Temas principales

B La glucosa es la fuente principal de suministroe diario de energia
para el cuerpo.

@ La insulina es necesaria para que la glucosa llegue a las células.

B La energia puede convertirse en materia, y la materia puede
convertirse en energia.

# Los alimentos solo pueden hacer su trabajo y generar calor
0 convertirse en tejido.

W Las enzimas facilitan todas las vias de generacién de energla
y calor a partir de la materia de los alimentos.

® Las hormonas regulan la actividad de los tejidos y glandulas.

3. Explicar las funciones de la NADH/FADI,,
el oxigeno, los complejos de enzimas
respiratorios, el hidrogeno, la ATP sintetasa’-
- v las proteinas de desacoplamieriio en la

Objetivos del capitulo

Generacién de“energ‘;ia 591

1. Uitlizando esquemas, seguir el trayecto-de los .fosfo}"i_i_acién oxidativa. .-
atomos de carbono desde una molécula de L i .
glucosa a través de las etapas de la glucolisis, Funciones del higado en el metabolismo 593
la generacién de acetil-CoA v el ciclo del 4cido 4. U‘{ilizél'_r algoritimos para explicar la forma en
citrico. _ _— que el higado procesa la glucosa, los 4cidos

2. Para cada una de las cuatro etapas de la © . grasos ylos aminocdcidos. _
gene;agon de tnfosfatg de adenosina (ATP), 5. En el algoritmo preparado para el objetivo 4. :
Qescnblr lo’s sustratos 11_11c1a]es, -e} prorducto ” mostrar qué vias estan activas en una persona
final y el numero aproximado de moléculas de hambrienta y cudles estdn activas en una

ATPE NADH v/o FADH, que se proguk;en.. persona que ha comido.




Comparar v dlferenmar la regulacion y los efectos
de la 1nsu11na v el glucagon

cidosis diabética: el caso de Santo G 6‘&2

8 A partlr del caso prdctico, explicar de qué forma
la resistencia a 1a insulina da lugar a a}tas
concentracmnes de glumsa en sangre. '

Hlpotalamo e hnpoflsm 614

10. Exphcar las relacwnes estructurales v funcionales
'entre el h1p0talam0 y los dos 16bulos de Ia hipofisis.

..'Preparanuna tabla que resuma el lugar de’
.produccién, la regulacién, los efectos y las _
- enfermedades producidas por la hiposecrecion y la
hipersecrecion de vasopresina, oxitocina y prolactina.
‘Hay que tener en cuentz que es posible que no se
'disponga de informacién para cada categoria.

de amdo»

aprender para comprender &l ¢aso de Santo.

na;

Caso practico: ««Egm teniendo uno de esos atagues

Mientras Iee el mguvente £aso practico, haga una fista de los términes y conceptos que debe

Anamnesis: Sato G., un hombre hispano de 47 afios con una larga histcria de ebesidad y
diabetes de tipo 2 de reciente aparicitn, precisaba inyecciones diarias de insulina.-Su esposa lo
llevé a urgencias a primera hora de |la mafiana porque presentaba confusion, respiracion répida
y tenia que orinar con mucha mds frecuencia de {o normal. «Esté teniendo uno de esos ataques
de dcidon, dijo effa, wde cuando todo esta descompensades. La esposa dijo también que no habia tenido
cuidado con la dieta; la noche anterior se hahia hartada de pizza y helado y habia consumido
de 8 10 botellas de terveza, llegando a estar tan.ebrio que se fue a dormir sin penerse la insulina.

Exploracicn fisica y otros datos. 1as constantes vitales inctufan una temperatura de 39 °C, una frecuencia
cardiaca de 96 lat/min {normal, 72) y una presion arterizl de 90/60 mm Hg (normal, 120/80). La frecuencia
respiratoria no se registr, y el aliento de Santo presentaba un olor inusual a «zume de manzana». ! paciente
mide 1,75 my pesa 130 kg. Estaba somnoliento y cor desorientacion espaciotemporal.

" por qué el h1percorhsal1smo (smdrome de Cushmg)
;,puede estar asociado a una elevada produccién. .

de ACTH o a una reduccién de Ia produccwn de
: ACTH

Glandula tlrondes 620

14. Anad1r 1as hornionas t1r01deas a la tabla preparada
para el ob]etlvo 11

15 Tlustrar con un esquema la smtesns de hormonas
-tiroideas ¥y su regulacion.

: Somatotropina 623

16. Agregar la somatotropina a 1altab1a preparada para
el objetivo 11. '

- 17 Describirla rélacién entre la somatotropina y el

factor de crecimiento similar a la insulina de tipo [
~ (IGF-I), diferenciando las funcicnes endocrinas
- del IGF-1 y sus acciones paracrinas,

Metabolismo. del calcio 626

18. Adadir la paratirina a la tabla prepqrada
para el objetivo 11,




| Conoczmzentos necesarzos

Antes de adentrarse por primera vez en este capltulo es
importante comprender los siguientes términos y concep.tos‘.

B Metabolismo, anabolismo y catabolismo, retroahmentacmn
negativa <o (cap. 1} - -

® Las partes del atomo: Ias subunidades de las grésas, )
las proteinas y los lipidos estractura del ATP 4 (cap. 2)

B Gradientes qumm:os y eléctricos, dlfusmn facxhtada
trapsporte active 4y (cap. 3}

] Senales quimicas <= {cap. 4)

B ATP como combustible para la contraccion muscular
e, {cap. 7) '
® Los mutrientes; anatomia del ﬁngado ﬂ (Cap 14)

1

Las pruehas de laboratorio mostraron una concentracién demasiado eievada de glucosa en sangre y un pH
" sahguineo muy bajo (4cido). La orina tamhién era muy &cida'y contenia grandes cantidades de glucasa y cuerpos
cetnicos, ninguno de los cuales deberia estar presente normalmente.

-Evohucidn clinica: ¢) médico de urgencias diagnosticd cetoacidosis diabética e indicd el ¢ mgresa d Santo en el
hespital. Se le administraron inyecciones de insulina y grandes voldmenes de solucién intravenosa con electrlitos que
contenian bicarbonato. Fn Tas prugbas adicionales no-se encontraron infecciones ni ninguna otra causa de la fighre.

“Alas 24 h, la presion ariterial de Santo habia vuelto a la normalidad y estaba completamente despierto y orientaco. -
Su glucosa en sangre habia disminuids, pero todavia no estaha en el intervalo normal. También habian vueito a fa
riormalidad el pH, el bicarbonato y la PCO, de la sangre. La analitica de orina mostrd un color amarilio mas fuerte,
in.pH menos dcido, una glucosa ligeramente positiva y cuerpos cetomcos negatwos

EI pa(:kente recibi e! alta al tercer dia de hosmtahzacnon

Enel 4w capftulo 14 presentamos una introduccién de los nutrientes de los alimentos como un preludio al'tema del apa
rato digestivo y sus funciones. En este capftulo se analiza lo que sucede con los nutnentes después de ser absorbidos po
el cuerpo. Como todos experimentamos pero pocos de nosotros entendemos, los nutrientes de los alimentos sélc tiene
dos destinos posibles: g} pueden convertirse en energla que también procluce calar, 0 b) pueden convertxrse en materﬂ,.
es decir, componentes de moleculas, células o tejidos nuevos.

Para una mejor comprensién de estos dos destinos, imagine la signiente situacidn. L1221e de 13 afios, v1a]a en el mes de.’
julio con sus padres desde Seattle a Chile parauna excursion por la cordillera de los Andes. En America de? Sur es invier-.
no, por lo que hace frio y Lizzie tiene escalofrios cada mafana hasta que el esfuerzo calienta su cuerpo y 1a Iuz del sol
calienta el camino. Lizz1e ‘estd experimentando el estirén de la adolescencia, y se encuentra lejos de sus comidas favoritas.
por lo que toma menes calorias por dia. Tras 6 semanas, Lizzie y su familia regresan a Seattle. Ahora, el estiron de Lizzie
parece haber llegade a un punto muerto. Ha perdide 2,5 kg y no ha ganado nadade altura LQue ha ocurrido? Vamos 4
analizar esta situacidon y averiguarlo (fig. 15-1 A). i ’

* La actividad fisica de Lizzie (locomocién) consumnie energla
La temperatura ambiente fria hace que su cuerpo utilice més energia para generar ‘calor.
La reduccién de la ingesta de calorias le deja con una cantidad insuficiente de energia. .
Amedida que sucuerpo utiliza los alimentos que consume para satistacer el aumento de sus necesidades de-energia, ¢
le priva de los nutrientes necesarios para la produccidn de nuevas moléculas, células y tejidos, por lo que su crecimient
se detiene. De hecho, su cuerpo descompone {cataboliza) sus reservas de grasa v pierde peso.

definitiy
[’nergia ¢
los carpy
tste apar
ferenteS .

. 1.2

La historia de Lizzie es un ejemplo 31mp11f1cado de la interrelacion entre metabohsmo via regulacaon endocring
cuestion es en realidad mucho mas compleja, como veremos en este capitulo.

590



t,F’or qué no !
i ; arece Lizzie?

Libera *
“energia
para las

Precisa
energia
de los
enlaces de’!

s hutiientes - delas |
célu!as :

i)

A Equilibrio energético

racion de energia -

" En nuestro ejemplo anterior, recuerde qué la mayoria de
~Jos nutrientes que Lizzie toma se destinan hacia la pro-
: duccién de energia en vez de hacia el crecimiento. Todas
Sus actividades precisan energia; la contraccion muscular,
!l mantenimiento de la polaridad de la membrana celu-
] k, 1a transmision de las sefiales nerviosas, la secrecion de
fiquido de las glandulas, 1a sintesis de hormonas, etc.; en
”dEﬁnjtiva, la vida misma requiere energia. Obtenemos la
tnergia de los macronutrientes que ingerimos, es decir, de
s carbohidratos, grasas y proteinas. Antes de comenzar
Uie apartado, es posible gue quiera volver a revisar los di-
ferentes tipos de-energia en el <® capitulo 2, cvadro 2-1.

Personalmente, paso de los alimentos naturales.
mi edad necesito todos los conservantes que pueda conseguir

.George Burns {1896-1996), inexpresivo comechante escritor y actor fumador de pures, famoso desde 1920 hasta 1950.
Su carrera renacié a los 80 afios, y atin estaba haciendo reir al publico cuando nurié, ala edad de 100 afios. :

Metabolismo y regulacion endocrina

Figura 15-1. El desting de los nutrientes. A} Las slevadas ne-
cesidades de energia de Lizzie desvian toda la energia de los
nutrientes que se destinaban a su crecimiento a la produccion -
de ATP. B} La sintesis de ATP utiliza la energia de los entaces de

"los nutrientes; 1a degradacién del ATP libera la energia para el

uso de las células. §i Lizzie dejara de comer por completo, jde-
;ana de producrrATP?

]

La energia de los nutrientes se encuentra en 1o enla-
ces que unen los dtomos, especificamente en los electro-

- nes que - forman el enlace. Sin embargo, al igual que una

tienda que sélo acepta una moneda en particular, las:célu-
las sélo aceptan un tipo particular de energia. La moneda:
de la energia de las células es el trifosfato de adenosina
{ATP). E1 ATP se forma a partir del difosfato de adenosina
(ADP) mediante la adicién de un tercer-fosfato, una reac-
cién que utiliza la energia de los enlaces de los nutrientes
{fig. 15-1 B, flecha hacia abajo). La energia para las acti-
vidades de las células se Iibera cuando una enzima rom-
pe el enlace del ATP que conecta el tercer grupo fosfato
con el resto de la molécula (fig. 15-1 B, flecha hacia arriba).
La energia contenida en uno de estos enlaces de ATE por



R A

El cuerpo humano, formay funcién - - - -

Enface de
alta energia

A Sintesis directa de ATP B Transbortadores de energia

Figura 15-2. Vias de generacion de energia del ATP A) Pusden transferirse los grupos fosfato de alta energia directamente desde

un intermediario metabdlico a una molécula de difosfate de 'adenosina_{ADP-)',_ generando ATR B} Los electrones de altz energia: La
{parte de un atomo de hidrégeno} pueden transferirse de un intermediario metabdlico a una molécula de MNAD®, generando NADH 10 las
A continuacién, las mitocondrias utilizan NADH para generar ATR. ; Qué molécula tiene mds energia, NAD' o NADH? ment

' S S : ‘de la

ejemplo, proporciona la energia necesaria para un solo ci-
clo de puentes cruzados en una fibra muscular durante la

colntra'ccién muscular €8 {(cap, 7), o un ciclo de transporte .

activo'de la Na'/K*-ATPasa. <@ (cap. 3). :

Sin embarge, la generacion de ATP s6lo es el paso final
de un complejo proceso que convierte la energia almace-
nada en1os enlaces de los nutrientes en la moneda univer-

sal de energia: el ATP. Durante este proceso, 1os nutrierites
se convierten en una sucesion de otras moléculas diferen- .-
tes denominadas intermediarios metabdlicos. Una ca- -

dena en particular de reacciones, desde la molécula de
nutrientes a los residuos, constituye una via metabélica.
Estas vias comienzan en los diferentes nutrientes (carbohi-
dratos, grasas o proteinas) y se ramifican y funden en una
red compleja, como las rutas en un mapa de carreteras. Par-

te delaenergia fluye por cada una de ellas, pero todas ter- -

minan en el mismo destino: el ATP,

EIATP es el combustible molecular
delavida

La energia de los nutrientes se aprovecha desde up pro-
ducto intermedio del metabolismo a una molécula de ATP
mediante dos métodos diferentes. Lo primero es bastante
directo, algunos intermediarios metabdlicos tienen un fos-
fato disponible que puede utilizarse para producir ATP sin
pasos adicionales. Es decir, la energia contenida en un en-
lace fosfato se utiliza para convertir directamente ADP en
ATP En la figura 15-2 A se muestra esta reaccion. ‘

El segundo méiodo representa la mayor generacion.de
ATP pero precisa mas pasos. Utiliza la energia de los en-

laces de los nutrientes para afiadir un atomo de hidrégeno .

a una molécula especializada llamada transportador de
electrones. El nombre de transportador de electrones re-

"hidrégeno de unintermediario metabélico a una molécula

-bolismo de la energia es el siguiente: de los nutrientes se

la energfa que necesitamos para sobrevivir, entonces {por’

portadores de electrones, ambos derivados de vitaminas de]
grupo B; NAD (o NAD", nicotinamida adenina dinuciedtido),
una forma de niacina, también Namada vitamina B, v FAD
{0 FAD", flavina adenina dinucledtido), una forma de ribo-
flavina, también llamada vitamina B, En la ﬁgura. 15-2 B
Sé muestra un ejeinplc_) en el que se transfiere un dtomo de

de NAD" para producir NADH. .
- Un resumen general de este segundo método de meta-

extraen los dtomos de hidrogeno con sus electrones, son
retenidos durante untiempo por un transportador de elec-
trones y utilizados después por las mitocondrias para con-
vertir ADP en ATP Al final, los protones de hidrégeno y sus
electrones son aceptados por el oxigeno para crear IT,;0.

Siel hidrégeno es el jugador estrella en la generacién de

que solo podemos vivir unos pocos minutos sin oxigenb?-‘-
La respuesta es que, si no hay oxigeno que acepte los dto
mos de hidrégeno-y-sus eléctrones (para fabricar H,0), se
detiene el flujo de efectrones, al igual que las reacciones ‘
quimicas necesarias para mantener la vida.

jRecuerde! ‘Los nutrientes proporcionan la
-energia para convertir ADP en ATP. Habitualmente
esta energia se transmite a través de los atomos de
‘hidrégeno y sus electrones.

15-1 Santo tomé una gran cantidad de pizzay helado.
¢Utiliza su organismo esta energia de los alimentos

fleja el hecho de que la energia del electrén del dtomo de para ahadir un dtomo de hidrégeno al NAD* o para Figura
hidrogeno al final serd utilizada por las mitocondrias para extraer un atomo de hidrogeno del NADH? f:te fno
Preser

convertir ADP en ATP. Aqui vamos a comentar dos trans-




La generacién de ATP sigue
‘hasta cuatre pasos

[odes los nutrientes pueden descomponerse siguiendo di-
versas Tutas metabélicas. En el 4m capitulo 7 hablamos
de estas rutas de generacion de energia para proporcionar

anenergia a todas las células. .
La generacidn de ATP precisa un maximo de cuatro fa-
ses secuerniciales: :

Fase 1: glucdlisis (sélo carbohidratos).

Fase 2: sintesis de acetil coenzima A (acetil-CoA: la mayo-
ria de los nutrientes). '

- Fase 3: ciclo del dcido citrico (todos los nutrientes).

Fase 4: fosforilacién oxidativa (todos los nutrientes).

La primera fase tiene lugar en el citosol de la célula, pe-
10 las otras tres fases se producen en la mitocondria. Co-
mentaremos sucesivamente cada una de estas fases apartir
“de la glucdlisis, )

15-2 la sangre de Santo contiene grandes cantidades . -
de glucosa proveniente de los helados, 1a cerveza y la. - .
pizza consumidos la noche anterior. Sin embargo, como -
veremos, sus células musculares no pueden utilizar los
" carbohidratos para obtener energia. ;Qué paso de la

“ generacién de ATP nio se produce en estas células?

Carbono

©

La conversién de piruvato
. eh acidd lactico rellena los
~ depésitos de NAD* cuando
I la-actividad mitocondrial no
L es suficiente.

Acido
lactico —

e

TNADH!

S Zapinds 15 Metabolismo y regulacién endocrina

energia’a las células del musculo; de hecho, proporcio-

l»_;u‘ Piruvato (2)

[

La glucélisis es la primera fase
del metabolismo de los carbohidratos .

Los carbohidratos (pero no los otros nutrientes) comienzan
su ruta metabdlica con la glucdlisis, una serie de reaccio-
nes en el citosol de Ia célula que descompone la moléeula
de seis carbonos glucosa en dos moléculas de tres carbonos
llamada piruvato (fig. 15-3, fase 1). A continuacién el piru-
vato entra en la segunda fase de generacion de energia, gue
se produce en la mitocondria (fase 2).

