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SISTEMA ENDOCRINO
PARTE 1

Assim o sistema nervoso e o sistema sensorial, o siste-
ma enddcrino é um dos sistema integradores, permitin-
do a interagcado das varias células do corpo entre si e com
o meio ambiente. O sistema enddcrino corresponde ao
conjunto de glandulas endécrinas, relacionadas a pro-
ducdo de mensageiros quimicos transportados pelo

sangue, os hormonios.

HORMONIOS

Os horménios (do grego hormon, 'excitar') sdo substancias
langadas no sangue que controlam diversas atividades no
organismo. Cada horménio age como mensageiro quimico,
atuando em determinados tecidos do corpo, os tecidos-alvo.
Eles s6 agem nos tecidos-alvo porgue estes sao os Unicos cu-
jas células possuem receptores adequados para os respec-
tivos hormonios. Apesar do hormdnio estar espalhado por
todo o corpo devido ao sangue, e ele s6 age em receptores
especificos.

Cada hormdnio atua de modo diferente de acordo com

sua natureza quimica.



NATUREZA QUIMICA
DOS HORMONIOS

Quimicamente, os hormdnios podem ser de

trés tipos:

- Proteicos, correspondendo a poli-
peptidios, como a insulina e o glucagon, ou
oligopeptidios, como o ADH e a occitocina.

- Esteroides, correspondendo a lipidios
derivados do colesterol, como os hormonios
do coértex suprarrenal e hormonios sexuais.

- Fendlicos, correspondendo a derivados
de aminoacidos modificados, principal-
mente do aminoacido fenilalanina e do ami-
nodcido tirosina (quimicamente derivado da
fenilalanina), ambos dotados de grupos fun-
cionais fenil, como os hormonios tireoidia-
nos e adrenalina.

Os hormonios proteicos sdo incapazes de
atravessar a membrana plasmatica, tanto pelo
seu grande tamanho como por sua nhatureza
polar (sendo insolUdveis na bicamada lipidica).
Assim, eles se ligam a receptores especificos na
membrana plasmatica das células-alvo, o que
leva a ativacao da enzima adenilato-ciclase na
membrana. Esta produzira, do lado intracelular
da membrana, a partir de ATP, um composto de-
nominado AMPciclico (AMPc), um nucleotideo
que ativara enzimas para que haja a fungado hor-
monal.

Como exemplo, o AMPc produzido a partir da
acdo do glucagon ativara a enzima fosforilase do
glicogénio (glicogenase) para quebrar glicogénio
em glicose nas células-alvo, ou seja, nos hepatdci-
tos. O AMPc é chamado de 2° mensageiro da
acdo hormonal, uma vez que ele transfere as
enzimas intracelularmente a mensagem inicial-
mente trazida pelo horm&nio. Outros exemplos
de 20s mensageiros sao o GMPc e jons calcio.

O efeito deste tipo de hormonio é bastante
rapido, uma vez que as enzimas responsaveis
pelo seu efeito ja estdao previamente formadas,
bastando ativa-las ou desativa-las.
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ACAO DOS HORMONIOS
PROTEICOS

Os hormoénios proteicos sdo incapazes de
atravessar a membrana plasmatica, tanto pelo
seu grande tamanho como por sua natureza po-
lar (sendo insolUveis na bicamada lipidica). As-
sim, eles se ligam a receptores especificos na
membrana plasmatica das células-alvo, o que
leva a ativacdo da enzima adenilato-ciclase na
membrana. Esta produzira, do lado intracelular
da membrana, a partir de ATP, um composto de-
nominado AMPciclico (AMPc), um nucleotideo
que ativara enzimas para que haja a fungdo hor-
monal.

Como exemplo, o AMPc produzido a partir da
acdo do glucagon ativara a enzima fosforilase do
glicogénio (glicogenase) para quebrar glicogénio
em glicose nas células-alvo, ou seja, nos hepatdci-
tos. O AMPc é chamado de 2° mensageiro da
acdao hormonal, uma vez que ele transfere as
enzimas intracelularmente a mensagem inicial-
mente trazida pelo hormonio. Outros exemplos
de 2°° mensageiros sdo o GMPc e ions calcio.

