPAIS GLANDULAS ENDOCRINAS HUMANA:

O sistema enddcrino é constituido por:

HIPOTALAMO

HIPOFISE OU GLANDULA PITUITARIA

GLANDULA TIREOIDE

GLANDULAS PARATIREOIDES

GLANDULAS SUPRA-RENAIS OU ADRENAIS
GLANDULA PINEAL

ILHOTAS DE LANGERHANS (PANCREAS ENDOCRINO)
GONADAS (gone = semente) (glandulas sexuais)

As glandulas enddcrinas séo reguladas pelo sistema nervoso, e em especial pelo hipotalamo ou por
outras glandulas enddcrinas, criando um complexo e sensivel mecanismo de interrelacGes
neuroenddcrinas.

A figura 2 ilustra a disposicdo das principais glandulas enddcrinas no homem e a fig.3 esquematiza o eixo
hipotalamo/hipdfise, seus hormdnios e suas acdes.
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Fig. 2 - Localizagao das glandulas enddcrinas



HIPOTALAMO - o hipotalamo, além de ser responsavel pela regulacdo da liberacdo e inibicdo dos
hormdnios da hipdfise, também produz oxitocina e ADH ("antidiuretic hormone"), que sé&o
posteriormente estocados no lobo posterior da hipoéfise.

HIPOFISE: ¢ um pequeno 6rgdo, pesando cerca de 0,5 g, que se localiza na sela turcica do 0sso
esfendide. Ela liga-se por um pedinculo ao hipotdlamo na base do cérebro, com o qual guarda
importantes relacdes anatdmicas e funcionais. A hipofise pode ser dividida em lobo anterior e lobo
posterior.

Na maioria dos mamiferos, os horménios oxitocina e ADH (hormdnio anti-diurético) sdo estocados no
lobo posterior da hipéfise, apds serem secretados pelo hipotalamo.

A hipofise anterior secreta seis hormdnios: horménio adrenocorticotrofico (ACTH), horménio
tireoestimulante (TSH), hormdnio de crescimento (GH), hormdnio foliculo estimulante (FSH),
hormaénio luteinizante (LH) e Prolactina.

Suas acoes e tecidos alvos estdo resumidos no Quadro 1 e fig.3.

Hipotalamo

Quiasma optico

Gléandula

pituitaria anterior Sistermna porta-hipofisario

Talo pituitario

Glandula
pituitaria posterior

TSH
Tireoide
Hormdnio 18
de j R f
Prolactina cregcimento T‘A./\ :
(PRL) (GH) 7
Tecido
Osgo  Musculo adiposo
FSH
ACTH Gonadotrofina
= o=
LLH e
Coértex adrenal — (IESED Testiculo

Fig.3 - Eixo Hipotalamo/Hipdfise, seus Hormonios e suas acdes.



GLANDULA TIREOIDE: a glandula tire6ide mantém o metabolismo dos tecidos em nivel 6timo para
suas fungdes normais. O horménio tireoideano estimula o consumo de oxigénio da maioria das células do
organismo, auxilia a regulagdo do metabolismo dos carboidratos e dos lipideos e é necessario para o
crescimento e maturagdo normais. A glandula ndo é essencial para a vida, porém, sua auséncia acarreta
menor resisténcia ao frio, lentiddo fisica e mental e, em criangas, retardamento mental e nanismo. Por
outro lado, o excesso de secregdo tireoideana produz desgaste corporal, nervosismo, taquicardia, tremores
e producéo excessiva de calor. A fungo tireoideana é regulada pelo hormdnio tiro-estimulante (TSH) da
hipofise anterior. A secregdo deste hormdnio tireoideano é regulada em parte, por retroativacdo inibitoria,
dependente de niveis altos de hormdnio tireoideano circulante sobre a hipdfise e, em parte, por
mecanismos nervosos que agem por intermédio do hipotalamo.

Os principais hormdnios secretados pela glandula tiredide s&o: tiroxina (Ta), triiodotironina (T3) e
calcitonina (ver Quadro 1).

GLANDULAS PARATIREOIDES: so quatro glandulas muito pequenas, cujo peso total ndo passa de
0,2 g. Localizam-se na face posterior da tiredide, geralmente dentro da capsula que reveste os lobos dessa
glandula. Algumas vezes situam-se no interior da tiredide. Cada paratiredide € envolvida por uma capsula
de tecido conjuntivo. Dessa capsula partem trabéculas para o interior da glandula, que sdo continuas com
as fibras reticulares que sustentam os grupos de células secretoras. Esses grupos celulares séo alongados,
conferindo a glandula um aspecto cordonal.