La conversi6n de glucosa en piravato rompe ciertos en-
laces quimiéos, y la energia de esos enlaces da lugar a la
produccion de dos nuevas moléculas de ATP Adem4s, se
transfieren dos dtomos de hidrégeno al NAD" para crear
dos NADH, donde los dtomos de hidrégeno y sus preciados

electrones se «almacenan» temporalmente para su poste-

rior utilizacidn en la produccidn de energia. Como veremos,
las mitocondrias convierten de nuevo estas moléculas de
NADH a NAD" con la ayuda del oxigeno, lo que generi va-
rias moléculas de ATP en ¢l proceso. o

Como ya comentamos en el 4@ capitulo 7, a veces las

mitocondrias simplemente no pueden mantener al dia ta
. demanda de energia, el ritmo de la glucolisis excede la ve--

locidad a 1a que la mitecondria puede aceptar piruvato. En
estas condiciones, el piruvato se acumula debido a que las
mitocondrias no pueden convertir de nuevo el NADH en
. NAD". Sin suficientes moléculas de NAD*, 1a gluclisis po-
dria, en teoria, detenerse. Afortunadamente, el piryvato que
no puede entrar en la mitocondria se convierte en acido
- lactico, que toma el hidrégeno del NADH y régenera NAD*

Oxigeno

Glucosa

I

YRR
o

Figura 15-3.  Glucolisis. Este proceso genera dos piruvatos por cada molécula de glucosa, generando ATP y NADH v lo hace de
¥temodo. El piruvato puede ser metabolizado por las mitocondrias o convertido temporalmente en 4cido lactico. Cada cireulo gris
®Dresenta un atomo de carbono. JQue sucede conla molécula NAD' generada cuando se convierte el piruvaio en écido léctico?
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Acidos grasos,
algunos aminoacidos

Ciciodéf
acido ¢itrico

154
- tiener
" iPodr.
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" Figura 15-4. Sintesis de acetil-CoA y ciclo del acido citrico, E| piruvato, los acidos grasos o algunos aminoacidos se conviertan en
acetil-CoA. El grupo acetilo entra en el ciclo del acido citrico para fa fusion con oxoacetato y formar asi citrato, Numerosas reaccio- .
nes catalizadas por enzimas procesan el citrato en otras moléculas, generando ATF, NADH; FADH, y diéxido de carbano en el pro-
ceso. Recuerde que cada. molécula de glucosa genera dos piruvatos. Por tanto, Jcudntas moléculas de NADH, FADHZ y ATP y se
generan a partir de una sola molécula de glucosa solo en el ciclo del dcido citrico? '

{fase 3}. EI'NAD" restaurado puede participar en otra tan- Y.a m avoria de los nuiriente

da de glucohsls Cuando el ritmo de la glucélisis disminuye nueden generar acetil-Co A A

o la actividad mitocondrial se acelera, la reaccion puede ir ’ : . ;

de nuevo hacia la derecha y puede convertirsenuevamen-  Elescenario se dirige ahora desde el citosol a las mitocon- =

te el 4cido lactico en piruvato. De forma alterriativa, el aci-  drias celulares < (cap. 3), organulos complejos formados oy

do lactico puede exportarse a.otras células musculares con por dos conjuntos de membranas. La membrana mitocon- o carbon.

una mayor capacidad mitocondrial, o (con menos frecuen-  drial interna estd hacia dentro y contiene un caldo viscos0 .5 de regj

cia} hacia el higado para su conversién en glucosa. de enzimas, ADN y ribosomas denominado matriz mitocon- =~ 4 reaccio;
) drigl. La membrana mitocondrial externa esta en contacle -4 de eney

lécuta g
Cada glv
dos gras

con el citosol. El espacic entre las dos membranas es el €5
pacio mtermembmnoso s
El piruvato (CH,COCOOH) generado a partir de la glu- o

16-3  Las células del cerebro de Santo pueden utilizar

la glucosa para obtener energia. Cuando una célufa cosaenira enla matyiz mitocondrial. Alli el plruvato pierde - tienen 't
cerebral convierte una molécula de glucosa en dos un dtomo de carbono y dos tomos de oxigeno enforma d¢- "5 hidrgge,
moléculas de piruvato, jcuantas moléculas de ATP netas CO;, que difunde hacia el torrente circulatorio y es exhald =4 nog gy
se generan directamente? ' ' do por 10s pulmones. En el misme proceso se exirae de 10 ok Ondifer

restos de la molécula de piruvato un dtomo de hidrogen® = % de App-




do NADH. Esto deja tres hidrégenos, dos carbonos y un
{fgeno para formar un grupo acetilo (CH,CO™). En la figu-

a Cod, un'producto del metabolismo la vitamina Bs {dci-
do ‘pantoténico), para crear facet:l CoA. A continuacién el
etil-CoA pasa al cicle del 4cido citrico, donde se produce
a mayor rentabilidad de energfa.

ue la CoA es una molécula de transporte reutilizable que
plemente sirve para transportar los grupos acetilo. Los
pos acetilo aimacenan la energia en dtomos de hidroge-
“no’y enfaces quimicos. Después de entregar un grupo aceti-
0,12 CoA toma otro y el ciclo comienza de nuevo.

- Los carbohidratos (glucosa) no son la tinica fuente de
rupos acetilo para formar acetil-CoA; también pueden
ontribuir las grasas y las proteinas. La mayor parte de la
nergia de la grasa esté contenida dentro de sus acidos gra--
0s; cada dcido Braso puede producir miultiples moléculas
e acetil-CoA. También puedén utilizarse algunos ammoé—'
idos para generar acetil- CoA como se comenta mas ade—_
riante ‘

.15-4 - Recuerde que las células musculares de Santo. -

tienen difi cultad para utilizar la glucosa como energla
{Podran generar sus células musculares acetil- CoA? ol
‘S'I es asi, geomo? .. R |

El acetil- €0A entra en el uclo
del acido citrico

: Las moléculas de acetil-CoA entran el ciclo del acxdo ci-
rico (de Krebs), una gerie circular de reacciones quimi-
as que, al igual que un tiovivo, siempre termina donde .
omenzd (fig. 15-4). La reaccién se inicia con un actimu-
:lo'de oxoacetato, una molécula de cuatro dtomos de car- .
::bono que se consume, es regenerada y reutilizada enun
“ticlo sin fin. El oxoacetato se combina con los des car-
bGnos del acetil-CoA para formar citrato, una molecula
o de Seis atomos de carbonio. Mis de siete reacciones {que
0 se muestran en la fig. 15-4) convierten. de. nuevo ¢l ci-
irélto d'0Xoacetato, durante las cuales los dos atomos de
@rbono derivados del acetil-CoA se pierden en forma

Racciones generan una gran cantldad de mtermedlaﬂos
e fnergia: un ATF, tres NADH y un FADIHL, por cada mo-
Kcula de acetil-CoA que entra en el ciclo (v recuerde que
tada glucosa genera dos moléculas de acetil-CoA’ v los &ci-
43 grasos generan muchas). E1 NADH y e) FADH, man-

Hidrogf-‘no) que se aprovecharan en la proxima fase. Algu-
S aminoacidos pueden entrar en el ciclo del acido citrico
Udiferentes Puntos, lo gue genera una cantidad variable
*ATE NADH y FADH,,.

L Dapitulo 15

st electron y se agrega a una molécula de NAD", gene-.

15-4 se resumen estas reacciones. i grupo acetil se une.

Es importante entender en los comentarios siguientes -

-Ue residuos de d10x1d0 de carbono. En el procesg, estas

lenien temporalmente la energia (en forma de dtomos de

Metabolismo y regulacién endocrira ™
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/

Sin embargo, vale la pena seitalar que el ciclo det 4ci-
do citrico es completamente dependiente de la oferta de
-oxoacetato; el tiovivo se detendria sin &1.Y, ;de dénde saca-
mos el oxoacetato? A partir de la glucosa. Asi que, aunque
.podemos generar una gran cantidad de energia a partir de .
las grasas y las proteinas ddndoles una vuelta por el ciclo

-del éc1do citrico, nada sucede si la glucosa no proporciona

‘el sumiinistro iriicial de oxoacetato. Por esta razén, puede . -

decirse de forma justa «las grasasy protemas arden enuna
’ Ilama de carbohldratos»

B La f@ﬁ]t@rllam@ﬁ; oxidativa genera
la maayor canﬁ:}dad de energia

Para mantenerla contabilidad de la energla producida has-
ta ahoraa partir de una molécula de glucosa, tenemos con- -
tabilizades sélo cuatro ATP: la conversién de glucosa en dos
piruvatos genera dos ATP y la posterior metabolizacién de
los dos piruvatos genera dos ATP més. La mayor parte de la
generacién de ATP se produce por fosforilacién oxidativa
enla membrana mitocondrial interna. -
La fosforilaciéon oxidativa produce ATP utlhzando .
-energia de los-iones H* del NADH y FADI—I2 generados
durante la glucélisis, la produccion de acetil-CoA v el ci-
clo del acido cftrico. La parte «oxidativa» del nombre de-
tiva del héého de que los iones H* al final reaccionan con
el oxigeno para producir agua. La parte «fosforilacién» del
‘nombre hace referencia al hecho de gue la energfa liberada
por las tedcciones de NADH/FADH; se utiliza para anachr
un fosfato al ADE convirtiéndolo en ATP
"En la primera fase, complejos de enzimas respirato-
rias especializados del interior de la membrana mitocon-
drial utilizan NADH y FADH; para generar un gradiente de
hidrégeno. Recuerde que los FAD y NAD* estaban «energi-
zados» porla adicién de un dtomo de hidrégeno para crear
FADH; y NADH, y que cada atomo de hidrégeno esta for-
mado por un protén, que puede considerarse como un idn
de hidrégeno (H*) y unelectrén. Uno de los complejos enzi-
maticos respiratorios divide cada atomo de hidrégeno en su
protoén y su electrdn (fig. 15- 5). Los electrones extraldos de
" los dtomos de hidrégene pasan de un complejo de enzimas
respiratorias a otro, entregando energla a medida que avan-
zan. La energia liberada por los electrones se utiliza para
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El gradiente de H*.

proporciona energia
para la sinfesis
de ATP.

MATRIZ

Figura 15-5. Fosforilacion oxidativa. NADH y FADH, entregan electrones Los complejos de enzimas respiratorias utilizan la anerg
de los electrones para impulsar el transporte activo de iones de hidrégeno. La ATP sintetasa utiliza ef gradiente de hidrégeno pa
. proporcionar energia para la sintesis de ATF. Oue protema transporta iones. de hfdrogeno por. d:fusron facilitada, la ATP sintetas

olos comp.’e}os de enzimas resp:ratonas’

bombear log prbto_nes (IF) desde la matriz mitocondrial-at

espacio intermembranoso, creando asi un gradiente de H* -

entre el interior y exterior de la membrana interna (fase 1}.
El resultado neto de estas reacciones es que la energza quimica
de FADH, yNADH se ha intercambiado por la energia de un
gradiente de H* través de la membrang mitocondrial interna.

El segundo paso wtiliza este gradlente para generar
ATP. Una protema especializada’de la membrana interna,

la ATP- smtetasa contiene un canal de iones de hidrégeno

que permite a los iones H' moverse por su gradiente para

volver a la matriz mitocondrial. A medida que los iones de

hidrégeno difunden a través del canal v de su gradiente,

- la ATP sintetasa utiliza la energia de este paso para sinte-
tizar ATP a partir del ADP

El tercer paso dispone de los jugadores enla fosforila-

cidn oxidativa, los electrones pobres en energia v los iones
de hidrogeno muy transitades. Estos se combinan con el ,

a El oxigeno se combina
con el glectron y los HY

\ S DY * para formar Ha0.
MITOCONDR!AL E® : , p ' = 7 | de hidrageno en calos,

deportista sudorose sabe, el awmento de la produccion..

energia del gradiente se «pierde» en forma de calor. Au'-a

‘duciria menos ATP, pero més calor.

oi;as proteinas de desacoplacion
i convierten cantidades variables ;
- de energia del gradiente

caday

ox1geno 2ase0so para formar agua. Este paso final es fun
damental. Cuando él ox1geno no esta. presente el sistema,
retrocede v ne puede producirse la fosforilacion o‘<1dat1va
. El gradiente.de hidrégeno contribuye no sélo ala pro;
duccién de ATP sino también de calor. Como Cualqwér‘

de ATP inevitablemente aumenta la produccion de calor.
Unos canales especializados en la membrana mitocondriql
llamados proteinas de desacoplamiento, permiten que el h
drogeno fugue por su gradiente sin Ja produccion simuls’
tanea de una molécula de ATP (fase 4). En vez de ello, 18

- tacia

altern
utiliza
nera i
de 25
Partir

Los
Vios
gene
Inlaf
Neran ¢
el ciclg
tocondy
la mem

L Los

mentar el nimero de proteinas de desacoplamiento de la
membrana aumenta la.produccién de calor, pero tambien
dlsmmuye el grado de eficiencia de la produccion de ATE
Es decir, el metabolistho de una molécula de glucosa ?1’0

“dos §
tarde
2 Las
Fam)



2ATP
2 NADH — 5ATP

Gilucdlisis No aplicable -

Capitule 15

7FADH, — 105ATP

Sintesis de 2NADH = 5ATP

Acetil-CoA -~ 7NADH. — 175ATP
Ciclo det 2ATP . " gATP
acido citrico 2 FADH, — 3ATP: 8FADH, — 12ATP

8NADH — 15 ATP 24 NADH-- —» 60 ATP

Total : 32 ATP 108 ATP
generado '
de ATP por

molécuta

" . *Recuerde que la glucolisis produce dos moléculas de piruvato,
cada una de ellas genera una molécula de acetil-CoA. Todo el
‘NADH.y FADH; se utiliza para la produccién de ATP por
fosforllacmn omdatwa

: ;Recuwde' Aunque lo mas conveniente es -
. decir que el metabohsmo celular utiliza o:ugeno ¥y
piroduce dioxido de carbono, en realidad sucedeen
el orden contrario; el CO, se produce antes ¥ '
durante el cicle del acido ¢itrico, y €l O; o se .
“.consume hasta mas tarde, al final de la fosfonlacmn
ox1dat1va enla mltocondna :

-Resulta dificil predecir cudntos ATP se generarén por
cada molécula energizada de FADH, v NADH porque la efi-

alternativas que los electrones pueden tomar. La formula
- utilizada generalmente es que cada molécula de FADII, ge-
.. nera 1,5 ATE mientras que cada NADH produce alfededor

- 4e 2,5 ATP La tabla 15-1 cuantifica la generacmn de ATP a
.. -partir de diferentes rutas metabélicas, -

Los ca*’bamdraaos, Eos«» af‘:idm Erasas .
i3

En la figura 15-6 se reswmen las diferentes vias que ge-

focondrial, y la fosforilacién oxidativa, en la que participa
la membrana mitocondrial interna. Tenga en cuenta que:

"+ dos grasos y la mayoria de los aminodcidos entran mas
; tarde, por lo general justo antes del ciclo del 4cido citrico.
re- g 2.Las moléculas portadoras de electrones (NADH- ¥
FADH,) generadas por la glucélisis v el ciclo del acido

cacia de las mitocondrias es variable v existen algunas vias’

leran ATP: la glucdlisis, que se produce en el citoplasma; -
el ciclo del 4cido citrico, que ‘se produce en la matriz mi- -

L. Los carbohidratos 5616 participan en la glucolisis; los 4ci- _

ey

Metabolismo v regulacion endocrina

citrico se utilizan para generar ATP durante la fosfori- '
laciéon oxidativa.

3. El CO; se produce justo antes y durante el c1c10 del dcido
citrico, pero no se consume oxigeno hasta la fase final
de la fosforilacitn oxidativa,

i
T

15-1 Corregir el término subrayado
para que esta afirmacion sea verdadera
el NAD* torma un fosfato de los
intermediarios metabollcos ylo Ileva

a la mitocondna

15-2  ;Cual de Ios mgunentes tipos de nutrientes parm:lpa
en la glucodlisis: carbohidratos, protefnas o grasas?

15-3 ;Puede utilizarse el acido lactico en la célula
muscular que lo produce? Si es asi, jcomo?

15-4 ¢Entra la parte de la coenzima A de una molecu}a
de acetil-CoA en el ciclo del acido citrico?

155 ;0ué proceso genera el mayor nd mero de

- moféculas de NADH y FADH,, ta glucolisis, el ciclo del

4cido citrico o la fosfoniac:on oxidativa?
15-6 qur qué es necesafno el oxngeno para
la fosforilacion oxidativa? -

15-7 Verdadero o falso: todas lag moléculas de ATP
generadas po'r.degradacién de la glucosa se producen
durante la fosforilacién oxidativa,

Carbohidrato

Glucollms -

Acidos grasos, )
‘amincacidos \ A

del Acido
CHrico

Figura 15-6. Resumen de la generéeién de ATP La glucbsa, los
acidos grasos y los aminoacidos se introducen en las vias de
generacicn de ATP en diferentes puntos. ;Verdadero o falso? El

cicio del acide citrico genera directamente un ATP por ciclo.
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| Funcmnes del higado
en el metabolismo

El higado se ha denominado el «rey del metabolismo» de-

bido a la variedad de las tareas que realiza y al voluren -

de productos qi:é procesa. Descompone algunas molécu-

las (catabolismo), fabrica otras nuevas (anabolismo) y con- .
vierte algunos productos en otros. Pero antes de entraren

los detalles metabélicos, revisemos un poco la anatomia y._

fisiologia hepatica.
'Toda la sangre venosa que sale del intestino se recoge en

una red de venas denominada sistema portal hepdtico, que
sc ramifica en una segunda red de capilares que filtran fa

sangre a través del higado, poniéndola en contacto.con les
hepatocitos. Esta anatomia garantiza que pasen por el higa-
do todos los carbohidratos y protefnas absorbidos. La' gra-
sa procedente del intestino signe un camino més largo, ya-

que es absorbida por los vasos linfaticos del intestino que. .

0o pasan por el higado y drena en la circulacion sistémica.
. Asf,Ja grasa es diluida en la sangre sistémica antes de lle-
gar al higado através dela arteria hepdtica. 5i es preciso, el
higado descompone las moléculas de los nutrientes, y utili-

za los fragmentos para fabricar productos nuevos,

Al pensar en la complejidad del metabolismo hepético :

de los nutrientes, es importante darse cuentade que cada.-.". - cole T o
- po puedenmetabolizar los triglicéridos, por lo general para

‘obtener energia, y el tejido adiposo almacena y procesa tri :
. glicéridos. Sin embarge, el lugar principal de mehbohsm
"de las grasas es el higado.

nutriente tiéne una forma de abmacenamiento y una forma

" utilizable. Por ejemplo, el higado y el muisculo almacenan N

carbohidratos en forma de glucégeno, pero la forma uti-

" lizable de los carbohidratos es Ia glucosa. En'el caso del
metabolismo de la grasa, la forma de almacenamiento son™ -

los triglicéridos, que se depositan en el tejido adiposo o
en los 6rganos, pero la forma utilizable son principalmen-
te los dcidos grasos y el glicerol de los triglicéridos, con
cantidades menores de colesterol. En el caso de las pro-
‘tefnas, la forma de abmacenamiento son proteinas enteras
{fibras musculares, albimina plasmética enzimas, etc.) y

la formia utilizable son los ammoacxdos componentes de las - -

‘protemas )

Por dltimo, en c1erta med1da el hlgado puede convertir.
algunos nutrientes en otros. Por ejemplo, puede conver-
tir aminodcidos en ghicosa y glucosa en écidos grasos.’ '

15-6  Las células musculares de Santo tienen dificultad
para almacenar carbohidratos, ;Cual es la forma de
almacenamiento de los carbohidratos? :

&

wolize )

Recuerde del capitulo 2 que los lipidos son un grapo di-
verso de macromoléculas. La grasa animal, por éjemplo, la
-grasa de alrededor de un jugoso corte de carne de vacuno,
estd formada por triglicéridos (tres acidos grasos unidos a
una molécula de glicercl), por lo que no deberia sorprender
que la grasa del tejido adiposo humano tamblen este for-
mada por triglicéridos. La mayoria de las células del cuer-

. ndmeros hacen referencia al texto. El glicero! (no mostrado)

rol y acidos grasos libres (AGL). El destino de estas molé
‘culas depende delasnecesidades del cuerpo. El glicerol pot

___corresponden alos dela fig. 15-7). Los AGL pﬁeden ser:

. 4. Convertido en cuerpos cetdnicos, que son acidos g

~den metabolizar los triglicéridoes, también pueden Us

AGL. AGL

Figura 15-7.. Funciones de! higado en el metabolismo lipidico.
Los diferentes destinos de los acidos grasos libres (AGL). Los

puede. utilizarse para generar glucosa o 1raghcendos éCéma.
viajan los ac;dos grasos libres en la sangre?

- Los hepatocitos descomponen los triglicéridos en glige-

o general se reincorpora a los triglicéridos o se convierte
en glucosa. En cambio, 1os Acidos grasos libres puede tener
cualquiera de los siguientes cinco destinos. (los ndmero

1. Metabolizados por completo para proporcmnar ‘ATP &
los hepatocitos.”

‘2. Incorperados alos triglicéridos para el 'almacenamien
en el higado o'la exportacién de tejido adiposo v ofr
tejidos. La sintesis de triglicéridos desde glicerol y éc
dos grasos libres se denomina lipogenia. Como va o
mentamos en el <€ capitulo 14, los lipidos circulan en
la sangre dentro de grandes complejos de proteina ¥
lipidos llamados lipoprofeinas. Las proteinas de trans-
porte especializadas incorporadas en las lipoproteinas
se llaman apeproteinas. ‘

3. Sintetizados en colesterol, gue pueden excretarse 1 ];1 :
bilis o exportarse a otros tejidos.

sos parcialmente metabolizados, que pueden ser utili
zados por el cerebro v el corazén para obteper ener ol
cuando las reservas de ghicosa son suficientes.