O efeito deste tipo de hormoénio é bastante
rapido, uma vez que as enzimas responsaveis
pelo seu efeito ja estdo previamente formadas,
bastando ativa-las ou desativa-las.
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ACAO DOS HORMONIOS
ESTEROIDES

Os hormonios esteroides sdao capazes de
atravessar a membrana plasmatica, uma vez que
sdo apolares, e se ligam a receptores especifi-
cos dentro da célula-alvo, formando complexos
hormonio-receptor que agem diretamente no
material genético do individuo, induzindo a
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ativacao ou inativagcao de genes, para que se produza ou interrompa a produgao de determinada enzima.
Como agem dentro da célula de maneira direta, ndo ha a necessidade de um 2° mensageiro.
O efeito deste tipo de hormodnio é mais demorado, uma vez que as enzimas responsaveis pelo seu efeito
ainda terdo de ser produzidas ou deixadas de serem produzidas.

(1) Horménio esterdide Sintese protéica
entrana célula

ﬂ Célula alvo

v

v
([ VENV |
Receptor Complexo

de Horménio-

esterdide receptor

- =) RNAM

(3) RNAm sai do
niicleo para

Mecanismo de acao de hormoénio esteroide:
ativagdo do DNA promovendo transcricdo e
tradugao.

ACAO DOS HORMONIOS FENOLICOS

A adrenalina ndo pode entrar na célula-alvo, e por isso se comporta como os hormonios proteicos, mas

os horménios tireoidianos podem entrar na célula-alvo e por isso agem como os hormdnios esteroides.

GLANDULAS ENDOCRINAS

Gldovicda pinsal
Alguns hormonios sao fabricados por células isoladas

em determinados 6rgaos, como ocorre com a gastrina Gilindulas paratirecides

(sfrds da glénduia
nas células do estdbmago ou a enterogastrona no duo- Glirada tredoe Uroduse)
deno ou ainda os neurormonios ou neurotransmissores
nos neurdnios. A maior parte dos hormonios, entretan-
to, é fabricada por agrupamentos de células epiteliais, as
glandulas enddcrinas.

Ao contrario das glandulas exdécrinas, que possuem

L . Gabnaulas adrenals
ductos secretores para eliminar suas secre¢cdées numa ($upra-ronais)
determinada cavidade corporal ou no meio externo, as "W‘:
glandulas enddcrinas langam suas secrecdes, denomina- Langeitans

das hormonios, direto no sangue, uma vez gque Nao pPos-
suem esses ductos secretores.
As principais glandulas enddcrinas e seus respectivos Ovdtios

hormonios produzidos sdao analisadas a seguir. \ | I

Localizagdo anatémica das principais glandulas
enddécrinas em mulheres; em homens, ocorrem
testiculos ao invés de ovarios.
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1. GLANDULA PITUITARIA
OU HIPOFISE

O hipotalamo é a regido do sistema nervoso que
controla a agao hormonal no corpo humano. Ele
se localiza na base do encéfalo e encontra-se ana-
tomicamente ligado a hipdfise, localizada imediata-
mente abaixo dele. A hipéfise se encontra abrigada
numa cavidade o6ssea, a cela tdrcica do osso es-

fenoide, na base do cranio.

Anatomicamente falando, a hipdfise se divide

em trés regides:

- Adenohipéfise ou hipéfise anterior ou Relacdo entre hipotalamo e hipofise.

lobo anterior da hipéfise, que produz horméo-

nios troficos, que estimulam outras glandulas;
sua liberagado esta condicionada ao controle do hipotdlamo, que produz fatores de liberagdo ou RF
(releasing factors) especificos para cada hormonio da adenohipéfise;

- Hipofise intermediaria ou lobo intermediario da hipéfise, que produz um Unico horménio, que
€ o hormonio melanotrdéfico ou intermedina, em alguns vertebrados inferiores.