O horménio das paratiredides é o Paratormonio. Seu papel fisioldgico é regular o nivel de ions célcio e
fosfato no plasma sangliineo. A diminuicdo da taxa de célcio no plasma estimula as paratiredides a liberar
seu hormdnio. Por sua vez, o paratormdnio atua sobre as células do tecido 6sseo, aumentando o nimero
de osteoclastos promovendo a absor¢do da matriz ¢ssea calcificada. A elevagdo do célcio plasmaético
deprime a producdo de paratorménio. Além de elevar o célcio, o paratorménio reduz a taxa de ion fosfato
no plasma. Este efeito é conseqliéncia de um aumento da perda de fosfato na urina. O paratorménio
diminui a absorcéo de fosfato do filtrado glomerular pelos tibulos do néfron aumentando a eliminagdo de
célcio (fig.4).
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Fig.4 — Acdo do PTH (Paratormonio).



GLANDULAS SUPRA-RENAIS OU ADRENAIS: em nimero de duas, cada uma situada sobre o pdlo
superior de cada rim. S&o achatadas e tém forma de meia-lua. O tamanho das adrenais varia com a idade e
as condicdes fisiologicas do individuo, mas em geral, no adulto, as duas glandulas juntas pesam cerca de
8 g. As adrenais sdo constituidas por uma camada denominada cortical ou cortex da adrenal, e outra
camada denominada camada medular ou medula da adrenal.

Essas duas camadas podem ser consideradas dois drgéos distintos, apenas unidos topograficamente. Suas
origens embrionarias sdo diferentes, provindo o cdrtex do epitélio celomatico, e, portanto, do mesoderma,
enquanto a medula se origina de células da crista neural, sendo, entdo, de origem neuroectodérmica. As
duas camadas tém ainda morfologia e funcdes diferentes. A glandula é revestida por uma cépsula
conjuntiva e seu estroma é representado por uma intensa trama de fibras reticulares que suporta as
células.

Medula Adrenal

As principais secregdes da medula adrenal s@o: adrenalina (epinefrina) e noradrenalina
(norepinefrina).

Na verdade, a medula adrenal € um géanglio simpatico no qual os neurdnios pds-ganglionares perderam
seus axonios e transformaram-se em células secretoras. Tais células secretam quando séo estimuladas
pelas fibras nervosas pré-ganglionares que atingem a glandula, pelos nervos esplancnicos.

Cortex Adrenal

As principais secre¢des do cortex adrenal sdo: cortisol (glicocorticoides) que séo esterdides de ampla
acdo sobre o metabolismo dos carboidratos e das proteinas; aldosterona (mineralocorticdides) que séo
essenciais para a manutengdo do balanco de sodio e do volume do liquido extra-celular. A regulacéo
principal da secre¢do adrenocortical é exercida pela hipdfise por intermédio do ACTH; porém, a secrecdo
de mineralocorticoides estd sujeita também & outra regulacdo independente, por intermédio de outras
substancias, das quais a mais importante é a angiotensina 11, que é um octapeptideo formado na corrente
sangulinea pela acdo da renina (uma enzima secretada pelo rim). A angiotensina 1l também exerce uma
funcdo fisiologica muito importante que € a manutengdo dos niveis normais da pressdo sanguinea
(presséo arterial).

O sangue arterial atinge a adrenal por meio de muitos ramos pequenos oriundos das artérias frénicas,
renal e aorta; o sangue chega até os sinusdides na medular oriundo do plexo capsular. A medular recebe,
também, suprimento sangiiineo por meio de algumas arteriolas originadas diretamente da capsula. Em
muitas espécies, como também acontece no homem, existe uma Unica veia adrenal. O fluxo sanglineo
que banha a adrenal é grande como acontece com a maioria das glandulas enddcrinas.

GLANDULA PINEAL: A glandula pineal tem um formato oval e esta localizada entre os hemisférios
cerebrais, na parte superior do tdlamo. Ela secreta um horménio chamado melatonina, que é sintetizado a
partir da serotonina (um neurotransmissor). A pineal responde a estimulos luminosos do meio externo. A
informacdo relacionando essas condigdes atinge a glandula por meio dos impulsos nervosos que se
originam na retina dos olhos. Esses impulsos atingem o hipotalamo e dai sdo conduzidos até a medula
espinhal. Na medula espinhal sdo conduzidos por meio de nervos simpéticos até o cérebro, e finalmente
alcancam a glandula pineal (fig. 5). Em resposta aos estimulos luminosos a glandula diminui a secrecéo
da melatonina. Assim, a quantidade de luz regula essa secre¢do, portanto o horménio atingird sua
concentragdo méxima durante o sono. Infere-se assim que a melatonina regula o ritmo circadiano (ritmo
dia/noite).