5. Exportados a otros tepdos en forma de ac1dus gras
unidos-a la albimina.

AJ igual gue la mayoria de las célutas del cuerpo 1’“[; _
ay acl-
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aco y esquelético puede usar acidos grasos libres pa-

doé'grasos libres para obtener energfa; depende de la
ucosa o de los cuerpos ceténicos cuando no estd dispo-

Hay que recordar que la sa ngre de Santo t:(mtem
uerpos cetonicos. ;Se generan los cuerpos cetomcos
artlr de los carboh:dratos o de las grasas?

Fl higado metaboliza
los carbohidratos

os carbohidratos de la dieta desempefian una funcién
damental para cumplir con las necesidades de la ener-
gia del cuerpo, aproximadamente el 90% de carbohidra-

" Flintestino convierte todos los carbohidratos en-glucosa,
: ffructosa v galactosa, que entran-en la vena porta hepatica
yfluyen hacia el higado, donde la fructosa y galactosa se
convierten en glucosa (fig. 15-8, paso 1},

bohsmo energético es la de actuar como un amotrtiguador
dela glucosa. Cuando aumenta la glucosa en sangre, el hi-
gado capta Ia glucosa de la circulacién. Cuando disminuye
laghicosa en la sangre, el higado la devuelve a la circula-

i sangre mediante la conversién a una forma de almace-
r_i_émiento, el glucdgerno, a través del proceso de glucogenia
'(béso 2a, flecha verde). Otros tejidos también disminuyen
laglucosa en sangre utilizandola como fuente de energia
en el caso del miisculo esquelético, fabricando y almace-
nando glucégeno (paso Zb) El muscuio sin embargo alma-
ena glucogeno para sus fines propios de energia, no para
ontrol homeostatico de la glucosa en la sangre. Existe
limite de la cantidad de glucdgeno que el higado y los
miscilos puieden almacenar o el cuerpo puede atilizar, ¥
e tkeeso sé almacena como grasa: el acetil-CoA produc:do

haua la sintesis de acidos grasos (paso 3). Enla hgura 15-7
Se muestra el destino de estos dcidos grasos.

- fle (glucemla) estimula la reaccién opuesta; los hepatoci-
los s descomponen el glucdgeno almacenado en glucosa un
Toceso denominado gluicogendlisis (paso 2z, flecharoja).
L_as_ Duevas motéculas de glucosa formadas se liberan ha-

ala sangre para restaurar la homeostasis de la glucemia
Mso 4),

ecuerde!  Tenga cuidado de no confundir -
: lucogenalzszs la descomposicién de glucoégeno
tnglucosa, con la glucélisis, Ia descomposicion

e la plycosa.

Cispitalo 15 " Metabolismo v regulacion endocrina

‘grasos libres pai*a la energia. Por ejemplo; el misculo

enerar ATP El cerebro, por el contrario, no puede usar

“tos de.)a dieta se utilizan para la produccion de energia.. '
Una de las principales funciones del higado en el meta— .

tiéii-. El higado disminuye las concentraciones de glucosa -

"1 parti¥- de 14 degradacién dela ghucosa se puede desviar -

Por el comtrario, una disminucion de la glucosa en la san- .

——— -

—_— :
Procesos que aumentan
la glucemia .

; o
Procesos que dlsm;nuyen
la glucemia

ga
conwerte Ia
t-fructosa

: Gomenzar
i galactosa en :

agqui

Figura 15- 8 El pape! del higado en el metabolismo de Ios car-

" bohidratos, El higado @lmacena el exceso de. g!ucosa en. forma :

de glucogeno 0 &cidos grasos y la libera al’ torrente sangumeo
en forma de glucosa cuando la concentracion de giucosa enla
sangre disminuye. La glucogendlisis, jaumenta o disminuye las

- concentraciones de glucosa en la sangre?

Las personas con insuficiencia hepatica tienen tn mail
control de la glucemia. Por ejemplo, después de una comida.
rica en.cgrbohidratos, la ghicemia puede elevarseidicifras.

diabéticas, ya que el higado es incapaz de convertir 1a glu-""""

cosa en glucdgeno v almacenarlo. Por el contrario, después
de un ayuno prolongado, la glucemia puede caer a cifras
muy bajas porque el higado no puede convertir el glucége-
no en glucosa con la suficiente rapidez.

ST

o 1B S La dlabetes se asocia a un aumento de Ia

degradacién del gluedgeno y a una reduccion
de la sintesis de glucogeno. ;Qué términos cientificos
se utilizan para identificar estos dos procesos?
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S To_dqs fostejidos.

‘madamente una semana. Cuando Ia funcidn hepética est

" los tefidos {preduciendo edema) o hada los espacios corpo- |

A —ke 36lo el higado ]

Figura 15-9.. Fu‘m:ién del higéﬂo enel métabolisrﬁo de lé'ﬁ pro-

teinas. Los aminoacldos de las protelnas pueden utilizarse para
generar nuevas proteinas. De forma alternativa, se cofvietten
en otros tipos de nutrientes para el almacenamiento o energia,

o se usan directamente para generar ATP ngél es el destino del
grupo amino de los aminedcidos?: .

- maetabolizg las pmmmas

Hay que recordar que las protemas 10)4] pohpépt}dos espe-
cialmente grandes, largas cadenas de aminodcidos unidos
entre sf por enlaces peptidices. Casi todas las protemas de
la dieta son digeridas en el intestino a amino4cidos an-
tes de entrar en la sangre portal; sin embargo, unos po-

cos polipéptidos permanecen, por lo que el higado finaliza ~

el trabajo.descomponiéndolos en aminodcidos. Los tejidos
utilizan-los aminoacidos de dos formas diferentes: en-las

reacciones anabdlicas que fabrican lds proteinas y en.

las reacciones catabdlicas gue generan ATP u otros nu-
trlentes (fig. 15-9).

BI ancholisma de los awiinedcidns
gernera profeinas

Todos los tejidos utilizan los aminoacidos para gqnst‘rui.r g
proteinas (fig. 15-9,9). Consideremos, por ejemplo, las .

grandes cantidades de protefnas necesarias para fabricar
el tejido muascular. El higado sintetiza proteinas que se de-
nominan colectivamente como proteinas hepaticas. En-
ire ellas estan:

Albvimina.

Proteinas de {ransporte como la transferrina, que trans-

porta el hierro.

Apoproteinas, que transportan el colesterol, los tnghce-
ridos y los fosfolipidos en paquetes de lipoproteinas.
Factores de coagulacién, coma el fibrindgeno.

E@ higado tiene que sintetizar cada dia uﬁ'a.gran cé'nti;
dad de proteinas porque la semivida de las proteinas plas-

--nacidn: la eliminacién del grupo amino-NH,, dejando un’

: “bono en otros nutrientes. Particularmente importante és la

- glucosa (@). Este proceso se denomina gluconeogenia, ya

- las concentraciones de glucosa en la sangre durante 10s°

- almacenados como ‘grasa, ya sea en el higado o'en-el te]1
- do adiposo (@). ‘

* fabricar mas musculo: la sintesis de proteinas en el mis-
‘culo estd controlada por la tensién que se ejerce sobre el

- utiliza para sintetizar moléculas de glucosa,
_el-esqueleto de carbono o el grupo amino?

mahcas es variable; el ﬁbrmogeno y otros factores de 13
-coagulacmn es de unos dias, 1a dé la albumma de aprox

muy alterada por enfermedades hepiticas como la cirros

4m (cap. 14), las cifras de proteinas plasméaticas disminy
yen rapidamente. Por ejemplo, la mayor parte de la presion
osmotica del plasma estd constituida por la albumina, por
lo que las concentraciones bajas de albtimina plasmaucd
penmten gue escape 11qu1clo de lTos-vasos sanguineos hacia

rales {causando ascitis). Ademds, las cifras bajas de factores
de coagulacitm se asocian a hemorragias (p. ej.. hematomas :
0 sangrado mtestmal) '

BI catabolismo de fos aminodcidos
genera AJ’ Py otros nutrienies

Otros ‘[EJld(JS dlferentes al cerebro y el corazém pueden meJ
tabolizar aminodcidos para obtener energia; 1os aminoi-
cidos suminisiran alrededor del 10% al 15% de nuestras
necesidades diarias de energia. Fl primer paso enla de-
gradacién {catabolismo) de los aminodacidos es la desami-

esqueleto de carbono (fig. 15-9,@). Los Hepatocitos'meta-
bolizan el grupo amino en urea para. su excrecién por los
rifiones. El esqueleto de carbono puede ser utilizado pa-
ra generar ATP entrando eri el'ciclo del cido citrico (@).

El higado también puede convertir el esgueleio de car-

conversion de los esqueletosde carbono en moléculas de realiza

Eni

que crea {-genia) nuevas {neo-) moléculas de glucosa. Es: ‘_sustam

tas moléculas de glucosa pueden utilizarse para reforzar

periodos de ayuno o set convertidas en glucégeno y alma-
cenadas en el higado. Por tltimo, el higado también puede
convertir los aminoacidos en acidos grasos, que pueden ser

- Es importante destacar que el exceso de aminodcidosno
puede almacenarse en forma de proteinas. Por eilo, con-7-
sumir mas proteinas de las gue necesitamos no ayudard &

musculo. Dicho esto, nuestras necesidades de aminodcidos

" esenciales deben ser proporcionadas porla dieta porque el v 320;::?6
cuerpo no puede producirlos. Una dieta deficiente encual- © . desre

" -quier aminoacido esencial inhibe Ia sintesis de proteinas. .-hﬁrmor
Por cjemplo, en muchas dietas existe un déficit de leucina extrae E
vy se ha demostrado gue el consumo de leucina aumenta Ia : dé-écid(
sintesis de protemas musculares. 1es som
5 tesyire

5% La enfermedad de Santo produjo un aumemo ‘
de la gluconeogenia. ;Qué parte de los aminoacidos 50



Lo.s__‘é' tados posprandial y de ayuno

s las células captan v utilizan glucosa
ra obtener energia

- CEgttulo 18

El cerebro y ¢l corazdn capian y utiliz

Metabolisrmo y regulacidn endocrina

la glucosa para obtener N
wtilizan acados grasss 7

energia; otros tefidos. {como el miscl
{o aminoacidos) en su lugar

dos los tejidos utilizan amino4cidos para sintetizar
roteinas necesarias

‘En &l ayuno prolongado los tejidos d&scomponen proteinas

para generar aminoacidos .

gado convierte el exceso de aminodécidos en glucosa
stinada al almacenamiento '

Et higado conwerte los ammoamdos en giucosa destmada

a los tejidos

higadeo v los musculos conwerien laglucosa en glucogeno.
sta. que se Henan los depositos de glucogeno s

El higado y los misculos descomponen el glucdgeno en glucosa

gado convierte el exceso de glucosa en cidos grasos

El tejido adiposo y el hlgado conv:erten los tngl!cendos en acidos
grasos y glicero!l

gado v ¢l tejido adiposo unen acidos grasos {y glicerol) -
formar triglicéridos

El higado convierte los acidos grasos en cetonas para su uso
por el cerebro vy el corazon ’

a otras funciones.
1primer lugar, es un almacén de una gran vanedad de
ncias. Almacena el exceso-de carbohidratos y lipidos
salla de su propia necesidad de energia; almacena vita-
flas, especialmente vitaminas A, B, E, K ¥ By, v también

positos de reserva corporales de hierro estdn en el
o, que afaden hierro a la circulacion o lo extraen pa-
almacenamlento segln las necesidades de Ia médula
para sintetizar la hemoglobina.

sencial parala digestion normal de la grasa, y que tam-
lrve como un vehicalo parala excrecién de sustancias
Drﬂcesadas por el'higado enlas heces.Por ejemplo, el higa-
£xcreta porla bilis ia bilirrubina en sangre (e} producte
desecho de la hemoglobina de los eritrocitos muertos),
anas esteroideas eincluso calcio. Ademds, el higado
#eel colesterol de lasangre y lo atiliza parala sintesis
idos bitiares. Aunque la mayoria de estos &cidos bilia-
S0n reabsorbidos por el intestino, otros pasan a las he-
i transportan el colesterol hacia el exterior del cuerpo.
En resumen, el higado tiene tres funciones principales:
desug centro.de informacién que procesa los nutrientes

5 a través del torrente sanguineo; b) es wna plantz de
licacion gue sintetiza sustancias importantes y las en-
iT_traVes de] torrente sanguineo, y ¢ es un centro de re-
8 que recoge los residuos y los desecha.

o en forma de ferritina < (cap. 10). La mayoria de .

egurido lugar, el higado elimina del cuerpo una lar- -
lista de desechos corporales, medicamentos y toxinas
Dediante su'inclusién en la bilis. Recordemos que la bilis _

DOrc1ona cantidades adecuadas de cada uno a otros

kigade dirige
el meizbolismo de las grasas
y los =stados de ayund

Es facil pensar que cada tipo.de huiriente tiene un trabajo
determinado: que las proteinas fabrican el musculo, la gra-
sa se almacena como tejido adiposo o gue la glucosa es el
tinico combustible que quema el cuerpo. Sin embargo, sila
- discusién anterior demuestra algo, es que la nutricion esun -
proceso metabdlico muy integrado. El flujo de nutrientes
hacia o desde los depdsitos y qué nutrientes se metabolizan™
activamente para obtener energia dependen por completo _
*.de'una cosa: de si‘hemos comido ¢ no.- '
Si ha comido recientemente; se dice que estd en estado
posprandial, en el que los procesos metabslicos traba]an_
en conjunto para reducir el aumento de la glucemla v pa-
ra fabricar tefidos. Después del consumo de una comida’
normal, las moléculas de los nuirientes,, ammoacxdos ghu-
cosa y dcidos grasos inundan el torrente sangmneo En eI
: estado posprandial, tas células: utilizan los nutrientes que
necesitan y almacenan el exceso, Se fahrican tejidos. {ana-
bolismo): se-forman Jas membranas celulares y fibras mus-
culares y se satisfacen otros usos no energéticos. Mas aila
de estas necesidades, el resto se-almacena como ghucogeno
o triglicéridos. Para mas detalles, vea la columna izquierda
de la tabla 15-2. ‘

: gR@EMB?’dEg jLa sintesis de proteinas para
desarrollar mitisculos mas grandes no sélo necesita
los nutrientes del estado posprandial, sino también
hacer ejercicio! Todos los nutrientes en exceso
con el tiempo se convierten en grasa. ‘




El cuerpo humano, forma y funcién

Cuando se. abshene de comer entra en estado de ayu-

_nas, en el que ocurre todo lo contrario: el higado (especial- -
" mente) y otros te]ldos trabajan en conjunto para elevarla

-glucemia. Entre las comidas, los nutrientes dejan -de en-
trar en'la sangre desde el sistema digestivo y se produce

un descenso enla concentracién en sangre de 4cidos gra-

s0s, aminoacides y ghucosa. La caida de los acidos grasosy
antino#cidos no es espedalmente problemdtica. La glucosa,
en cambio, es otra cuestién: el cuerpo satisface sus Hecesi-
dades energéticas inmediatas con la glucosa. El cerebro es

especialmente vulnerable debido a que no puede quemar

écxdos grasos ni aminoacidos. Cuandola glucosa en sangre

-es insuficiente, &l higado acelera la conversién de los dci-

_dos grasos en cuerpos ceténicos, que el cerebro utiliza pa-
- ra-obtener energia. Kl cerebro puede satisfacer dos tercios
‘de sus necesidades de energia a partir de cuerpos cetoni-

CO$ Pero, Como coinéntamos en el tema de la diabetes, 1os

cuerpos ceténicos acidifican la sangre y pueden producir

problemas. Por tanto, sobre todo en la defensa del cerebro,
todos los cambios metabélicos del estado de ayune traba-

jan juntos para eI_e‘vai" la glucemia. Si el ayuno se convierte

“en inanicién; el cuerpo en sentido figurado quemara la casa
{proteina) para proporcicnar suficientes aminodcidos para
la sintesis de glucosga.

15-10 El higado de Santo estd tratando de aumentar
‘las concentraciones de glucosa en sangre. jEsto indica
que el higado esta en estado de ayuno o en.es'tado
_posprandial? - ’

15-8 Indicar la forma principal

de almacenamiento de las grasas.
-15-9 ;Qué vaso sanguineo transporta

sangre rica en nutrientes absorbidos

directamente al higado? -

18-10 ;Qué nutriente se canvierte directamente
en colesterol, la glucosa o los acidos grasos?

15-11 ¢Cual es la diferencia entre la glucohs:s
vy glucogendlisis?

15-12 _Verdadero o falso® demasiados carbohidratos’
o proteinas pugden convertirse en acidos grasos'y,
finalmente, almacenarse como grasa.

15-13  ;Donde se sintetiza 12 albtimina?

15-14 ;Qué proceso se veria favorecido en alguien que
acaba de comer una comida opipara: la sintesis de ghucosa
o la sintesis de 4cidos grasos?

15-15 En una personaen ayunas, jqué fuente de
nutrientes prefleren utilizar las celulas muscu]ares o
para obtener energia, la glucosa o los 4cidos grasos7 o

15-16 indicar el proceso gue sintetiza nuevag moléculas
de glucosa a partir de aminoacidos.

‘L. ﬁsxologla humana no ha cambiado mucho al menos 2]

. _'plantas comestibles y al acecho de las presas. El consum
de carne era escaso y podian pasar varios dias entre up

15:11 Recordemos gue Santo es muy obeso y sigue
: aumentando de peso. ;0ué es mayor, su |ngr950

Equilibrio -'ene;rgé'tico

los ¥ldmos 100000 afios, En aquel entonces no se conocj
ia.agncultura ni los animales domésticos, y los seres hy
manos pasaban la mayor parte del dia erguidos, caminag;
do hacia los rios y arroyos para obtener agua, recolectand

comida y otra. Por lo tante, no deberia sorprender gue @
cilerpo humano haya desarrollado la capacidad de utilizg
la energia eficientemente y de acumular toda el exceso
nutnentes ingeridos. _

.Y hoy en dia? En los paises desarrollados la obesidad
ha convertido en una epidemia; la comida es barata, abun:
dante y sabrosa, y la tecnelogia ha eliminado la mayor Da
te del esfuerzo fisico del trzbajo. En lugar de preocuparncs
por donde encontraremos los proximos pufiados de bay.

No nos imraginarfamos que Einstein aparecerid-en esty
discusion, pero su vision sobre la materia y la energia
importante. Recordemeos qgue Einstein demostrd que la ma
teria yla enei"gia__no son més que expresiones diferentes dé

una misma cosa: la energia se puede convertir en materia -
- est

(lo que ccurre cuando ganamos peso) v 1a materia se pu -
de convértir en energfa (es por lo que el ejercicio «quermas . B
peso). Y cuando se gasta, se producen sélo dos resultados: | f{’ Gé
trabajo y calor. La siguiente ecuacién expresa esta idea: ‘ lbr ¢
- Aporte de nutr;entes {materia convertible enenergly) = N E?c;
produc'c'i()lj de energia (trebajo + calor) + materia nueva : sot
{carbohidratos, grasas y proteinas de 1as células y tejides) ma
La produccién de energfa {trabajo y calor) nos mantier % Ger
vivos, ¥ el exceso se metaboliza en materia nueva: células’ _ AT
y tejidos de todo tipo. Si ingerimos mas energia de la qu . de:
gastamos en traba]o ¥ calor. ganamos masa (peso) Si gas .. bot:
tamos mas energia en trabajo vy calor de lo que ingerimo mha:
entonces, como Lizzie en nuestro caso del comienzo de est o que
capnulo perdemos masa (peso}. En resumen, para mante 8 Ho
ner el equilibrio energétice es necesario Igualar las entfis " tiro
das con las salidas. AT]
-..Recordemos que 1a fosforilacion okidativa produce ATP Sig ¢
y calor. El equilibrio entre }a produccién de ATP y de ¢ Y% Hae
. lorno es constante. Por ejemplo, c1ertos tejidos pueden ak ciér
“terar-la actividad mitocondrial para producir menos ATP ¥ elm
més_ «calor por nutriente. Este cambio se describe comu{ 4 de e
disminucion de la eficiencia de la produccion de ATP, debi?" - prot

do- a que la mayor parte de la energfa contenida en el enia-.
ce.quimico original del nutriente se «pierdes» en forma
calor. Sin embargo, como veremos més adelante, este LEI]OT :
residual tiene un papel fundamental en el manieniniento
deuna temperatura corporal constante.

o su gasto de energia?