- Neurohipéfise ou hipéfise posterior ou lobo posterior da hipéfise, que ndo produz horménios
préprios, mas armazena hormonios produzidos pelas células neurossecretoras do hipotalamo.

1.1 ADENOHIPOFISE

O eixo hipotadlamo-hipdfise justifica como o hipotalamo controla a atividade hormonal no organismo. O
hipotalamo produz fatores de liberagdo que agem sobre a adenohipdfise para que esta libere os hormoénios
gue produz, ditos hormonios tréficos. Os hormonios tréficos, como ja mencionado, estimulam as outras

glandulas para que liberem seus hormaonios.

HIPOTALAMO

!

Fatores de liberagdo

|

ADENOHIPOFISE

|

Hormonios tréficos (ex.: TSH, hormoénio estimulante da tireéide)

|

GLANDULA ALVO (ex.: tiredide)

|

Hormonios atuantes nos 6rgaos efetores (ex.: tiroxina)

Os hormonios estimulados pelos horménios tréficos tém efeito de feedback (ou retroalimentagao) sobre o hipotalamo.
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- Caso haja concentracdes exageradas de
um determinado hormonio no sangue, ha
um feedback negativo sobre o hipotalamo,
diminuindo a liberagao do fator de liberagao
correspondente, o que leva a diminuicdo na
producao do hormodnio trafico correspon-
dente, e, por fim, diminuindo a produgao do
horm&nio que inicialmente estava em altas
concentracoes.

- Caso haja concentragdes insuficientes
de um determinado horménio no sangue,
hd um feedback positivo sobre o hipo-
talamo, aumentando a liberagdo do fator
de liberagao correspondente, o que leva ao
aumento na producao do hormonio trafico
correspondente, e, por fim, aumentando a
producao do hormonio que inicialmente es-

tava em baixas concentragodes.

Os hormonios tréficos da adenohipdfise sao:

Hormonios gonadotréficos
ou gonadotrofinas

Os hormdnios gonadotroéficos ou gonadotrofi-
nas estimulam as gdénadas, sendo de dois tipos,
FSH ou hormonio foliculo-estimulante, e LH ou
hormoénio luteinizante. O LH pode ser chamado
nos homens de ICSH ou hormonio estimulante
das células intersticiais de Leydig. Sua atuacgao é
descrita durante a andlise do ciclo menstrual.

TSH ou hormonio
tireotréfico

O TSH ou horménio tireotréfico ou horménio
estimulante da tireoide ou tireotrofina estimula

a tireoide a produzir tiroxina.

ACTH ou hormonio
adrenocorticotréfico

O ACTH ou horménio adrenocorticotréfico ou
hormonio estimulante do cértex das adrenais
ou adrenocorticotrofina estimula o cdértex das

adrenais (supra-renais) a produzir corticoides.
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Prolactina ou hormonio
mameotréfico

A prolactina ou horménio mameotroéfico tem
importante papel na estimulagcao da producgao de
leite pelas glandulas mamarias pelas mulheres apds
0 parto, mas sua funcao ainda é desconhecida no
homem; em aves, estimula a produgdo do leite-de-
pombo pelo papo desses animais quando ha crias.

A prolactina, por feedback negativo, inibe a
liberacdo de gonadotrofinas na mulher que ama-
menta, inibindo a ovulagdo e impedindo que engra-
vide nos primeiros meses de vida da crianga. Esse é
um método anticoncepcional que pode ser usado,
desde que a criancga se alimente exclusivamente de
leite materno nos primeiros meses de vida, sendo

conhecido como amenorreia da lactagao.

STH ou hormonio somatotréfico ou
hormonio do crescimento ou hGH

O STH ou hormdnio somatotréfico ou somato-
trofina ou hormoénio do crescimento ou hGH (hu-
man growing hormone) estimula o crescimento
do individuo de vérias maneiras.