Ela também est4 envolvida no controle de eventos biolégicos que ocorrem ciclicamente, como o ciclo
reprodutivo feminino (ciclo menstrual).



O mecanismo no qual a melatonina atua ainda é pouco conhecido, porém este hormoénio parece estar
envolvido no controle do inicio da puberdade. A melatonina teria um papel inibitério sobre o hipotalamo,
impedindo a producdo de GnRH (Gonadotropin releasing hormone - horménio liberador de
gonadotrofina). Foi observado que a diminuicdo ou auséncia da producdo de melatonina implica no
aumento de LH (horménio luteinizante) e FSH (hormdnio foliculo estimulante), ambos hormdnios
gonadotréficos, produzidos pela hipofise, que determinam um quadro de puberdade precoce.
Recentemente se tem relacionado a melatonina com o controle do desejo sexual.
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Fig. 5 - Caminho neural do olho até a Glandula Pineal



ILHOTAS DE LANGERHANS: estas estruturas constituem a porgcdo enddcrina do pancreas e
apresentam-se sob a forma de aglomerados arredondados de células, imersos no tecido pancreatico
exacrino.

Cada ilhota é constituida por uma série de corddes formados por células poligonais ou arredondadas entre
as quais existe uma rede de capilares sanglineos. Envolvendo a ilhota e separando-a do tecido
pancreético restante, existe uma fina capsula de fibras reticulares.

Pelo menos quatro peptideos com atividade hormonal sdo secretadas pelas Ilhotas de Langerhans do
pancreas. Dois desses hormonios, a insulina e o glucagon, tém importantes fungdes na regulacdo do
metabolismo intermedidrio dos carboidratos, proteinas e gorduras.

A insulina tem agdo anabdlica, aumentando o depdsito de glicose, acidos graxos e aminoécidos, e o
glucagon tem agdo catabdlica, mobilizando a glicose, os &cidos graxos e 0s aminoacidos, dos depésitos
para a corrente sangiiinea. Portanto os dois horménios sdo contrarios em sua agao final, e sdo, em muitas
circunstancias, secretados de modo contrario.

Quase todos os tecidos tém a capacidade de metabolizar a insulina, porém mais de 80% da insulina
secretada é normalmente degradada no figado e nos rins. O excesso de insulina causa hipoglicemia que
produz convulsdes e coma.

A deficiéncia de insulina no organismo é denominado DIABETE. Estas doenga promove extensas
alteracfes bioquimicas no organismo humano, porém, os distarbios fundamentais responséaveis por quase
todas as demais alteracfes sdo: 1) reducdo da entrada de glicose em diversos tecidos "periféricos"”; 2)
aumento da liberac&o de glicose na circulagéo, proveniente do figado (aumento da glicogenese hepética).



QUADRO 1 - PRINCIPAIS GLANDULAS ENDOCRINAS, SEUS HORMONIOS,
TECIDOS ALVOS E SUAS PRINCIPAIS ACOES

GLANDULAE
HORMONIO
SECRETADO

HIPOTALAMO -
LIBERACAO E INIBICAO
- HORMONIOS DA
HIPOFISE

HIPOTALAMO (produz) e
lobo posterior da hipofise
estoca e libera:

- oxitocina

-ADH (hormonio
antidiurético)

Lobo anterior da hipofise

- Horménio de crescimento
(GH)

- Prolactina

- TSH (hormonio estimulante
da tiredide)

- ACTH

(horménio
adrenocorticotrépico)

- Hormonios
gonadotropicos

*FSH (hormonio estimulante
folicular)

*LH (hormonio luteinizante)

GLANDULA TIREOIDE
* T4 (tiroxina)
* T3 (triiodotiro-xina)

- calcitonina

TECIDO ALVO

Lobo anterior da hipdfise

utero
glandulas mamarias

Rins (ductos coletores)

geral

glandula mamaria

glandula tirdide

cortex adrenal

gonadas

geral

0SS0S

ACAO

estimula ou inibe a secrecéo
dos hormonios

estimula a contragéo

estimula a ejecéo do leite para

os ductos
estimula a reabsorcao de agua

estimula o crescimento por
estimular a sintese de proteinas
estimula a secrecéo do leite
estimula secrecéo de
horménios pelas glandulas
tiredides; e o aumento de
tamanho da tirdide.

estimula a secrecéo de
horménios corticais pela

adrenal

Estimulam fungdes das
gbnadas

Estimulam a velocidade do
organismo.

inibicdo da remocgao de calcio
dos 0ssos quando o nivel de

calcio no sangue diminui