1 metabolisino, -

digestiéon y 1a lecomocion

tilizan energia

1 gasto de energia incluye la cantidad basal "de energia

"a consumida por la digestion (si, la digestion es trabajo
consume energia) y la cantidad gastada en. la lecomoc:on
novimiento).

@ tasa metabdlica basal
ide las necesidades de energza
n reposo

uestra tasa de consumo de energfa es menor durante el
poso, cuando hay poca actividad aparte de la respiracion,
sta tasa es lo que se conoce como la tasa metabdlica ba-
al (TMB) y se détermina en un individuo. despierto, en
yunas, en decibito stipino en una habitacién templada (no

tado por varios factores, tales como:

man rriés energia gue la grasa.en reposo. Incluso cnando
estan mactwos las personas con més musculo ¥ menos’
grasa tienen un metabolismo basal mis elevado.

bres (debido a su mayor masa magra corporal) que en‘
" las mujeres.

¢ Edad: las tasas metabdlicas d1sm1nuyen con la edad,

sobre todo deblda a la reduccion de la masa muscular
magra.

Genética: el «grado de eficienciar» de la produccién de
. ATP esta controlado por combinaciones especificas
-+ de genes. Las personas delgadas suelen tener un meta-

bolismo menos eficaz, produciendo proporczonalmente
" mas calory menos ATP por cada mo}ecula de nutrientes

. que las personas gordas.

" Hormonas: como se explica mis adelante, Ias hormonas

tiroideas modifican la TMB al acelerar la utilizacién de

ATP pero disminuyenda. tamblen la eﬁcama de la sinte-

- 8is de ATP ‘ S oo

‘% Hacer dieta: hacer reglmen supone un grado de inani-

_cidn lenta. Bl cuerpo lo reconoce como tal y disminuye

~ .elmetabolismo basal con el fitvde presérvar las reservas

y de energfa para su uso futuro. Lo que significa que, tan

., pronto como se inicia la dieta, se comienzan a quemar

. ‘menos calorias en el estado basal.

15 12 Los estudios muestran que la tasa metabélica
:b_asal de Santo es extremadamente baja para su peso
/edad. Teniendo-en cuenta sélo el hecho de giae el '
fuerpo del paciente contiene proporcionalmente mas
grasa gue la de una persona mas delgada ;cree que su
Obesidad tiene influencia en su baja TlVlB7

e el cuerpo gasta para mantenerse con vida, la ener- -

hente) El metabolismo basal de una persona se ve afec-

~# La masa corpbrdl magra: los muasculos en reposo que—‘

Género: la TMB es generalmente més alta en los hom-
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La digestién consunie energ:a

Recuerde dél @ capitulo 141os dlversos procesos que son

necesarios para digerir los alimentos y absorber los nu-
_trientes, Estos procesos consumen cantidades importantes

de energia, en general alrededor de tanto como. el 10% de
-1a tasa metabdlica basal del individuo. =

La locomocidn puede controlarse - g
voluntariamente

La locomocion, el movimiento del cuerpo, es la Ginica mane~—

ra en la gue podemos influir conscientemente en el balance
de energia. Cualquier actividad, ya sea caminar, nadar, con-
ducir un coche o aspirar el suelo, aumentara la tasa meta-
bélica y quemard mas hutrientes. La locomocién tainbién
incluye movimientos relativamente involuntarios, talesico-

. mo los movimientos nerviosos o €l ritmo al caminar, que
también queman calorias. ‘

Existen muchos factores gue influyen
en la enirada de encrgia

El hambre que sentimos tras estar sin alimento por un

tiempo tiene valor para la supervivencia, pero el hambre -

no justifica todas nuestras decisiones para comer. De los
factores que regulan la ingestion de alimentos, muchos son
socloculturales o psicolégicos, ¥ no fisieldgicos. Considere
el exceso de comida gue habitualmente consumimos du-
rante una cena sociat, como-la de Navidad, o los alimentos
que comemos para «sentirnos bien» durante ciertos perio-
dos de estrés. Aqui, limitaremos nuestro analisis a algunas
de las sefiales fisiologicas que regulan la ingestién de ener-
“gia, centrdndones en las que los fisidlogos han adquirido
mas.experiencia en los Ultimos afios. Estas son: la ghreli-

na, la leptma la Coleczstocmma y la familia de peptrdos YY '

~(fig. 15-10)..
iPor qué empezamos a comer7 La sefial mas Importante
parece ser la ghrelina, una hormona peptidica pr{)du(:lda_
principalmente por células especializadas en la mucosa del
fundus gastrico. E) estémago vacio produce una gran canti-
dad de ghrelma gue circula por ia sangre y estirnula el hi-
‘potdlame que, a st vez, envia sefiales a la’ corteza cerebral
- con una sensacién de hambre {fig. 15-10 A). La ghrehna
por lo tanto, es un «iniciador de comers. '
&Por qué dEJﬂmDS de comer? Un factor es la dlstensmn
gastrica, que transmite sefiales vegetativas sensoriales al
cerebro como sensacidon de plenitud. Otro factor es la co-
lecistocinina {CCK), comentada en el <€® capitulo 14.La
entrada de alimentos en el duodeno estimula la liberacion
de CCK por el epitelio intestinal, que entra en el torrente
sanguineo y enire otras cosas, estimula al pancreas para

- que secrete sus enzimas digestivas. La CCK también ac-

tia sobre el hlpotalamo para gue d:smmuya las senales de

~hambre enviadas a la Corteza (fig. 15-10 B). Un tercer faca-. ‘

tor involucrado cuando dejamos de lado nuestros platos es
una hormond llamada péptido YV (PYY). Los alimentos en
el intestino estimulan la liberacidén de PYY por la mucosa
intestinal, que ejerce una serie de efectos en el intestino y
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_ F:gura 15-10. Regulacion de la mgesta de alimentos. A} La ghrelrna activa la sensacién de hambre, B} La colecistocinina (CCK} V._ - losreci
la hormona péptido YY {PYY) inhiben e hambre. C) La leptina regula el apetitc.a Iargo plazo gCual delos s:gwentes se produciria: procedinmic
mas cuando tenemos hambre, Ia ghrelma olaCCK?. ' : o delg band
T ' i Minfmame
' : _ = tue se intr
también inhibe las sefales hipotalaniicas de hambre Otros les circulantes de leptina, una hormona producida por el abdominaj,
pep‘ﬂdos intestinales y pancreaticos también inducen sa- tefido adiposo. La leptina actiia sobre el hipotdlamo pard. faparoscop
ciedad en respuesta a la plenitud del sistema digestivo. disminuir las sefiales de hambre (fig. 15-10 C). Teéncaj skopein = «
¢Que ocurre con la regulacién a largo plazo del apeti- mente, cuanto mayores son los depositos de grasa, mayor o FapﬁfOScop;
to, especialmente en relacién con la obesidad? Los meca- es la concentracién en sangre de leptina y menos ham- 2" "7 Una ciry
nismos subyacentes no se comprenden del todo, rero.es.  bre sentimos, Supongamos, por ejemplo, que usted era unﬂ_' 5 buep estad.
util imaginar como si el hipotdlamo tuviese un «termosta- persona sin problemas de peso y se fue de Crucero, comib Permaneng.
to de grasa» ajustado para maxitener una cierta cantidad  sin precaucuén CON MUy poca actividad fisica y ha ganado’ Teclgnteg,
de energia almacenada en forma de grasa. Cuando cati- = 2,5 kg la mayor parte de grasa, El aumento de la secree . Tetricionale
bia la cantidad de grasa almacenada, se puede aodificar cion de leptina por fa grasa nueva disminuird las seiiales . (cap. 14

el hambre y el gasto energético. Uno de los indicadores

més importantes de ios depésitos de grasa son los nive-
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irugia para perder peso

La c:rugia para perder peso {cirugia banatnca del grlego :
’ aros = «Peso») es Un asunto muy serio porque los riesgos-
son muy altos: la obesidad es un importante factor de
iesgo de muerte prematura, sin embargo, la cirugia para
liviaria tambien estd llena de peligros; No obstante, la
irugia bariatrica es un tratamiento cada vez mas comuan
para la obesidad grave por dos razones: en primer lugar, el
_beneficio por lo general supera los riesgos ¥ la obesidad, en
‘segundo lugar, es una epidemia en Estados Unidosy la
mayoria de las sociedades industrializadas: un 25% de los
‘estadounidenses son francamente obesos y-otro 33 % tiene
sobrep'eso. La cirugia puede ayudar de dos formas bésicas:

1. ‘Derivando la comida de una parte del intestino delgado

el estdbmago proximal en una pequefa bolsa; a .
continuacion, se secciona el intestino delgado y la parte
dlstal se sutura en la parte lateral de la bolsa géstrica de
riveva creacion. Esto tiene el efecto de evitar el paso por
el duodeno, lo que disminuye la posibilidad de absorcidn
de los alimentos y permite que pasen calorias a las hecés.
. Disminuyendo el tamaro del estémago Epa}-te b). Esto

del estomago a colocar una especie de cordon (una
banda) alrededor de la parte superior gue se aprieta
hacia abgjo, de forma que la parte del estémago por
encima de'la constriccion sea muy pequena. EJ-
resultado es que se necesita una cantidad mucho menor
de alimentos para distender el estomago y enviar una
sefial de «estoy Iieno» ala corteza cerebral,

.reduce el apetito. Recordemos que los peptidos

~bariatricarreduce la produccién-de ghrelina, por razones
‘Que adn ne comprendemos bien.
Los rementes avances. tecnoldgicos permlten que estos

L Drocedlmlentos en especial el procedimiento de’ colocacron

_ ‘dela banda (banding), puedan realizarse como wcirugia

. minimamente invasivas a través de tubos fargos y delgados °

‘que se introducen por pequedas incisiones en la pared
abdominal. El término técnico para este enfoque es |a
laparoscopia, que deriva del griego lapara = «flanco» y
$kopein = wmirar a». De ahi que el término banding
|apar03c0p1co haya entrado en.nuestro Ienguaje
Una cirugia bariatrica satisfactoria no es. garantia de un

buen estado de salud o incluso de’ una pérdida de peso
Permanente. Las. -complicaciones. postoperatorlas SON
-frecuentes, y van desde infecciones a.los problemas -
Mitricionales relacionados con el sindrome de dumpmg
8 (cap. 14). Es mas, algunos pacientes norconsiguen

" @apiiuio 15 Metabolismo y regulacién endocrina

{parte a). En este procedimiento, en primer lugar se crerra'

se puede hacer de diversas formas, desde extirpar parte |

Tal vez el benef:cno mas- amportante de la cnrugla es que

intestinales como fa ghrelina inducen el hambre. La cnrugla -

; .,'-C'_inj'g'ia bariatvica. La cirugia baridtrica es una forma

‘tantas que no pueden perder peso 0 pueden recuperar
el peso perdido iniciaimente. Otros pueden llenar la
-=epegueha holsa de tal manera gue se dlstlenda lo que,

56 conecla :
el intestino. ¢

Parte no utilizada
del infestino delgado-

i 'P_equeﬁa'bolsa gaslrica

- Banda gastrica hinchable ~——%

Puerto
{para inflar
la bancda)

" Gran’
bolsa
gastrica

aceptada de tratamiento de la obesidad mérbida.

restringir su ingesta de alimentos de una forma
apropiada. Algunos cormen muchas comidas pequefias,

les permite comer con una comodidad cada vez mayor.
Con el tiempo, muchos pacientes recuperan el peso
que perdieron inicialmente.




El cuerpo humano, forma y funcion

grasa yla leptma regresen a su estado anterior. Parado— )
]1camente muchas personas obesas tienen altas concen--
traciones sanguineas de leptina pero siguen comierido, 10
gue sugiere que, de aIguna manera, son resistentes al efec-
to de 1a leptina. :

15-13" £Cval. de los mgunentes ayudarla teonnamente
tratar la obesidad de Santo: un. bloqueador de lalep

o una hermona que aumente la respuesta celular a Ia
leptina? NP :

Las vias que regulan el apetito y el peso corporal son \

complejas” 5, edundantes .s0lo hemos tocado hgeramen—

te el tema. Esta comp1e31dad hacé que el tratamiento déla
obesidad sea muy dificil. Un método probado pero un tanto

arr:esgado de perder de forma raplda ¥y permanente gran—

que-se comenta en la Instantanea clinica tltulada «C‘1rug1a
para perder pesos.

" parte'de la energia contenida en la misma

...se utiliza para el trabajo o se almacena
_temo-materia, ;Para qué se- u’uhzana el
resto de la energia? -

15-18 Si medimos latasa metabohca de una mujer
acostada en-un cuarto frio, ;estamos m;d:endo latasa
de metabolismo basal? :

15-19 . ;De qué forma altera latasa metabohca basal hacer
dieta?

15-20 ;Qué parte de nuestra producmon diaria de energla
. €s necesaria para digerir Ios ahmentos"

15-21 -§Qué hormona estimula laingesta de alrmentos
la ghrelina o la leptina? :

15-22  ;Qué hormonas libera el tejido adiposo, la leptlna
ta ghrelina o los PYY’-’

Rmmaam de
ia t temperatura C@l’}?{).’ha}

La temperatura corporal estd regulada en un intervalo li-
mitado, por 1o general alrededor de 37 °C, mis o menes un
grado, para un funcionamiento celular éptimo. Por deba-
jo de 35 °C o por encima de 40 °C, Jas células comienzan a
funcionar significativamente tan mal que puede bastar pa-

ra causar enfermedad o 1a muerte. Mantenerla temperatu— ‘

ra corporal dentro de este intervalo normal tan limitado es
responsabilidad de} hipotalamo, que contieneun centro de
regulacion de temperatura que actia come un termostato
de ambiente con un punto de ajuste determinado. Los sen-

i vanacwnes de este punto de ajuste en la temperatura de

.. temperatura en ambientes muy calientes o muy frios; D
" ‘mente a Una temperatura ambiente en un intervalo des

" ciones apropladas Antes de comentar la homeostasis de ls

' de todas las moleculas de una sustancia. Las moléculas {_lc

1917 Si se acaba de comer una naranja;. ..
‘ aeua caliente o del aire caliente estn moviéndose fancho

- dia frio y soleado v gire su rostro hacia el sol. EI calor gt

_ K1 cuerpo también pierde calor por radiacion, pern e

SOTES locales de témperatura del hipotdlamo detectan:

sangre; también reciben sefiales nerviosas de los Sensorg
de temperatura de la piel'y las estructuras més profunds
del cuerpo. A continuacion, transmiten las sefiales homeg;
taticas a los musculos y otros efectores que aumentan g
minuyen la generacidén o 1a perchda de calor.

" Este mecanismo de retroahmentac:on negativa per
te al hipotdlamo mantener el punto de ajuste normat de

hecho, a pesar de los restnng1dos Hmites para la funcis
celular, €l CUerpo en conjunto puede sobrevivir comod

-35 °C 2 44 %C o incluso en niveles mas extremos, Slempr
que selleve Ia vestimenta adecuada y se tomen las preca

temperatura exponemos como se mueve ¢l calor entre e
cuerpo ¥ el medio ambiente,

¥ia trans icrenu : de calor se
mcdzam 2 Cuatro procesos

El calor.es una forma de energia atnbulble al mowmiemn,

més rapidamente que las del frio. Como todo lo demds,
calor se mueve por un gradiente de caliente (mayor ¢o
centracién de calor).a frio (mener concentracmn) El cal
puede transferirse de una zona cahente a una fria de cu
tro-formas (fig. 15- 11}, _
'El primero es Ia transferenc1a de calor por radiaci
dedr, por ondas e]ectromagnetlcas como laluz. Pasee ent

se siente se produce cuando ios rayos.de Juz del sol inciden
sobre la piel, transfiriendo su energia térmica a la i

ondas e]ectromagnencas pertenecen al espectro infrarr

poracic
. Cidn de

El ca
ef ambj
gjemplc
trabaje
sangre |
-Puede o}
€i6n, cog

.Fugura 15 1t Transferencla de calor. Transferencna de cal © Santg sy
tre el ambiente y el cuerpo por cuatro recanismas dn‘erea , tonun p
En esta figura, jcudl de los mecanismos de Iransferencid =2, Afgumer

calor estan artadiende calor al cuerpo?



-1 nos ponemos unas gafas de vision nocturna sensibles a
os infrarrojos, aparecerdn seres humanos brillantes en la

quiere contacto entre el origen y el receptor.
- En segundo lugar se encuentra la transferencia de calor
“por conduccion, lo gue se consigue cuando las moléculas

moléculas mas lentas de un objeto méas frio y las aceleran.
Sinos tumbamos sobre una roca calentada por el sol, nues-

-Enla conveccion, una estructura sélida pierde calor hacia
- um gas o Houido, que a continuacién se aleja, levandose el
" calor de dicha estructura. Por ejemplo, el musculo transfie-
“re calor ala sangre por conveccién, que continta fluyendo
.. v es sustituida por sangre hueva mais fria. La piel calienta
el aire adyacente, a continuacién una brisa aleja el aire ca-
. liente y lo sustiturye por aire mds frio. :

. Por ltimo, la transferencia de calor también se produ-
ce por evaporacion, un proceso mediante el cual las molé-
culas de agua liquida pasan hacia el aire para convertirse

porar el sudor, v el calor que se consume en la evapora-

por la evaporacidon es considerable. Sin embarg() la evapo-
racion precisa gradientes de agua al igual que gradientes
de calor; cianto mds caliente y mas seco esta el aire; ma-
yores la evaporacidn. Cuando el aire ambiental es humedo
(saturado con vapor de agua), nuestros Cuerpos no pueden
refrescarse de forma eficiente, independientémende del vo-
lumen de sudor que produzcamos, porgue sélo enfria el

- Cuerpo el sudor que seevapora,’y cuanto mas himedo estd
el aire, més lentamente se evapora el sudor. Dichp sea de
“paso, el sudor es s6lo un mecanismo de evaporacién; in-

-500 ml de agua todos los dias a través de la piel por 1z eva-

. ¢én de vaporde agua por el aliento.

ejemplo, considere el calor producido por un mtsculo que
trabaje duro, como el corazén. Este calor se transfiere a la.
Sangre por conduccion, va hacia la piel por convecdon v 5e
Puede perder en el medio ambiente por radiacién, conduc-
- €idn, conveccién o evaporacion.

ARl

1‘5 v

Al igual que la mayoria de Ias personas obesas

Santo suda mucho y siempre esta limpiandose Ia cara
. .
ed? ton un pafiuelo. ;Enfria el cuerpo limpiar el sudor?

Argumente su respuesta.