Primeiro, o STH induz a gliconeogénese, ou
seja, a quebra de gordura e proteinas para a pro-
ducdo de derivados glicidicos. Desse modo, ha a
disponibilizacdo de maior quantidade de nutrien-
tes no sangue para que se forneca energia para
o crescimento. Como o individuo passa a utilizar
maior quantidade de gordura e proteinas em
detrimento dos acgucares, esse efeito € conheci-
do como “efeito poupador de glicose” ou “efeito
diabetogénico” do STH, uma vez que a glicose do
sangue nao é diretamente utilizada e ocorre um
aumento de glicemia. A lipdlise, ou seja, a queima
de gordura que ocorre na gliconeogénese explica
por que o emagrecimento rapido da maioria das
criangas em crescimento.

Segundo, o STH age no figado, e emn menor grau
nos rins, acredita-se, para estimular a produg¢ao do
hormoénio somatomedina, que age no crescimen-
to direto de cartilagens.

Exercicios fisicos em geral promovem queda
de glicemia, o que leva a liberagcao de hormonio
do crescimento para promover gliconeogénese, o

gue acaba também proporcionando um estimulo
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ao crescimento. Além disso, a maior parte do hormdnio do crescimento é liberada durante o sono do in-
dividuo, quando, devido ao longo periodo de jejum do sono, os niveis de glicemia caem e a fungao do STH
de estimulo a gliconeogénese é requerida.

Uma curiosidade: durante a noite, quando o individuo esta deitado, diminui a pressdo do peso do corpo
sobre as vértebras, e o espacgo entre ela aumenta, deixando o individuo um pouco maior quando acorda
(poucos centimetros). Ao passar o dia todo em pé ou sentado, as vértebras voltam a ser comprimidas e o

individuo volta a diminuir um pouco.

Excesso de STH: Gigantismo
Hipofisario e Acromegalia

O excesso de STH antes da soldadura das epifises, e portanto na infancia, causa o gigantismo hipofisario.
Apos a soldadura das epifises, e portanto na idade adulta, ja que 0s 0ssos Ndo apresentam mais crescimen-
to em comprimento, o excesso de STH promove o crescimento de cartilagens, como nariz e orelhas, e dos
0SS0s em espessura, causando alongamento dos dedos e projecdo do queixo para frente. Esse crescimento

das extremidades é exatamente o significado da palavra acromegalia.

1.2 ADENOHIPOFISE

Certos vertebrados possuem na hipdfise uma regido denominada lobo intermediario. Esta regido é bas-
tante rudimentar na espécie humana, mas também esta presente nela. O lobo intermediario produz o MSH
ou hormonio estimulante dos melanécitos ou intermedina. Esse horménio regula a atividade de pro-
ducdo de melanina em melandcitos.

Em vertebrados inferiores, como peixes e répteis, o lobo intermedidrio € muito desenvolvido e secreta
grande quantidade de MSH. Essa secrecao é regulada, independentemente, pelo hipotalamo, em resposta
a quantidade de luz a qual o animal é exposto, ou em resposta a outros fatores ambientais. Nesses casos o
MSH atua determinando mudancas de pigmentacdo na pele, sobretudo na época de reproducdo, estando
essas alteragdes relacionadas ao aumento na atragao sexual.

Em vertebrados superiores, o MSH determina mudancas de pigmentacao dos pelos sazonalmente, para
possibilitar melhores condicdes de camuflagem, como é o caso de mamiferos que vivem no Artico e tem
pelos escuros no verao e brancos no inverno.

Na espécie humana, o MSH é na verdade derivado do ACTH, sendo pois produzido na adenohipdfise. O
MSH é produzido, entretanto, em tdo pequenas concentracdes em humanos que praticamente nao tem
efeito. O ACTH tem efeito sobre os melandcitos em intensidade bem menor, mas como sua concentragao
no sangue humano € bem maior, acaba sendo o principal responsavel pela atividade de melandcitos,

excetuando, é claro, o estimulo direto pelo sol.
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1.3 NEUROHIPOFISE

Como ja mencionado, a neurohipdéfise apenas
armazena hormoénios produzidos por neurdnios
especiais do hipotdlamo, denominados células
neurossecretoras. O hipotalamo controla também
a liberagcdo desses hormonios.