Tapituio 15 Metabolismo vy regulacion endocrina

por lo que no son apreciables a simple vista. Sin embargo, -

pscuridad. La transferencia de calor por radiacién no re-

-activas de alta energfa de un objeto caliente chocan con las

rtra piel se calentari por conduccién, IR
+ . En tercer lugar se encuentra Ia transferencia de ca]or
‘por conveccién, una forma modificada de 1a conduccion.

en vapor. Un ejeniplo es el sudor: al'igual quie se necesita. .
energia para hervir el agua; se necesita’ energia para eva- -

cién del agea hace que se enfrie Ja piel. La pérdida de calor - '

-porla sudoracidon es una parte muy importante del conirol -
de la temperatura’corporal. La pérdida poténcial de calor

tluso en las condiciones mas frias, perdemos alrededor de - -
' poracién de la- transpiracion insensible v por. la evapora~ :

- El calor se transfiere desde el interior det cuerpo hacza. ‘
€l amblente por una combinacién de estos procesos. Por

La ropa dlsmmuye b

la pérdida de calor
por conduccion y.
radiacion.

R vasaconstnccmn

! periférica disminuye’

! . o

| la pérdida de calor -

; porla sangre
caliente.

Los escalofrios
| generan mas
-~ calor corporal,

A Situaciones de frio

\Lavasod;latacmn pern’erzca
La raciacion § ~ umentala pérdida de calor
* solar afiade ! por radiacioniconveccion.
©calor. . IS

La evaporacion
del sudor eniria,
el cuerpo.

B Situaéiones de calor °

Figura 15-12. Termorregulacion, A} En condlmones de fno Ias
~ respuestas fisiolégicas y conductuales limitan [a pérdida de ca-
lor v generan calor metabélico adicional. B} En condiciones:
de calor, la sudoracidn y la vasodilatacion periférica ayudan al
cuerpo a eliminar tanto calor metabdélico como el calor absarhi-
" do de |a radiacién solar. ¢C0mo se enfria el cuerpo con el sudor,
por conduccidn o por evaporacion?

o T ™
24 i,O

kS

Los ambientes frios producen respuestas fisiolégicas y con-
ductuales para limitar la pérdida de calor {fig. 15-12 A). Cu-
brir 1a superficie del cuerpo con ropa de aislamiento limita
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- lapérdida de calor por radiacion, conduccién y conveccion.
Laropa aislante de plumén o polifibra o vestir con miilti-
ples capas proporciona el mejor aistamiento, ya que queda
aire atrapado entre las plumas o las capas de ropa. El aire
conduce muy mal el calor, asf que el calor nunca escapa al'
ambiente.

Las respuestas fisiologicas lumtan Ia pérdida de calor A

en cierta medida, estimulan la: produccmn de calor. En el
ambiente frio, el hipotdlamo envia sefiales a la piel ¥ vasos
sanguineos para que se contraigan, lo que limita el flujo

sanguineo de la piel y Ia posibilidad de que la sangre pierda -
calor por la piel. Pero la piel esta disefiada para funcionar -

a bajas temperaturas, y no sufre ningun efecto nocivo has-
ta que se expone por determinado tiempo a temperaturas
del aire préximas ala congelacién. Cuando el flujo sangui-

neo no puede mantener la temperatura de Jos tF_']IdOS por -

encima de 0 °C, se produce la congelacién de los tejidos.

Se corigela el citoplasma de la célula, los cristales de hielo. .

rompen las membranas celulares y.se produce la muerte
celular. Cuando hay viento fuerte, que maximiza la convec-
ci6n, ¥ 1a ropa estd hitmeda, que maximiza la evaporacién,
aumenta el riesgo de congelacidn. o o
-Cuando las respuestas conductuales y vasciilares no con-
siguen mantener la temperatura corporal, €l hipotdlamo
estimula otras respuestas homeostaticas para tratar de au-
mentar al maximo la generacion de calor {termogenia). 1.0s
escalofrios son contracciones musculares involuntarias sin
direccion, y por tanto no eficientes mecanicamente; generan
- calor a partir de 1a actividad muscular. Las hormonas tiroi-
‘deas y las sefiales del sistema nervioso simpatico pueden
aumentar 1a termogénesis sin escalofrios, sobre todo en los
recién nacidos. La termogénesis sin escalofrios se basa en la
respiracion mitocondrial para generar calor, pero no utiliza

contracciones musculares. En cambio, la cadena transporta- -

dora de electrones de la fosforilacién oxidativa-mitocondrial
. se modifica ligeramente para producir menos calor y mas
ATP por cada transferencia de electrones de alta energia. .

Los ambientes calurosos
estimulan la pérdida de calor

. Eltiempo cdlido plantea desaflos especiales para la regula-

cidén del calor. El cuerpo debe disipar el calor obtenido de la‘ ‘

radiacién solar y las reacciones metabélicas. Sin embargo,

el aumento de la temperatura ambiente minimiza o inclu-

so invierte e) gradiente de temperatura entre el Cuerpo y
la atmosfera, reduciendo Ta eficacia de todos los modos de
pérdida de calor (fig. 15-12 B). Entonces, ; c6mo nos man-
tenemos frios? :
Podemos recordar los principales mecanismos de pér-
dida de calor imaginando personas que hacen ejercicio en
un ambiente calurose; estardn rojas v sudorosas. Fl enro-

jecimiento refleja pérdida de calor. A medida que aumen-
tald temperatura de ia sangre (del cuerpo), el hlpotalamo L
‘envia sefiales vegetativas para dilatar 1os vasos sanguinegs”

de la piel. Fluye més sangre a la piel, desde doside puede
perderse calor hacia el ambiente por radiacion y convec-
cién. La sudoracion permite la pérdida de calor por evapo-

" nar de forma adecuada y la temperatura corporal se elevy

racién. Cuando no se evapora el sudor porque el ambiente.
es demas1ado hiimedo, o si gotea del cuerpo o se seca Con:
una toalla, el cuerpo pierde agua pero se mantiene caliente.

Cuando el CUerpo no pierde talor con la misma velo-:
cidad gue se genera, la temperatura corporal se eleva, Fy :

1
el agotamiento por calor, la temperatura corporal superg i '
los-39,5 °C en ausencia-de otra enfermedad o infeccién," )
Las personas que lo sufren sudan profusamente pero coy | !
ur co'sfe, pierden lguido, lo que da lugar a una volemia y E
una presion arterial bajos. El golpe de calor consiste enung 0
ternperatura corporal de mas de 41 °C en ausencia de ung |

enfermedad subyacente. La deshidratacién se vuelve tay .-
grave que el sudor se ralentiza o se detiene, cesa la pérdi-
da de calor por evaporacion, el hipotdlamo deja de funcigs. -

fuera de control. Si no se trata, el golpe de calor es invaria-
“blemente mortal. Incluso cuando se trata correctamente, la‘ ;
tasa de mortalidad estd cerca del 50%. _ P
Vestir ropa adecuada puede ayudar a los esfuerzos de : : de fo
enfriamiento del cuerpo. La piel absorbe grandes cantida- . 1Qué
des de calor radiante del sbl; por tanto, 1a ropa blanca re-
flectante reduce considerablemente la ganancia de calor - 15-25
por radiacién. La ropa holgada permite que las corrientes 15-26
de aire enfren en contacto con la superficie de la piel, per- )
mitiendo ia perdxda de calor por conveccién y la pérdida - 15-27
de calor por evaporacién. La frecuencia relativa de muelte‘ es’ma

. por golpe de calor entre los jugadores de futbol en par tidos por ca
de exhibicién durante el verano pone de relieve la Impor- - il —- :
tancia dela ropa adecuada al hacer ejercicio en ambientes .

‘calurosos. Los unifdrmes de fithol son voluminosos, aausta—'
dos y estin hechos.de poliéster.no transpirable. Esta com- P&,{

- binacién retarda el movimiento del aire y atrapa el calory: N
la humedad, creando una capa de aire caliente y humeda - Bl rest
sobre la piel.‘ Se reduce la pérdida de calor por radiacion, ‘ ¢rinas -
evaporacion y conveccién. En esas circunstancias, con una sangre
temperatura ainbiente de 32 °C.la temperatura Central de 14 I

un jugador de faibol haciendo ejerczcw con €} uniforme

0rcity
completopuede elevarse d'esq_e lo normal a 39 °C en 30 mi borcior

dque

. -Mmasad”
Hipertermia tos que
- La hipertermia es un aumenio de la temperatura corpo-” _ g:?gg‘
ral por encima del intervalo normdl, pero el.concepto de - Lan Je g
«normal» varfa mas de lo-que pueda pens,arse.‘_‘Pucsto QUE_ : h’or;i
son profundos y realizan una gran cantidad de trabajo.Jos ©. Bl on
érganos centrales del cuerpo como el higado y 1os I‘ZGL'ISCU:'-':_ [ tabélirc)?
los mantienen una temperatura ligeramente supertor a '?E_-V' . cr‘eética
temperatura de drganos mas superficiales como, por ejem: inform;)
plo, la piel. Es mas, la temperatura en el recto, que €5 don-: e (&
de se suele medir la temperatura en los nifios pequeiios, €5 iﬁina &
aproximadamente 1 °C superior a la temperatura oral. Por.: del 2“
ultimo, la temperatura normat del cuerpo varia de und‘lﬂ“} 3 fontl;olr ;
sona a otra. Aun asi, una definicién util de hipertermia €. .- vez s !
una temper-atura- corporal superiora 38.°C. .1 : ) ' I vjdaa;
'Solo hiay dos razones fundamentales para la hipertet M televan N
1. El cuerpo es incapaz de disipar el calor tan rdpido como. Las
segenera. En-este caso, la sitiacién habitual es un climé - prgdg]

calido y himedo, deshidratacion y trabajo duro.




. El punto regulador hipotaicimico se mueve a un punto mds

tato hipotaldmico se reajuste a una temperatura dema-

. seflalizacidn de las células lesionadas o muertas que

restablecen el puriic de ajuste hipotalamico. Sint embay-
go, algunos patbgenos, ciertas bacterias en particular,
contienen moléculas similares v las liberan durante la
infeccién. Finalmente, las patologias toxxcas del'cerebir
pueden causar disfuncion hlpotaiamlca._- :

15-23 L’Qué forma de transferencia’
de ¢alor'se produce entre un sélid
liguido 0 un sélido y un gas?

15-24 Las personas mayores no sudan
-de forma tan eficaz como las personas jovenes. -
;Que modo de transferencia de calor se vera afectada7

15-25 ,Calienta o enfria el cuerpo la termogenia?
/15-26 - Una persona estd roja y sudorosa. jPor qué?

" 18-27 . ;Qué trastorno relacionado con el calor
"es mas grave, el golpe de calor o el agotamiento
por ca!or?

. 'Pé.:ft‘_mreas endocring

El resto de este capititlo.se centra en las glianduias endo-
* crinas: drganos diferenciados que secretan hormonas en la
sangre. Se muestran en la figura 15-13. )
La primera glandula endocrina que se comentara es 1z
- “porcién endocrina del pancreas. Recuerde del <o capitulo
14 que el pancreas exocrino, aproximadamente el 99 % de la
~masa del pancreas, secreta los jugos digestivos en conduc-
* tos gue drenan en el intestino. E1 1% restante de la masa
" pancreatica consiste en pegueiias agrupaciones dispersas

Langerhans). Losislotes pancreatlcos smtenzan ¥ secretan
hormonas directamente en ta sangre.

E! pdncreas endocrino regula muchas de las rutas me-
tabolicas comentadas en este <capitule, Los islotes pan-
tredticos tienen una rica vascularlzacmn 1o que les Ileva
Anformacion sobre las concentraciones de glucosa en san-
Bre (fig, 15-14 A). Ademas, en las células de los islotes ter-
minan neuronas tanto del sistema nervioso simpético como’
del parasimpatico, 1o que permite un nivel adicional de
tontrol nervioso. Los islotes pancredticos endocrinos tal
¥ez sean pequeftios, pero. son poderosos y necesarios para .

relevantes en este caso (fig. 15-14 B):

“ Las células B, que liberan insuling, una hormona que. .
Predomina en el estado posprandial.

alto. En este caso, alguna patologia hace gue el termos-
siado alta, una afeccion conocida como fiebre. La causa

mas frecuente es la lesién de los tejidos, Ia 1nﬂamac1on _' ,
;0 ambas, que produc_en la liberacién de moléculas de . -

de‘tejido endocring Damadas islpfes del pdntreas (islotes de. o

lavida. Dos tipos de células. de los islotes pancredticos-som . -, i e R
p P "La insulina es la hormona de la glucosa en la abundancia;
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Hipetalamo

Hipofisis ~

Glandula tiroides,
: glandulas
paratiroides

Figura 15-13. Snstema end“ocrmo Los organos del sistermna en-

_ dotrino son glandulas que liberan sus secreciones directamen-

te al torrente sanguineo. sComo se denominan las secreciones
de J‘as glandulas endocrinas?

Las células &, que liberan glucagon una hormonak que
predomma en el'estado de ayuno. '

Estas dos hormonas interacttian de forma antagomca
para mantener ¢asi- constante las concentrac:ones de:glu-
cosa en sangre (70-110 mg/dl de sangre). Es importante
destacar que el pancreas produce glucagon e insulina de
forma continua. Es la propercion de la produccién de es-
tas dos hormonas la que regula el metabolismo de los nu-
irientes.

en efecto, su mensaje a las células del cuerpo es «usar la

ghicosa para el gasto energetico y almacenar todeo ]0 de-
mas».
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Pancreas exocring
.-(secreta enzimas digestivas)

- insufina)

Capitar

Célulaa sanguineo

Capitar
sahguineo. -

Céluias o
(sectatan
giucagon)

Células B
(secretan

[slote. pancreatico

"o A lslote pancreéﬁ_co .

Nervio .

Unislote - Célula p-

B Microfotogjraﬁa deun _islote pancreatico

Figura 15-14, Péancreas endocrino. A) Cada islote pancredtico contiene células o y . B) Esta microfotografia de los islotes pancrea-
ticos ‘muestra’las células a de coldr rosadorvicldceo y las células B de color marrdn rojizo. ;Qué hormonia secreta las células 7

La abundancia de nutrientes

estimula la secrecidn de insuling

La produccién y libéracion de insulina aumenta en res-
puesta a las sefiales que indican abundancia de nutrien-

tes. Estas seflales son las siguientes (fig. 15-15,izquierda): -

4 Hormonas intestinalés, como el péptido inhibidor géstrico .

(GIP gastric inhibitory peptide). Estas hormonas se se-
cretan cuando la comida estd en el intestino, inchuso an-

tes de-que se produzca la-absorcién de nutrientes. Estas

hormonas intestinales son responsables de aproximada-

mente el 50% de la produccion de insulina posprandial.’.
Alta concentracion de glucosa en sangre come consecuen-

@

cia de 1os nutrientes absorbidos. En el apartado siguien-
te, observe que Yas acciones de la insulina reducen las
concentraciones de glucosa en sangre, lo que inhibe la
secrecién de insulina en un circuito de retroalimenta-
cién nég_'gi’givo cdsico, . . '

fovorece el
i

Lo ftnsuling ; e
y-almiceenaniignto de i

La insulina, a su vez, actila sobre varios drganos del cuer- -

po paraestimular la captacion, el uso y almacenamiento de
nutrientes. Estas acciones incluyen (fig. 15-15, izquierda):

1. La insulina estimula la captacién de glucosa por las cé-
lulas grasas y las células musculares. En ausencia de
insulina, ias células de estos tejidos no pueden extraer

la glucosa de la sangre porque sus transportadores de
ghucosa.estan encerrados en el interior de 1a céluld, La.

insulina estizpula el movimiento de estos trqrisporfador
res hacia la membrana celular, donde permiten gue la
glucosa efitre en fas células. La captacién de glucosa en

el miisculo en ejercicio no es insulinodependiente: los

cambios en las células del muiisculo en ejercicio favo-
recen el movimiento-de los transportadores. de gliucosa
desdé el interior de la célula a 1a membrana celular. E

higado, el cerebro y-los rifiones son ignalmente exper-

tos enla importacion de glucosa, con independencia del
. estado de la insulina. ' o
. 2. La insuling estimula la utilizacién de la glucosa. Lainsu-
lina activa las enziinas que participan enla degradacion
de'la glucosa para obtener energia (glucélisis) y enelal-

macenamiento de ghicosa como glucégeno {glucogenia).. -
También inhibé las enzimas que aumentan la produc- :
" ¢ién de glucosa a partir- de aminodcidos {gluconeogenia) -

y/o de ghicégeno (ghicegendlisis). : .

3. La insuling estimula la sintesis-de grasa e inhibe ¢l ciite- .

bolismo de las grasas. T.a insulina «asume» que-el cuei-

po ha absorbido suficiente glucosa para satisfacer’las
necesidades de-energia, por Io que favorece ¢l almace:

namiento de grasa mediante la inhibicién de la degra:

dacién de 165 triglicéridos en 4cidos grasos libres y el -
uso de 4cidos grasos para obiener energia, Del mismo’

modo, favorece la conversién de glucosa y aminodcidos:
-en 4cidos grasos,y también la sintesis de triglicéridosd
partir de acidos grasos 'y glicerol. :

4. Lainsuling promueve la sintesis de proteinas. La presen-
cia de la-insulina estimula a las eélulas, especialmente
del higado y misculo; para fabricar cualquier proteind
que necesiten a partir de la reserva de aminodcidos. E)

exceso de aminoécidos se convierte-en 4cidos grasosy -

se incorpora a las grasas::

Las acciones 1y 2 promueven el uso de glucosa ¥ gl

cogeno para producir erergia, evitando asi quemar tejidos

linuacis
glhicosa

en e‘] 4

Hglucs
s célyt
s actiy
.aES de g
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de glucosa en sangre

Célula

Figura 1515,

\ tanto el efecto neto es anabdlico. Como se muestra a con-

g!ucosa en sangre se eleva demasiado.

1 predo
fode

3 ghucagon es e) contrario de la insulina; se 11bera por
fas células o del pancreas entre las comldas ¥ promueve
35 actividades celulares que aumentan las concentracio-
les.de glucosa en la sangre (fig. 15-15, derecha). No obs-
“nte, las acciones del glucagén son mucho mas limitadas
etas de la insulina; el ghucagon no favorece el cataholis-

en ef egta

hOhsmo Muchas de las caracteristicas del estado de ayuno,
om0 la reduccidn de Ia sintesis de proteinas, reflejan la au-
*ncia de insulina en lugar de la presencia de glucagén: En
ecto, e) mensaje de ghucagén a las células del cuerpo es

la-

Tapituty 1%

. Hormenas intestinales.
Altas concentraciones

PANCREAS

insulina

Disminucion de la concentracion
de glucosa en sangre m
=
3
&
I
Captacian - Sintesis de. - -
de glucosa proteinas'y grasas.|

La'S':acéiones 3 vy 4 favorecen la fabricacion de tejidos. Por

hnuacmn cuando ia insulina estd ausente o no es eﬁcaz Ia_ Lo o
il ayuno estintula iapzfodmadn

ode manera tan eﬁcaz comola insulina promueve el anaﬁ o

“Metabolismo y regulacion endocring

‘Bajas concentraciones . .
de glucesa en sangre:

Aumento de la concentracion

Glucagon
‘ de glucosa en sangre

H fADO‘

Insulina y glucagén. La insulinay ¢l glucagon regulan la homeostasus de la glucosa. La insulina también favorece &
anabolismo {construceidn de tejido), pero el glicagon no promueve el cataboltsmo (destrucmon del tejudo} en la misma medlcia
l40ue hormona estfmula la smres:s de glucosa, el glucagon o la-insulina? : :

«guardad los nutrientes para el cerebro si podels pero no
es una emergenc1a» -~

de glucagdn

La secrecién de glucagén aumenta en respuesta aldéfi-
cit de nutrientes. El detonante mds importante para el au-
mento de la secrecidn de glucagdn en las céiulas o es una
caida en la concentracién de glucosa en sangre por debajo
de 100 mg/dL

A diferenciade los efectos generalizados de la 1nsu]ma Tas-

acciones del ghicagénrestan.en gran parte limitadas al hi-.
gado. En el higado, el glucagdn estimula:

1. La degradacion del glucégeno en glucosa (ghucogenolisis)
a partir de las reservas de glucégeno hepatico.
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El cuerpo humano, forma y funcidn

Edad de inicio

Generalmente adolescencia

‘Generalmente adultos, pero prevalencia crememe
en.nifos.

.. Rapidez-e intensidad en el inicio Rapida, grave

Lenta; sutil Lo

_Peso corporal ‘Normal o disminuido

Generalmente sobrepeso u cbesidad

" Influencia genética

Menos det 20% de los pacientes .

. Mas del 60% de los pacientes

_Causa subyacente

pancreaticas

Déficit de insulina; destrucgion
autoinmunitaria de las céfulas -

- Resistencia de jos tejidos al efecto de la insulina; -
relacionada con aumento de los depdsitos
adiposos :

Goncentracion plasmatica de insulina ~  Disminucidn acusada-

Inicialmente aumentada; disminuye
en |la diabetes de tipo 2 avanzada

Episodios de cetoacidosis Periodicos

Poco frecuentes

Tratamiento Insutina, dieta, sjercicio

inicialmente, pérdida de peso {dieta y gjercicio)
- Secundario: farmacos hipoglucemiantes oralés
Final: insulina

Prevalencia

. 10% de todos los diabéticos -

93% de todos los diabét’i,cos

2 La creation de glucosa a partir de ammoacrdoq (gluco—
neogema) :

Los pasos 1y 2 aumentan la concentracmn sangumea
-de glucosa. :

3. Produccion de cuerpos ceténicos a partir de los deidos
grasos (cetogenia). La cetogenia se inicia sé6lo despuéS'

de aproximadamente 8 h de ayuno. El cerebro utiliza los
cuerpos ceténicos produc1dos para obtener energia.

Durante el estado de ayuno, 1a secrecién de insulina dis-.

minuye de erma significativa. Sin insuiina-due estimule
los procesos anabdlicos,1a disponibilidad de aminoacidosy

acidos grasos-aumenta. El glucagdn favorece la conversién

de los aminoacidos y dcidos grasos disponibles en glucosay
cuerpos cetdnicos, respectivamente. Sin embargo, el gluca- |

gon no altera de forma directa la sintesis o la degradacmn '

de las grdsas ¢ las proteinas.

La diabetes mellitus es el resultado de un déficit de lapro-
duccion o de la aceidn de la insulina. Como consecuencza la
glucosa en sangre se eleva demasiado.

El nombre diabetes mellitus deriva de unc de sus s1gnos
mds importantes: la produccién de grandes voliimenes de
orina dulce. Diabetes deriva del griego digbainein, que sig-

nifica «pasar.por», y del latin mellitus, que significa «dul- -

ce»; por 1o que «la dulzura que pasa por» es un nombre

! = . ro &
muy adecuado. La orina diabética es duice porque la glu-
" (084 en sangre se €leva a una concentracién muy elevada,

... mds alta delo 'que el rifién puede _manejar, y parte de-ella

- frecuente (90%) es la diabetes de tipo 2, que refleja un

“de sefializacién. La obesidad es una causa de la diabetesd

- lulas respondan. Si Sante no se pone inyecciones de sup!

se vierte en la orina.

-La destruccién autommumtana m (cap. 12) de las cé=
Tulas @ del-pancreas representa el 10% de los cas0s ¥ 5
denomina diabetes de tipe 1. Generalmente se desario
lla en la infancia o en Ia edad adulta temprana. Mucho mé

resistencia de las células diana al efecto de la insulina. E
decir, las células diana no responden a la insulina debido
un problema con los receptores de insulina o con las via

tipo 2, pero no de tipo 1. En la tabla 15-2 se presenta ul
comparacion de los dos tipos.

Cetoacidosis diabética:
el caso de Santo G-

Santo tiene diabetes de tipo 2 como 't
sultado de una susceptibilidad genética
junto con el exceso de grasa corpoml,
Las células de Sante no son muy gensi- .
e bles ala insulina, por 1o gue s¢ necesitd
una dosis de insulina demasiado elevada para que sus cé-

ST
mentos -de insulina, muichas de las células de su cuerp

v e
{especialmente las céluias musculares) no pueden captdl ! Figurg 15
quemar la glucosa (fig. 15-16, @)}. Su cerebro y st cor dl/O‘ %30 g .
todavia pueden usar la glucosa y no se moriran de hambi Bara fabric
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B ~

¢ Las inyecciones de insulina *
“,  restauran el metabolismo
i . celular normai.

e e,
! Las céhas musculares:

| ho captan glucosa :
_L »

9.

El higado exporta
kglucosa y cetonas.

Comenzar
agul-

i La sangre contiene
| concentraciones muy

i altas de glucosa y

. cetonas acidas.

| E agua sxgue a Ia glucosa y o o

! las cetonas (solutos) hacia la ‘ )
Cofing. Bstoda lugaraungran , - o o o ah L LD
! volumen de orma amda duice. i :

t.a acidez de la
sangre se covrige.
.£on una solucion
de bicarbonato.

-@ * | ' e,
Elagua yfa Sofumon T S

de electrolitos. oo
restauran la velgmia -

Oe\o"\as

EI exceso de producc;on de
Deshidratacién . . orina (y la alta osmolaridad

. de la sangre) deshidrata tas

- célilasy reduce el volumen
Baja presion arterial <~ - Confusion

plasm anco

Figura 15. 16. El caso de Santo G. Lds pasos 13l 5 muestian los problemas derivados de una accion inadecuada de insulina. Los

8305 @3, Gb y 6c Hustran cémo corrige estos problemas el tratamlento meédico de Santo JQué materias pr;mas unhza el hfgado

et 1€
Rara fabncar glucosa?



E! cuerpa humanp, forma vy funcién

o

pero la mayor parte de la glucosa de la pizza y el helado se
quedan en la sangre, provocando unas concentraciones
elevadas de glucosa o hiperglucemia.

Es més, el cuerpo depende de las sefiales de Ia insulina

- para saber cuando cambiar de estado de ayuno a estado de
saciedad. Sin las sefiales de lainsulina, el higado de Santo
cambia a metabolismo de ayunas (@), lo que causa la pro-
duccion de mas glucosa a partir de aminodcidos y glucége-

no, y la sintesis de cuerpos ceténicos a partir de los 4cidos

_grasos (@). Como resyltado dela alteracion de 1a captacion
_de glucosa y el aumento de la produccién hepatica de glu-

" cosa y cetonas, la sangre de Santo contiene cantidades de- -

-masiado elevadas de glucosa y de cetonas dcidas (€).

Las concentraciones elevadas de glucosa y de cetonas.

también afectan ala funcién renal. Como se muestra-en

-el g capitulo 16, la concentracién de glucosa en sah_gré_ =
R todas sus células mejorara, y €l quiza pueda deJar de po-.

suele ser lo suficientemente baja para que no se «vierta»

glucosa en la orina. Pero a medida que Ia glucosa aumen-__'
ta a alrededor de 180 mg/dl ¥ mas, comienza a aparecer en’

la orina en cantidades cada vez mayores. Si se afiaden los
cuerpos ceténicos ala mezcla, la orina contiene mas soluto

de lo normal. Este aumento de la carga de solutos «atrapa» -

agua enlaorina, agua que, de otro medo, el rifivn recupera-
ria y devolveria a la sangre. El resultado esun flujo de ¢rina
gue hace que Santo se deshidrate (@, @).

‘ Ahora, con todos estos hechos en mente, vamos a revisar
el caso de Santo G. punto por punto. Tenga en cuenta que

much 0s de los efectos nocivos de la diabetes mekHitus no -

se deben a la ausencia de insulina per se, sino a la elevada
concentracién de glacosa en sangre que se deriva de ella.

& Santo estaba confuso. Su estado mental puede explicar-

se por la acidosis y la deshidratacién.

o

Algunos cuerpos ceténicos son voldtiles ¥ pueden ser

expulsados én el aire exhalado Eso exphca el olor pe—

cuhar de su ahento

glucosa en 1a sangre se elimina en la orina. El agua es

retenida en la orina por el poder osmotico de la ghucosa,
lo que se traduce en un gran volumen de orina.’

@ La temperatura corporal de Santo era de 39 °C. En au-
sencia de indicios de dafio 2 tejidos o de infeccion, de-

bemos asumir que el termostato de su hipotalamo se vio.

afectado por la acidosis v la deshidratacién dé los tejldos
v se reajustd a un nivel superior.

¢ La frecuencia cardiaca era de 96 lat/min { a]ta) ¥ su pre-
sion arterial de 90/60 mmHg (baja). La falta de bebida
debido a su situacién de estupor y Ia pérdida de liquido
por la orina le llevaron a deshidratacion y se redujo su
volemia. El corazén aumenté Ia frecuencia para aumen-
tar el gasto cardiaco y la presion arterial, pero no fue
suficiente; la presion arterial se mantuvo baja:

El tratamiento fue sencillo. Las inyecciones de ingalina

permitieron que sus células metabolizaran la glucosa (@),
Esto redujo la concentracion de glucosa enla sangre y dis-

minuyé la quema de trighicéridos, La acidez de la sangre
se corrigid con una solucion de blcarbonato (@). La ad-

© expandi6 la volemia (@). Una vez que todos estos cimien:

‘corporal..

- é5-que las modificaciones del estilo de vida reducen ia

Su aliento tenia un olor inusual a zumo de manzana, -

~Hasta ahora, hemos aprendido iiiucho sobre cémo el hipo-
tilamo contrela la temperatura corporal y el sistema ner:

. debajo del talio hipofisario. La glandula en si estd ubicadd

ca (fig. 15-17). Estd formada por dos partes diferentes: una

_.hipoﬂsarlo ¥ sus terminaciones axdnicas forman la hipd-

ministracién de agua y electrélitos rehidratd 1os tejidos ¥

tas basicos estaban de vuelta a su sitio, todo lo demds vo)
vid a la normalidad: 1a func:on cerebrai ¥ la temperaturg -

Si Santo no es mas cuidadoso, puede empezar a su-
frir las enfermedades cronicas que afectan a las perso-
nas con diabetes. Las moléculas de glucosa adicionaleg
en la sangre se unen a las protefnas de todo tipo para
crear glhicoproteinas andmalas. Comn los aflos, estas glu-
coproteinas dafian las paredes de los vasos sanguineos y
los nervios, produciendo multitud de. enfermedades vas-
culares, renales, oculares y del corazdn. La buena noticia

gravedad de la diabetes de tipo 2. Si Santo logra reducir
su 1masa de te31do ad1poso ld sensibilidad a Ia insulina de

nerse suplementos de insulina.

16-28 ;Qué tipo de célula secreta
la-insulina? :

15-29- Indicar Jos dos principales
estimulos para Ia secrecion de Insulina,

15-30 dEst;muIa la msuima la descomposmlon de algin
nutrlente7

15- 31 Enumere dos formas en que el glucagon aumenta
las concentrac:ones en sangre de- glucosa :

Hipotalamo e hipdfisis

vioso vegetativo. Sin embargo, también produce hormonas:
Y. por tanto, es un 6rganoc endocrino. El hipotalamo, estd:
relacionado anatémicamente con la glandula pituitaria::
(hipdfisis), que es semejante a una judia que cuelga por.

en una depresién del hueso esfenoides llamada silla tur- ..

mas pequefia, la hipdfisis posrenor y una mayor, la hipdfi-

sis anterior.

La hip6fisis posterior es enrealidad una extensién del hi-

potalamo: es tejido cerebral formado por las terminaciones
axdmicas de las neuronas hipotaldmicas. Estas neuronds-:
tienen tres estructuras: sus $omas neurcnales se encuen- -
tran en el h1pota]amo sus axones descienden por el tallo..
Figura 45

fisis posterior (fig. 15-18). Las hormonas hipotaldmicas _5‘_ : Nlos gy




e L

615
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sintetizan y se empaquetan en vesiculas secretoras en el
soma nelronal situado en el hipotilamo, viajan a través
"de los axones por el tallo hipofisario y se almacenan enlas
terminaciones de los axones-en la h1pof151s postenor d0n~
de esperan su liberacién en la sangre. -

- . Las hormonas de Ia hlpoﬁsas posterior mcluyen 1a va-
Tallo . . sopresina (ADH) y la oxitocina, cada una de- las cuales se
hipofisario >~ .~ - sintetiza enuna poblacién separada de neuronas hipotald-
_* micas bajo la influencia de las sefiales neurales o hematd-

- genas. La ADH promueve la retencién de agua por el rifién
_ @ (cap. 16). La oxitocina facilita el parto y la bajada de ia
Hipafisis _ leche materna m (cap 17}
: ~ posterior .

Hipofisis
“anterior—.

-15-1% Recordemos que Santo esta desh:dratado.
Teniendo en cuenta la accion de la ADH ‘en el rmon
Figura 15- 17 Hrpoﬂsls La hipofisis posterior asta formada por icree que la deshidratacion estlmula o] mh!be |
te]:do neurai; 1a hipdfisis anterior por tejido endocrino epl‘{ehal ) secreclon de Vasopresu]a? S

Indicar la estructura que conecta el hipotédlamo con la hipdfisis. : EE R

Sitla tUrca . :

Comenzar  @F - -~ Reticuto-endoplasmatico rugoso
aqul Y £l soma neuronal : .
! sintstiza y Aparato de Golgi
| empaqueta ssicula secretora

. 'hormonas en
; vesiculas {ADH -
! -u oxitocina}.

e.contiense homona
Hipotalamo .

| l.as vesiculas
; transportan .

: ‘hormonas a lo

wlargo def axon. “allo hipofisario

ila terrmnacnon ;

| axdnica en ta hupoflsns'
! posterior almacena

ihormonas y tas fibera
{ al torrente sanguinec.

Hipofisis
postenor

Ox:tocma

o,

T e La ADH favoreoe : - - Laoxitocing favorece -
' . larétencionde - .jabajada dela leche
agua por el rifén. y el par’(o

Fi )
E;‘fa 15-18. Hipéfisis posterior. Esta g!andula almacena y libera hormonas fabncadas en el hipotdlamo. En funcién de los orgd-
08 que participan, Jlas hormonas de la hipdfisis anterior son proteinas o esteroides?



El cuerpo humano, forma y funcion
La hipoéfisis anterior esta regulada -
por las hormonas hipotalamicas

En contraste con el hipotalamo y la hipdfisis posterior, la-

hipdfisis anterior no es tejido neural, sino una glindula
- epitelial come el pdncreas. Esta regulada por la liberacion
de hormonas secretadas por las neuronas hipotalamicas.
Aligual que el higado es alimentado por un sistema veroso

portal, también lo es 1a hipéfisis anterior: libera las hormo-

nas secretadas en una red capilar en el tallo hipofisaric que
viaja directamente a un segundo lecho capilar en la hipé-

fisis anterior. Por 1o tanto, esta glandula recibe las hormo- -
‘nas liberadoras que no se diluyen en la circulacion general. -

_ Esto acelera la respuesta del sistema hipotdlamo-hipéfisis

anterior y reduce la cantidad de hormonas 11berad0ras que-

debe producnr (fig. 15-19)."

Lasg hormonas hipofisarias (de la hipéfisis anterlor) son -

hormonas troﬁcas que estimulan el crecimiento y la activi-

ala est1mulac1on dela hlpéﬁSlS Hay cincoclases prmc1pa~
les de hormonas dela h1péf151s anterior:

1. Las gonadotropmas regulan las gbénadas (ovarios y tes-
... ficulos). :
Z. _Laprofacﬂna regula las. glandulas mamarias (mamas)

3. Lacorticotropina (ACTH) regula la corteza de las glan— '

~ dulas suprarrenales
4. La tirotopina (TSHY regulala glandula tiroides.

5. La somatotropina (GH) regula el crecimiento y el meta-- -

bolismo de los te;udos en general,

Un grupo distinto de hormonas liberadoras del hipota-
lamo regula cada una de estas hormonas hipofisarias: A
continuacién, comentaremos cada una de-estas hormonas

“hipofisarias y sus glandulas diana. :

;Recue?‘"de I La h1pof151s posterlor no D
smtetza las hormonas que secreta -

L.as gon mﬁ@tf‘ﬂpﬁ’}i@ regulan

las g6 (;;.os

“ La hipéﬁsas- anterior produce gonadotropinas (folitropina,
FSH, ylutropina, LH) que actan sobre las génadas. Las go-
nadotropinas regulan la produccion de gametos (esperma-
tozoides u 6vulos) y de esteroides gonadales (testosterona,
estrégenos, progesterona). En el g capitulo 17 se comen-
tan con detalle las gonadotropinas.

La'prolactina estimula la sintesis de leche en'las glindu- -

las mamarias en las mamas de una mujer-qie amdmarita.
Fl principal regulador, la dopamina hipotaldmica, inhibe 1a
secrecidn de prolactina. Por lo tanto, los factores desenca-
denantes de la sintesis de leche {como Ia succion del bebé)

‘cién de dopamina hipotalamica. Las funciones dela prolac-

'mo enla actmdad sexual.

. 15-34
" alas hormonas liberadoras y y ef h;potafamo las secreta,

. las gonaéas?

y dad de sus glandulas dxana En la mayoria de los casos, la '
: ‘(ACTH)

" Las glandulas sﬁp‘rarrenales (ad~ ~'«sobrc—i$§ “renal = «ri

. el sistema nervioso vegetativo.

_4m (caps.-8y 11) en la sangre bajo las 6rdenes del siste-

‘-:-d"o":y el musculo esguelético, dilatan las vias respiratorias,

. de ‘acidos grasos.

estimulan la secrecitén de prolactina, inhibiendo la secre-

ting en los hombres y las mujeres no lactantes son mengg
claras pero puede tener influencia tanto en la fertilidad co-

15-32° ;Qué I6bulo de la hipofisis
sintetiza la hormona que secreta?

15-33 Verdadero o falso: la sangre que
sale de‘la hip(’)f‘sis anterior pasa a través
de un Iecho cap;lar umco :

Verdadero o faiso Ia hlpofrsns 3!’1t8l’101’ responde
18-35 ;Qué hormona de la hIprISIS antenor regula

15-36 Indicar la glandula dlana de la comcotropma

non») son un par de érganos en forma de cupula del ta
mafio del pulgar cada uno de ]os cuales se posa enuma de .,
torteza externa que secreta hormonas en rQSpuesta a sena_ :
les quimicas en'la sangre y una médula interna regida por

La médula suprarrenal es tejido nervioso y una ex-
tension del sistema nervioso vegetativo. Se trata de unt
masa nodular de neuronas posganglionares simpaticas
especializadas en secretar adrenaling v noradrenaling

‘Hon
hipc

ma neyvioso simpatico. Estas hormonas, 1lamadas colecti:
vamente hormonas su-prarrenales; mejoran la respuesta
de «lucha o huida» al estrés: anmentan la velocidad vy 14
fuerza de contraccién del corazén, aumentan la presion
aff.efial sistémica y el flujo sanguineo al corazdn, el higa-

y aumentan las concentraciones sanguineas de glucosa y

“La corteza suprarrenal secreta tres tipos de hor 1]’10}1’15.
esteroides, dos de los cuales estan bajo el control de ACTH.
Estas tres hormonas se conocen como hormonas cortico-
suprarrenales:

Grgal

Figura 1¢
hipotalar

¢ Los gluéocorticoides son una familia de hormonas que. Py
riza la |

regulan €l metabolismo de glucosa y de las proteinas
las reacciones inflamatorias y el sistema inmugitaric. L |
ACTH de la hipdfisis anterior estimula la secrecién de¢ _
_giucocomcmdes Los glucocorticoides se comentan €
" detalle miés adelante. :
* Los androgenos son una familia de hormonas que influ
. yen enlas caracteristicas sexuales, incluidos el deseo 8¢
xual, el desarrollo del vello facial en los hombres, ¥ 07

dspec
hipofj
el cap
Princi
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Newrona
hipotatamica

Avrteria

Capilares del
talko hipofisario

Circutacion portal —|

. Capitares de la
hipoiisis anterior

—Células
gndogcrinas

Hormaonas
hipofisarias -

:_‘Hjérmonés Gonadotropina{s_ Pro_l.ac_tina L .'Corticotropina - Tirotropina' Somatotropiné
“hipofisarias {FSH y LH} K A _ (ACTH) (TSH) : “(GH)

Testiculos Ovarics Giandula mamaria Corteza Glandula Muchos
(hombres) (mujeres) {mamas) suprarrenal tiroides tejidos

Organos diana

ngura 15-19. Hipéfisis anterior. Esta glandula secreta sus hormonas (hipofisarias} bajo la influencia de las hormonas liberadoras
hipotalamicas, Las cinco clases de hormonias hipofisarias regulan diferentes glandulas diana. ;Qué tipo de vaso sanguineo vascu-
latiza ta hipofisis anterior? : '

aspectos, También-se-secretan ex respuesta a la ACTH - -de sodio y-potasio de los rifiones. La secrecién de mine« -

hipofisaria. Los andrdgenocs se tratan con mas detalle en ralocorticoides es en gran medida independiente de la
el capitulo 17. : n ' - ACTH. En cambio, los electrélitos plasmaticos y otras
* Los mineralocorticoides son una familia de héfmonas, hormenas regulan su secrecion, como se comenta en el

Principalmente 1a aldosterona, que influye en el manejo fE= capitulo 16.
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Corteza suprarrenat

Médula suprarrenal

A lLocalizacién de las gléndulas ..... B Cortezay médufa
suprarrenales ‘ suprarrenales

La corteza suprarrenal
produce:

= Mineraloccrticoides
{p-€j., aldosterona)

Glucocorticoides

any
o {p. &i., cortisol) .