Os hormoénios do hipotalamo armazenados na
neurohipdfise sao:

Occitocina

A occitocina estimula as contracdes uterinas
que levam ao parto, tendo agao, pois, sobre a mus-
culatura lisa do miométrio uterino.

Outro importante efeito da occitocina é o
de estimular a ejecdo do leite pelas glandulas
mamarias apos o parto. A sucgao do mamilo € um
dos principais estimulos a liberagcao de occitocina,
levando o leite a ser liberado para a crianga.

Mais recentemente, a occitocina passou a ser
vista como promotora de efeitos neuroldgicos, no
sentido de promover o surgimento de elos afeti-
VOs entre a mae e a crianga. Por esse motivo, e por
ser também liberado durante o ato sexual, a occi-
tocina tem sido apelidada nos ultimos tempos de
“hormonio do amor”.

Experimentos mostram que individuos com
niveis mais elevados de occitocina no corpo es-
tdo mais propensos a criagao de vinculos afetivos,
inclusive no que diz respeito a aumentar os niveis

de confianga nos individuos proximos.

ADH ou hormonio anti-diurético
ou vasopressina

O ADH ou horménio anti-diurético ou vaso-
pressina, estimula a reabsorcao de agua nos tubu-
los renais, diminuindo a produgao de urina.

De modo bem preciso, o ADH diminui o volume
urindrio aumentando a permeabilidade de duas
regidoes do néfron, o ramo ascendente da algca de
Henle e a porgao inicial do tubulo contorcido distal,
normalmente impermeaveis a dgua. Assim, ocorre
maior reabsor¢do de agua dos rins para o sangue,
resultando em diminui¢ao na produgdo de urina
e em aumento da volemia, volume de agua no
sangue. Esse aumento de volemia, por sua vez, leva
a um aumento na pressao arterial no individuo.
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Em dias quentes, a intensa perda de agua
através do suor faz com que o organismo libere
ADH para reduzir a produgao de urina, o que le-
varia a uma excessiva desidratacao. Por outro lado,
em dias frios, a pequena produc¢ao de suor faz com
gue sobrem mais excretas para serem liberadas
pela urina. Além disso, 0 aumento no metabolismo
necessario para aumentar a produgao de calor cor-
poral e compensar o frio do ambiente leva a pro-
ducdo de mais excretas. Desse modo, o individuo
urina mais em dias mais frios.

Quando se ingere bebida alcodlica, observa-se
que ha um aumento do volume de urina. Isso
ocorre porgue o alcool inibe a liberacdo do ADH
pela neurohipdfise. Devido a liberagao inibida de
ADH, aumenta a diurese, o que leva o individuo a
desidratacgao. Essa desidratacgao, por sua vez, leva
a sede e dor de cabeca caracteristicas da ressaca.

Ainda vai beber, vai?

Deficiéncia de ADH: Diabetes Insipidus

Na deficiéncia de ADH, ocorre um aumento na
diurese e uma reducgdo na volemia. Essa reducao
no volume de dgua no sangue conduz a um au-
mento na glicemia. Perceba que a quantidade de
glicose ndo se altera, mas com um menor volume
de agua no sangue, aumenta a concentracao
de glicose. Esse quadro é denominado diabetes
insipidus, e nele ndo ha eliminacéo de glicose na
urina, como na diabetes mellitus.

2. GLANDULA PINEAL
OV EPIFISE

A glandula pineal ou epifise se situa entre os
dois hemisférios cerebrais, num ponto posterior a
localizagao da hipodfise. A glandula pineal atua na
producdo do hormdnio melatonina, que regula
o ritmo circadiano ou reldgio bioldgico, principal-
mente na regulagdo dos ciclos de sono e vigilia.