- Andrégenos

l.a médula suprarrenal
_produce:
Adrenalina y
noradrenalina

c Hétmonas suprarreﬁales

Figura 15-20. Glandulas Suprarrenales: A} Las grandulas suprarrenafes estan’ snuadas sobre el polo supeiior de los rifones. B LB : disponit
corteza suprarrenal rodea la médula suprarrenal interna. C) Las tres regionés de la corteza suprafrenal secretan tres tipos diferentes: ‘ortisof ,
de hormonas esterondeas. JQué hormona secreta la regron mas cercana a la médula?

ducir ACTH (@), 1o que a su vez aumenta la liberacion d ‘ :lt_io, lo ¢

cortisol de la gldndula suprarrenal (€). s aﬂemes

. Yuno g

* El cor

L3 liberacion de glucocorticoides (el cortisol es el principal toayp

de ellos) aumenta cuando.el cuerpo es sometldo aayuno, . ‘ gl_ucm
lesién o trauma (fig. 15-21). Incluso el menor estrés de una“ El cortisol coopera con el sistema nervioso 51mpat1c0 e : de cye

roche de ayuno aumenta la seccién de cortisol. El hipotd- diando la respuesta al estrés, pero sus efectos son mas len _ * El cor

lamo secreta una mayor cantidad de corticeliberina (CRH)  tos y de mayor duracion. En resumen, el cortisol inhibe la - mas p;

enrespuesta al estrés (€)), que estimula ala hipdéfisis a pro- formacmn de tejidos v estimuia la descomposicion del te” desco;



Estr?s o ]

El estrés aumenta la_
secrecion de cortisol
mediante la estimulaci
- de la producciénde CR

eLa CRH estimula 7
- la produccion
+ e ACTH: ™

i ",
£l cortisol inhibe §
fa produccion
de CRH y ACTH

Lo

# . g g b
4 Hipdfisis:
v anterior

_e!_a ACTH estimula la
produccion de cortisok

Corteza
suprarrenal

Disminucion de
la inflamacion y

‘Aumento de la
sintesis de
glucosa y cetonas actividad inmunitaria

' Aumento de la
"destruccion
. de tejidos

El'cottisot aumenta
las concentraciones
en sangre de glucosa
y cetonas.

Figura 15-21, Cortisol. |a retroalimentacion negativa por lo
general evita las variaciones de las concentracmnes de coitisol
enla sangre. El estrés incementa la produc R :
o que estimula la secremon de-cortisol . msol'-aumenta Ia
~idisponibilidad de giucosa y cetonas en momentos de t}_}stres EI
tortisol sestimula o inhibe la secrecion de ACTH? ~ .

iido, 1o que garantiza que el cuerpo tenga suficientes nu-
Hentes para alimentar los procesos basicos en tiempos de
dyuno o enfermedad. En resumen (€M:

* Fl cortisol estimula la sintesis hepatica de glucosa (tan- -

de cuerpos cetdnicos.

" El cortisol aumenta la disponibilidad.de materias pri-
mas para la sintesis de glucosa y cetonas estimulandola
descomposicién de tejidos. Las proteinas musculares y

Capitulo 15

to a partir de la degradacién del glucégeno como de ta-+-
gtuconeogenia).y al mismo-tiempo, estimula.la _sinte_s.is s

Metabolismo y regulacion endocrina

del tejido conectwo se catabolizan en aminodcidos y las
grasas almacenadas en el tejido adiposo se catabohzan
en glicerol y acidos grasos. -
% El cortisol también inhibe- la actmdad del sistema in-
‘mumtano einhibe las reacciones inflamatoria Aungue
esta acc1on puede parecer ‘contraproducente para hacer
frente a una lesién o enfermedad, recuerde que el exce-
so de acuwdad mmumtana produce dafios. 'E ortisol;- -
" por tanto, favorece | upemvenc1a al evitar &l exceso de
. actividad immunitaria. Esta: caractenstma justifica el use
generahzado de COI'IISO‘- para suprimir fa intérvencién
del szstema mmun”tano enlas enfermedades autoinmu-
nitarias (p. ej., artritis reumat01de) o.para suprimir otros:
tipos de inflamacion. {p. ej: la Jnﬂamacmn que.estrecha
los bronqmolos en el asma)

En un clasico circuito homeostatlco de retroahmenta—
cidn negativa, el aumento del coitisol en la sangre inhibe
1a produccion de CRH h1pota1am1ca y de ACTH hlpOflS&"
ria (@). Tenga en cuenta que i los. androgenos suprarre-
nales ni la aldosterona mhlben la CRH ni la produccién
de ACTH.

El exceso de coriisel

produce la aparicidn
del sindrome de Cushing

El exceso de producczon de cortisol da 1ugar a un conjun-
to de signos y sintomas clinicos conocidos como, sindrome

de Cushing (fig. 15-22). Puede ser producido por: una de -
-.estas tres situaciones:

« Con poca frecuencia, hiperplasia o tumor de la hipdfisis
gue secreta ACTH en exceso, o gue estimula 15 secre-
cién de cortisol por la corteza suprarrenal

‘% Con mas frecuencia, la propia hiperplasia o tumor dela

corteza suprarrenal secreta el COrtlSOl I _

¢ Conmayor frecuencia, la causa es el tratamwntoﬁme.dmo
con el’cortisol ¥ otros medlcaméntos relacionados, por
lo general en pacientes con enfermedades inflatmatorias
cronicas como Ia artritis reumatoide. El tratamiento con
corticoesteroides tiene gue ser cuidadosamente monito-
rizado, y Io ideal seria suuso por perfodos cortos, debido
al peligro de desarrollar el sindrome de Cushing.

Los efectos del exceso de cortisol son:

.Obesidad y dep051t05 anomalos de grasa erla cara hom-
bros y #spalda; el cortisol aumenta el apetito y altera la .
produccién de otras hormonas metabélicas.

" Aparicion ficil de hematomas y estrias en la piel; el cor-
tisol estimula la degradacién del tejido conectivo para
generar aminoacidos.
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Figura 15-22. Hipercortisolismo. fsindrome'de‘CushinQ) La
“produgcion de un exceso de ‘cortisol produce muchos signos

“clinicos Visibles, como se muestra en esta mujer con hipercor -
tisolismo, ¢Como se llama el gran acumulo de grasa en la parte .

supenor de Ia espalda ?

D1abetes mellitus; el comsol disminuye la- capac1dad de
_ los. tejides para. responder a la insulina. .
¢ Retencién de liguidos (edema) e h1perten51én artenal

las concentraciones muy aitas de cortisol pueden acti- |

var los receptores mineralocorticoides, que estimulan Ia
retencion de sodio (y, por lo tanto, de agua).

Infecciones frecuentes; el cortisol suprime el sistema in-
munitario.

 Exceso de vello (hirsutismo); la corteza suprarrenal por

lo general también produce un exceso de andrégenos.

Ea msuﬁm@ncza suprarrenal
se denomina enfez*medad
de Addison

La insuficiencia de hormonas suprarrenales se conoce cg-
mo enfermedad de Addison. La causa més comun es la

destruccién autoinmunitaria de la glandula suprarrenal. La

destruccién de la médula es intrascendente porgue el sis-

tema nervioso 51mpa’1t1co compensa su perdlda perolavida

prarrenales La pérdida de mineralocorticoides es mas pe-

ligrosa; la incapacidad de retener sodio debido a la pérdida
de sodio por la orina reduce la volemia v 1a presion arterial
< {cap, 11) hasta que se producen el colapso vascular y
la muerte. La pérdida de los glucocorticoides se suma a la
agresién producida por la reduccion de la glucemia, que
causa debilidad muscular esquelética y cardiaca y un kajo

gasto cardiaco. La pérdida de los andrégenos importa poco. .

en estas circunstancias.

Enlaactualidad se da por c1erta la h15tor1a cle que €l pre-
sidente John F: Kennedy padeciala enfermedad de Addison
desde joven y precisaba dosis diarias de hormonas supra-
rrenales para seguir con vida.

Glandula tivoides
-, na de mariposa que secreta las hormonas tiroideas. Se en-
. cuentra inmediatamente por debajo de ia piel de la parte’;

‘ (ﬁg 15-23 A). Los extremos 1nfermres dé los 16bulos estan

 tran varias diminutas gldndulas paratiroides {fig. 15-23 B).

. puesto por fo{rculos microscopicos (fig. 15-23 C), cada uno

~-analiza mds adelante, las hormonas tiroideas se sintetizan

La tzmi‘r w=rma vla umtropm&

15-37 ;0ué hormona suprarrenal
inhibe la secrecion de ACTH de forma
significaﬁva?

15-38 ;Qué hormona estimula

el catabol:smo proteico, el cortisol o e! giucagdén?

15-39 ;Qué hormona estimula la sintesis de cetonas, -
el cortisol o el glucagén?

15-40 Verdadero o falso: la obesidad abdominal_
es un signo de exceso de secrecién de cortisol,

15-41 'Verdadero o falso: la deficiencia de andrdgenos
suprarrenales es el problema mas grave de la enfermedad
de Addisen.

La gléndul;a tiroides es una glindula bilobulada en for:

anterior de Ia parte baja del cuello, inferior a la laringe

unidos por ut pequefio puente de tejido de la tiroides, el
istmo. ¥n la superficie posterior de Ia tiroides, $e encuen-

Eltejide tiroideo es carnoso, de color café rojizo v estd com '

de los cuales consta de una sola capa de céjulas foliculare
gue encierran un liquido viscoso llamado coloide. Como s

en el co_}oide, no dentro. de las células foliculares.

vegulan la produccién
de hormonas mzdfsza«a

El hipotdlamo y la Hipéfisis anterior regulan la sintesis de -retar
hormonas tiroideas (tig. 15-24).La actividad de la glandu- . cercar
la tireides aumenta en respuesta al frio (especialmente en fa fab
recién nacidos) y disminiye en respuesta al estrés, ya que Sec,r,e(
el frio estimulala secrecién de la tirolibérina (TRH) del hi-.. Tecién
potalamo, pero el estrés la inhibe (§)). A su vez, la TRH e5- Creltzag
timula Ia liberacién en la hipéfisis anterior de tirotropina - a "
(TSH) (@), y la TSH estimula el crecimiento del tiroides ¥ p_ero I
la sintesis de hormona tiroidea (@). - fircule
: : Que Ia:

ten pa:

e i de yod

Las hormonas tiroideas no son proteinas ni esteroides; €3- “iRe
da hormona tiroidea esta formada por dos moléculaspdf-‘] Csem
aminoacido tirosing, a la que se afaden tres o cuatro a’m' prép
mos de yodo. Hay dos hormonas tireideas principales, iden Y tire

- . . - T4
ticas en todos los sentidos menos en uno: la tivoxina {15




t:ene cuatro atomos de yodo la trlyodotlromna (T3) tle-
netres.

" se produce extracelularmente en el coloide. Las cé€lulas fo-

na de gran tamafo llamada tiroglobuling, que es la fuente

secrecién de hormonas tiroideas, 1as hormonas t1r01deas
recién sintetizadas Se liberan de la nroglobulma y se se-
Cretan a la sangre. ‘

- Latiroides produce mucha mas T, (90%) que T; (10%),
Bero la T es la forma mas potente. Las hormonas tiroideas

que las transporta a los tejidos, donde las células convier-
tenparte de T, ala mas potente Ty medmnte la eliminacion
de yodo (@).

Recuerde! 1Las hormonas tircideas -~

! producen en el coloide. Las células foliculares
“1Dr0porc1onan las materias primas, yodo i
'Y tirosinas,

Capitulo 15 . Metabolismo y regiilacién endotrina

“La sintesis de hormqnas tiroideas es especial, ya que .

liculares circundantes proporcionan las materias primas, -
_importan de forma activa yodo y se Tetnen en una protei-

delas tirosinas. Tanto el yodo como la tiroglobulina se se-
tretan en el coloide, donde las enzimas unen las tirosinas |
cercanas a la molécula de tiroglobulina y, anaden yodo pa— :
ra fabricar Ty y T, (€)):'A continuacién, ciando se prec1 a:

tirculan en sangre unidas ala globulina fijadora de tiroxina

Y

4
1
i
]
t
1
t
*
]
1
A

Sbulo izqieido -+
{glandula tiroides)

© Gléndulas
paratiroides -

-B Glandulas tircides y
‘paratiroides, vista posterior -

Laringe: R

Célula folicular Coloide

Glandula
tiroides ..

Eoliculo
tiroideo

 15-23 Glandula tiroides. A} Vista anteraor B) Vista poster[or Y giandulas paratirmde C) Cada follculo tirgideo esta formado por
celulas foliculares que rodean una cavidad llena de ¢ oude La

or 0. supenor a. Ia Iannge 7

Las hormonas firoideas aumentan

' 'ia tasa metp ’mi:ﬁca s asai .

" Las hormonas tiroideas aumentan la tasa metabolica basal

" poniendo alas células.én «superdirecta» {fig. 15-24, @) Las
. celulas gueman mayor cantidad de nutrientes y producen

 mas ATP Como'se menciond anteriormente, las hormonas

tircideas en realidad reducen el grado de eficacia de la ge-

_neracmn de ATP para que una mayor proporcién de ener-

gia de los nutrientes se convierta en.calor. Ademas, los

.',e;udos se vuelven mds sensibles a 1os efectos del sistema -+
i qnemoso simpdtico: se acelera el ritmo cardiaco, las con-- -
: traccmnes cardiacas son mas potentes y aumenta la fre=,

cuencia resplratorla

Las hormonas tiroideas son esencizales para el desarro-
o normal del cerebro, tanto prenatal como posnatalmente,
y estimulan la funcién del cerebro, incluso en los adultos.
Ademas, el crecimiento normal fetal y posnatal y e} desa-
rrello de los tejides también precisan cantidades adecuadas
de hormonas tiroideas.

Como era de esperar, las concentraciones de hormonas

Adiroideas. estan estabilizadas homeostaticamente por re-
-troalimentacién negativa (@): Las hormonas tiroideas. in-

fluyen tanto en el hipotdlamo como en la hipéfisis para
reducir la secrecién de TRH y TSH, lo cual mantiene de
forma relativamente constante las concentraciones circu-
lantes de hormonas tiroideas.
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Fric
(recién ”aﬁ'dos) Estrés " Elfrio y el estrés
: ; alteran la secrecion
de Ts ¥ T4 provecando
| cambios en la
L produccién de TRH.

rd
, .,
Fi ,1:- -
i ew" S
To/Ta mhlben ;
t la secrecion
deTRH Y TSH |

+ La TRH ésfi-mula la
{ producmon de TSH.

[T B
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rd

t
1
1
H
1
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1
1
1
1
17 Hipdfisis
:’ anterior Foliculo
t
1
1
]
H
1
]
]
1
P
L.
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| tiroiéleo 6 BT |

Y LaTSH estimuia
| la produccion de
Toylse

Tiroglobutina

i Dentro del coloide,
las enzimas unen las

* tirosinas y afaden

i yodo para fabricar

. ‘hormonas tiroideas. -

* Los tejidos d_iana :
| conviertenfaTyen
\ ta mas activa Ta,

Triyodoiirénina-

T ‘ = Tii’gsina '
'

£ desarrolio v ka funcidn cerebral.
" El crecimiento.

"1 sangre de héimonas tiroideas. El frio y el estrés modifican la
produccidni mediante la alteracion de la secrecion de TRH yTSH.
Las hormonas tirgideas aumentan la produccién de ATP y el calor

en las células del cuerpo. Indicar ef aminoscido v el elemento

inorgénico precisos para la sintesis de hormonag tiroideas.

g

"I ¥l efect de las hormonias tiroideas.es particularmente evi-
- dente en 1os casos de excesd de hormonas (fig. 45-25 A, de-
recha). El exceso de hormonas tiroideas o hlpertxrmdlsmo
puede reflejar 1a hipersecrecion de TSH por un tumor hi-

_pofisario. E1 hipertiroidismo también puede ser consecuen

. glandula tiroides aumenta de tamafio y puede ser visible

" hipertiroidismo produce un estado de excitacién newrolé.

- o’'exagerados. Los pacienites no toleran el calor, y apartan
"-las colchas aunque el compafero de cama tenga frio. Ly’
- pérdida de peso y la sudoracion pueden ser graves. La fre
- cuencia cardiaca es rapida y son frecuentes la fatiga y de
~b111dad muscu]ar

El déficit de actividad tiroidea

‘El hipdtiroidismo o insuficiencia tiroidea puede deberse:
. frecuenc1a hay alguna anomalia de la propla giandula por k
funcién de la causa. Las, glandulas de mayor tamafio son

Jas gue se observan en paczentes que no rec1ben suf:ucnte
. yodo enladieta y por tanto no pueden produc1r suﬁczentes

. al hipertiroidismo: aumento de peso, intolerancia-al frioy
" deterioro de'la actividad general del sistema nervioso: re-

- {fig. 15-25 A, izquierda). Disminuyen la frecuenc1a cardiaca

‘bastante comin en las poblaciones del interiorsin acc

LCos Y verduras cultivadas en las ZOnas coster
~yodo en la dieta reduce la capacidad de 1a
" des para produmr hornionas t1r01deas'EI hipotalahio vl

;va e\nta generalmente las variaciones de las concentraciones en .
. h1p6f151s tratan de correglr esta situacion medlantesla pro

- la tiroides). El resuliado es el bocio endémico (endémico

cia de una enfermedad autoinmunitaria, en la que el cuerpgy
sintetiza anticuerpos que estimulan de forma masiva la ge.’
tividad de la glandula tiroides, o de un tumor de la propig
glandula No obstante, la causa mas frecuente es la medi-
cacion excesiva con hormona tiroidea. :

En la mayoria de los pacientes con hipertiroidisino, laf

como un abultamiento enla parte baja del cuello. Un agran--
damiento deé ésta, sin importar la causa, se Hama bocio. EL.

gica: nerviosismo, temblor de la mano y reflejos «saltones

provoecs hipotreidizsmo

a una baja produccién hipofisaria de TSH, pero con ‘mayor -

io general inflarnacién (tiroiditis).
En el hipotiroidismo, el tamafio de la gldndula variaen-.

hormonas tirbideas. En estos casos, la glandula aumenta de
tamafio para compensar, y el bocio puede ser muy grande
(fig. 15-25 B). Los sintomas son generalmente lo contrario

flejos poco activos, letargo, depresién, somnolencia y fatiga

y la presion arterial.
El hipotiroidismo en fetos ¥ mnos pequefios: (crerm_rs
mo} altera el crecimiento y el desarrollo mental Solia se

: fFig‘ura
¥ sinto

a las mejores fuentes nutricionales de yodo €Omo maris
La falta de _
dula tirol-

cimiento de la glandula. Pero, por desgraaa, no se dispone;
de yodo, por lo que la glandula crece ¥ se hace cada vez mds;
grande y se convierte en un bocio {aumento de tamafio dg

«que ocurre en un drea en particular»). 1 bocio endémico

era tan frecuente a en las zonas interiores de Norteamé : 15-44

rica a principios del siglo xx que las mujeres llevaban und potent
pequena banda de tela alrededor del cuello para ocultar Ta A
antiestética protuberancia. El bocio ya 1io'es comiin en estd 15-45
zona por dos razones: la sat de mesa actualmente esta en- hipert,
riguecida con yodo, ¥ los vegetales costeros y el marisco s¢ el verg
transportan a todas partes. _—
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Hipoti r0|d|smo - Hiperti_ppidismd

Letargia reflejos
poco activos

Cara hinchada Tiroidés

Tiroides normal, grande
pequefia 0 aumentada
de tamafio Intolerancia
al calor .
Intolerancia al frie
‘ Pérdida .
Aumgnto de peso de peso
Diarrea’
Estrefiimiento ——fLo—roiWalilublag v 0000
—Temblor,
nerviosismo
Reflejos__ - B Bocio
hiperactivos i

A Alteracicnes tiroideas

| igura 15 25. Trastornos de las hormonas t:rondeas A) El hipotiroidismo (lzqmerda) v el hlpemrmdlsmo (derecha) producen signos
'y sintomas clinicos apuestos. B) £} aumento de la glandula tiroides se denomina bocuo. 5Oue srndmme dalugar a aumento de peso?