A diminui¢cao da luminosidade durante a noi-
te leva a produgdo de melatonina, promovendo o
relaxamento no individuo e predispondo o mes-
mo ao sono. De maneira contraria, o aumento da

luminosidade pela manha leva a interrupg¢ao na



producao de melatonina, predispondo o individuo
a acordar. (Nas manhas de chuva, a maior dificul-
dade em acordar parece se dar pelo fato de o céu
nublado dificultar a passagem dos raios de sol, de
modo que, para uma certa hora da manha, a lumi-
nosidade é mais fraca do que seria de se esperar,
e 0s niveis de melatonina circulantes mais altos...)

Ojet lag € uma condicdo que ocorre em viajantes
submetidos a mudangas muito violentas de fuso
horario em curtos periodos de tempo, o que nao
tem relagao com a duragao total da viagem, mas
sim com o deslocamento no sentido de longitude,
leste-oeste. Uma vez que o reldgio bioldgico do in-
dividuo esta adaptado ao fuso horario (e condi¢cdes
de luminosidade) de seu lugar de origem, a adap-
tacdo ao novo fuso horario pode fazer com que
o individuo tenha dificuldade de dormir durante
a noite, se mantendo acordado, e dificuldade de
dormir durante o dia, com intensa sonoléncia. Es-
tima-se que, em média, a adequagao ao novo fuso
horario,com regulagao da produgao de melatonina
em funcao das novas condi¢cdes de luminosidade
se dé a razdo de um dia para cada hora diferente
de fuso horario. Assim, para uma diferenca de fuso
de 8 horas, deve demorar algo em torno de 8 dias
para a completa adequacao ao novo fuso horario.

Em paises localizados em grandes latitudes, o
pegueno numero de horas de luminosidade por
dia nos periodos de inverno leva ao aumento nos
niveis médios de melatonina, com efeito depres-
sor sobre o sistema nervoso central. Além de se
dormir mais horas por dia nessa época, a ocorrén-
cia de episddios de depressao se torna bem mais
comum, num fendmeno conhecido como de-
pressao sazonal. Por outro lado, o pequeno nime-
ro de horas de luminosidade por dia nos periodos
de verao leva a diminuicdao nos niveis médios de
melatonina, de modo a se dormir menos horas por
dia nessa época.

Em alguns mamiferos, chamados fotoperiédi-
cos, a reprodugao ocorrendo em apenas uma
determinada época do ano estd condicionada ao
periodo diario de iluminagao, que influencia di-
retamente a produgcdo de melatonina. Como a
escuridao estimula a producao de melatonina,
sua quantidade no sangue é maior no inverno

havendo efeito inibidor sobre os hormoénios go-
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nadotroéficos hipofisarios, levando os animais a nao
se reproduzir nessa época, o0 que traz a vantagem
adaptativa de evitar que os filhotes nasgcam numa
época com reduzida disponibilidade de alimen-
to. Nos periodos de verao, a maior luminosidade
média diminui as quantidades de melatonina no
sangue, cessando a inibicao sobre os hormonios
gonadotroéficos hipofisarios e permitindo a repro-

ducao nesse periodo.

3. TIMO

O timo se situa na regido mediana do térax,
a frente do coragdao e entre os dois pulmobes,
sendo um 6rgao linfoide, ou seja, formado por teci-
do conjuntivo hematopoiético linfoide e relaciona-
do a producao de células de defesa do grupo dos
linfécitos.

O principal papel do timo esta na producao dos
linfécitos T, principais células de defesa do sistema
imune especifico. Acredita-se que todos os linfoci-
tos T do corpo sao derivados de células oriundas
do timo, dele tendo saido para colonizar o sangue,
a medula dssea e os ganglios linfaticos. Existem in-
dicios de que o timo produz o hormoénio timosina,
que estimula a maturagdo dos linfécitos em todos

os 6rgaos linfoides.
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