15-42  Indicar el puente de tejido delga'd'o
que une fos dos I6bulos tiroideos. ' .15-17  Un estudiante de medicina exploré a Santos

mientras su esposa esperaba filera de la habitacion.

19-43  ;Cudl es la diferencia entre _ {Qué es mas probable que sospechara el estudiante,
la tiroglobulina y la globulina fijadora hipotiroidismo o hipertiroidismo? Argumente su
de tiroxina? respuesta.

15-44 ¢Qué variedad de la hormona tiroidea es mas
DOtEnte laT; 0 IaT4 '

Lo - oo Somatotropin
_45 CEStara maS COmOda una persona Con . TR T e T T T S BT T T S T ey
hlpemrold:smo en el invierne canadlense oen ' Las hormonas hipofisarias comentadas hasta ahora, ACTH
everano deTexas? - ' y TSH, estimulan la actividad de otras glandulas endocri-

nas. La somatotropina (GH), por el contrario, ejerce sus

623

e ————

e

14
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efectos directamente sobre los tejidos diana, estimulando
el crec1m1ento ¥ la reparacmn de los tepdos

Las hormonas h}potalamlcas
regulan la secr ecmn de somatotroping

La secrecién de GH varia durante el dia, a lo largo de to-
dala vida y en respuesta al estrés {fig. 15- 26, ). BEs mayor
durante el suefio profundo. Cuando éramos ado]escentes ¥

s -~nuestras madres nos decian que creclamos durante la no-
“che, tenfan razén. La secrecién de GH tiene un picoenla .
pubertad induciendo el estirén de crecimiento puberal, y -

- disminuye, 51gn1f1cat1vamente en los ancianos. Algunos de

Centros
. cerebrales
e T superiores
o ‘oEI e;ercncno la pubenad
cy'el suefio alteran la
+ secrecion de GH
: modulanda Ja secrécion

: La GH estimula -~
- ia produccién ..

S hepanca de ]
CIGEL ENIGF-)

i hep_élico inhiba -

! la secracionde ¢
* GH.at bloguear
"los efectos de:

. la GHRH:

= IGF-) estimul
! el crecimientoy |
. la reparacién de :
los tejidos. .

Figura 15-26. Somatotropina (GH). La secrecion de GH esta
centrolada por factores hipotalémicos 'y por retroalimentacion
“négativa.-Lia GH estirmula el crecimiento en cooperacion con ef
IGF-!'y aumenta irdependientemente ia disponibilidad de glu-
cosa y acidos grasos para impulsar el crecimientd y la repara-
cion de tejidos. ;0ué hormons estimula la secrecion de GH,
IGF1, SRIF 0 GHRH?

- los sintomas del envejecimiento, incluida la reduccién del

- 8i Santos no se pone. la insulina, jqué sucedera con Ha

) Lac; acciones soprdticas {que promueven el Creczmlento) de :

- ficamente:

crecimiento muscularyr el adelgazamiento de la piel e
den atribuirse a esta reduccién relacionada con la edaq
Por ultimo, el estrés (p. f., ejercicio) estimula la secrecigy
de GH, presumlblemente para facilitar ia reparacmn de te
jidos.

Estas alteracmnes en la secrecidn de GH reflejan 1a pro
du(_cmn de dos hormonas hipotaldmicas (@):

& Somatohberma (GH_RH) que'estimula la secrecién de Gy
% La somatostatina es una. hormona que inhibe 1a secre-
cion de GH. La-somatostatina se denominé originalmen.
*te, y a menudo todavia se conoce-asi,
de la liberacion dek SOmatotropma"(SRIF somatotropin-
‘release inhibitory factm) ya que la hormona de Creci-:
miento solia denominarse somatotropma sin emb(;rgjo
ahorasabemos-que la somatostatina desempefia muchas :
funciones sin relacién con la secrecién de GH. .. estim
“tode!
- da lug
. gantis

15-12 La hipoglucemia estimula la secrecién de GH

secrecion de GH?'

._L &

la GH estan parc1a1mente mediadds por una segunda hor-
mona, el factor de crecimiento similar.a la insulina de tipo ]
(IGF-1I}). La GH estimulala produccién de IGF-Ten 1os hue--
sos, los nuisculos y otros tejidos blandos, y el IGF-T éstimu-
la el crecimiento y la divisién celular en los mismos tejidos
{fig. 15-26,8). Asi, el IGF I actua como paracrino. Especi

¢ Antes de gque se cierren Ias épiﬁsis Oseas cerca de ]
20 aitos, la GH y ¢l IGF-I estimulan el crecimiento oseo
lineal. E] resultado £3 una mayor altura.

# En los adultos y nifigs, la GH y el IGF-I estimulan el
crecimiento de los tejidos: blandos como el musculo
el cartilago y la plel El resultado es afiadir volumen. -

La GH también estnnula el'metabolismo de las crasasy
1a gluconeogenia (&), o que incrementa las concentracw- ‘
nes en sangre de acidos grasos y glucosa. Esto asegura que "
las células tienen abundantes nutrientes disponibles para ;
el crecimiento. Los efectos metabolicos de la GH son com-
pletamente independientes del IGF-I, que tiende a sensibi-
lizar a las células a los efectos de la insulina, lo que reduce
las concentraciones de dcidos grasos y glucosa.

La secrecién de GH estd modulada por dos circuitos dp '
retroalimentacién negativa. En. primer lugar, la GH est-
mula la produccion de IGF-I en el higado, E1 IGF-I hepiti-.
ce reduce la secrecidn de GH blogueando los efectos dela.”

Fgura 11 -
Hifio dat

GHRH (). La propia GH inhibe atin més la secrecion de o f]fer;Sidﬂr
GH de una forma diferente, al aumentar la liberacion dela {Pof'qi)
€

hormona inhibidora SRIF (@).




“15-19 Una inyeccion de somatropma :
{GH farmacéutica), ;miéjoraria o empeorarla
. ios problemas de glucemia de Santos?-

Una actividad andémala de la GH
afecta al crecimiento y al metabolismo

.to, pero una actividad andmala de GH a cualquier edad al-

‘secrecion andmala de GH, altz o baja el prob]ema radlca
¢ enla hipéfisis, no en el hlpotalamo
" En nifios y adultos jévenes con epifisis ablertas la GH

to de los tejidos blandos. Asi, una secrecion excesiva dé GH
da lugar a una persona inusualmente alta, el Namado-gi-
gantismo. El efecto metabolico es sencillo: hay un exceso
de gluconeogenia y movilizacién de’ &cidos grasos del te-

. F‘QUra 15 27 Trastornos de Iz hormona del crecrmlento A} Un :
fifio de 5 afios y medio de edad con déficit de GH {izquierda) es
tonsiderablemente mas bajo v rechonche que su hermana ge-’
». Mela. B} Un hombre con gigantismo junto a su gemelo idéntico.
¢Por qué produce gordura el déficit de GH?

Capitule 1%

Un exceso o déficit de GH en los nifios altera el crecimien- -

tera el metabolismo (fig. 15-27). En_casi todos los-casos de’ 3

- eéstimula €l crecimiento de los huesos largos v el crecimien-

Metabolismo y regulacion én‘d_ocrina

: JldD adiposo, 1os tuales son, convertldos en glucosa El re?_‘

sultado es una alta concentracién en’la sangre de glucosa _
y de acidos grasos.
En los adultos con epifisis cerradas, los huesos largos no

pueden aumentar de longitud pero la secrecién excesiva de’

GH puede hacer gue adquieran grosor. Este. efecto es mds
notable enlos huesos de las manos y los pies y en los hue- |
sos membranosos de la cdra y el cranes; de ahi el nombre
de esta enfermedad: acromegaha (del griego akron = «ex-
tremo», en este caso, la mano o el pie; mega- = «grandes),
E] efecto metabdlico es el mismo que antes. -

" Enlos nifios, el déficit de secrecién de GH reduce el cre-
cimiento lineal de los huesos largos, lo que da como re--
sultado una estatura baja. Bl déficit de GH es una de las -
distintas causas de enanismo, aungue hay muchas otras. En
adultos, el déficit de GH no tiene ningtin efecto sobre los

- huesos. Sin embargo, a cualquier edad, el efecto metabéli-
" co es una reducci6n de la gluconeogenia, lo que da lugar a

hlpoglucenna v disminucién de la sintesis de proteinas, que
puede conducir a debilidad muscular. El resultado es una
glucemia baja y debilidad. Fl tratamiento con GH ex()gena
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Ei cuerpo humano, forma y funcién

{somatropina) es legitimo para nifios y adultos con déficit

dé GH, péro también es objeto de abuso por parte de atle-
tas y otras personas sanas. Para mas informacién,veala si-
guiente Instantinea clinica titulada «Somatotropma cMas

es mejor?s.

15-46 Verdadero o falso: la
‘somatotropina y el factor de creccmlento :
similar a 1a insulina de tipo | ejercen
efectos opuestos sobre el crecimiento.

-15-47 Verdadero o falso: la somatotropina v el factor de
crecimiento similar a'la insulina de tipo | ejercen efectos-

. ‘opuestos sobre él metabolismo de las grasas y los
carbohidratos.

- 15-48 " Indicar una hormona hipotaldmica que inhibe la
- secrecién de GH.

: 16-49  Siuna persona desarrolla un tumor secretor

de GH en |a edad aduita, presentara grgantismo
o acromegalia?

gk f@ta?ﬂff SEC

El metabolismo del calcio estd regulado por. numerosas
hormonas. A diferencia de metabolismo de log nutnentes

el metabohsmo del calc1o se centraenuna reaccmn s1mp1e :

SR Caz* + PO.,'2 PN P04Ca :

CEl PO,;Ca constltuye ia parte mineral de los huesos

: m1entras que el Ca®* sé disuelve en hquxdos ‘como la san-

. gre, el citosol y el liquido intersticial. Recuerde del 4m ca-
pitulo 6 que los osteoblastos sintetizan P0,Ca a partir de
Ca® y PO, cuando forman el. tejido 65e0 nuevo Los os-
teoclastos separan el POyCa en Ca® mis PO4
gue descompon 11 ‘el tejido éseo. (fig. 6-10).

Los iones Ca®* tienen muchas funciones en 105 sistemas’

endocrino y nervioso, y controlan Ja libéracion, de neuro-
transmisores, la contraccxén muscuiary algunos sistemas
de segundos mensaJ eros. Todas éstas funciones se basan en
un gradiente de congedntracién de calcio muy preciso entre

los liguidos, u1t1acelular Y ext -a_ceﬁular porlo que.la con- -
centracién de calcio en Ia sangre debe estar regulada es- |
trictamente. Las dos hormonas reguladoeras del calcio mas -

Jimportantes son la paratiring (PTH) y el calcitriol (la for-

ma activa de la vitamina D). Ambas hormonas aumentan

la concentracién de calcio en la sangre. Una tercera hor-
mona, la caleitoning, es producida por la gldndula tiroides.
Tiene un efecto menor en la homeostasis del ca1c10 yno'se
mencionara mas. :

~hes vitar

L3 oabso mg] akm-

La vitamina D es una familia de moléculas parecidas al co-'

lesterol gue tienen una funcién fundamental en el metabo-

© ma mas activa, llamada_1,25-hidroxivitamina Dy. Esta formg -

a medlda

lismo del calcio. Muchos alimentos estan enriquécidos con '
vitamina D porque, aparte de los pescados azules, la mayo-
ria de los alimentos contienen poca. Ademas, con la exposi-
cién a laluz solar Ja piel sintetiza la vitamina D a partir de
un tipo de colesterol. Sin embargo el h1gado y el rifién han
de convemr iz vitamina D ingerida o sintéfizada a su for-

S¢

activa de vitamina D estitnidla Ia absorgon del calcio en e] ’

intestino delgado, y pot tanto aumenta las concentraciones Lo

de calcio en la sangre: Como era de esperar, las cifras ba- . de

jas de calcio en la sangre estlmulan 1la act1vac1én de Ia vi- gra

tamina D. S _ . iy

' El deﬁcxt de vitamina D p‘ ¢ isal 'eﬁfermedades En fisit

los nifios en crecimiento sé llama raqu ismo; en los adul- con

tos se llama osteormalacia, Bn ambos casos, no puede absor- enl

berse suficiente calciode la dieta v la formacion de huesg [sot

resulta afectada. Los dos trastornos se caracterizan por el fr

huesos débiles. En los adultos, el resultado es un mayor - mej

riesgo de fracturas; en los nifios, como los huesos anan es- ~adu

tin en crecimiento, el principal problema son las malfor- cuar

maciones dseas.. -~ func

: GH.

dev

el u:

. A

jove

N en @G

Al iguat que los 1slotes pancreatzcos de Langerham las = prod

glandulas paratiroides no estin.moduladas por.la hipéfi-.... fos &

- sls anterion Normalmente hay cuatro glandulas paratiroi- fragi

" des, una'detras de cada unio:de 16s polos superior e inferior ‘de I3

de los 16bulos derecho e izquierdo de 13 glandula tifoidea _ ‘ s‘ugir

(_f1g 15-23 B): En-algunas ocasiones pueden existir algunas - reme

complementarias enla parte proxima del cuello o zona su- 'suple

perior del torax. Estas glandulas regulan el metabolismo dei som:

- calcio a través de su hormona, la PTH. astac

La liberacién de PTH aumenta cuando baja la concen- conos

. tracién de calcio en la sangre (fig. 15-28). Como seria de demc

esperar, la PTH aumenta la concentracion de calcio en la < de me
sangre utlllzando tres estrategias chferentes n S0Mma.

1. La PTH estimula la destruccién de hueso (estimulando

L Clenti
la actividad de los. osteoclastos) e inhibe la depo<;1cmn :
6sea {inhibiendo de actividad de los osteoblastos).

2. La PTH aumenta.la absorcién de calcio del intesting
indirectamente, ab-éstimular la activacién de-la vxtam;» .
tta D.Recuerde que la vitamina D estimula la absorcion

de calcio-en el intestino. . atfeta:

3. La PTH aumenta la retencion de calcio por los rifiones, (comc

- reduciendo la cantidad de calcio que se pierde por 12 Somat

© orina. resyits

: inchus

-~ Puesto que las acciones de la vitamina D y de la PTH uso de
aumentan las concentraciones sanguineas de calcio, podria somat
esperarse gue l_as con_centraciones bajas de calcio en san- datos «
- gre estimulasen la pr’qduc‘cﬁ@n'de ambas. Asfes. o 86l 6
~ Un exceso de actividad paratiroidea o hiperparatiroi- con g

dismo eleva patolégicamente las concentraciones de calcio

en sangre a expensas del tejido dseo. La excesiva pérdida
de hueso aumenta el riesgo de fracturas y las cifras altas



os efectos de la somatotropina {(GH) son como una lista

& deseos de la mayoria de nosotros: mayor altura, menos
rasa, musculos mas fuertes y mejor piel y funcién

munitaria; en definitiva, mejora global de los atributos
fisicos. Desde hace muchos afos sabemos que los nifios
¢on déficit de GH, por e;emplo los que tienen un problema
n la hipdfisis, mejoran con las inyecciones de GH exégena

somatroplna) Numerosos estudios también sugieren que

ratamiento con somatropina durante toda la vida
ejora considerablemente la calidad de vida de los

uitos con déficit de GH, hubiesen sido tratados o no
‘cuando eran nifos. Pero, ;qué ocurre con las personas con

cion hipofisaria normal y concentraciones normales de
GH en sangre? ;Puede la somatropina mejorar su calidad
dévida? Echémos un vistazo a tres poblaciones en las que

:el uso de la GH es bastante comtn, _

“Adultos mayores. En comparacién con los aduttos
10venes, los adultos mayores son refativamente deﬁcnentes
en GH. Esta disminucion relacionada con la edad de fa. '
produccaon normal de GH hlpoflsarla ha S|do lmpllcada en
frag:l reduccson de masa muscular y fuerza Y reducc:on

la catidad de vida. Desde qia algunos estudios
stigirieron que la administracion de somatropina podria
témediar algunos de estos problemas, fos fabricantes de
suplementos dietéticos han estado promocionando la
sdmatroplna pata ios adultos mayores, y algunos fa han
#stado cornprando. Lo que estas empresas no han dado a
conocer es el hecho de que los estudlos tamblen han -

de élite, que-se administran
peranza.de desarrollar musculos mas
! oresy conseguir un mayor rendimiento. Los
itletas que participan en competiciones internacionales
ltomo los Juegos Olimpicos) no pueden utilizar
Sﬂmatropma debido a las posibles mejoras en la fuerza
"esultante de los suplementos de somatropina. Pero
inclysg g margen de las cuestiones juridicas y éticas del
U0 de sustancias dopantes, los suplementos de
$omatropina son una mala estrategia para los atletas: los
tatog cientificos |ndtcan gue-aurmnenta la fuerza muscular
stlo BN Dersonas con déficit de GH, no en atletas sanos:
tonfungion hipofisaria normal. En cambio, los efectos

‘Capitulo 15 Metabolismao y regulacién endocrina

e

Uso y abuso de somatropina, La terapié con
somatropina es una eleccidn cuestionable en el caso
de atletas y ancianos.

adversos de la somatropina cuando se utiliza en
adultos con funcién normal de la hipéfisis son muy
preocupantes: presentan mas cancer y ataques al
- corazon gue los gue no latornan,
Nifios con-haja estatura.'La télla baja:fdiop"a'tica es
una afeccion en nifos con concentraciones sanguineas

Continua




El cuerpo humano, forma y funcién

Somatotropina: ;_mas es mejor? (cont )

normales de:GH, pero queson musualmente bajos en’
comparacidn-con sus companeros. Algunos, aungue no
todos los estudios, demuestran que el tratamiento da lugar
a mejoras modestas en.la altura adulta final en estos
casos, especialmente si sus padres no son de baja
estatura. Los médicos consideran.que la estatura muy baja
afecta a la calidad fisica y psicolégica del individuo, y que
debe proporcionarse el tratamiento con somatropina a

todos los nifios que estan mas de 2 desviaciones estandar N

por-debajo de la-media de altura. Otros se oponen

energxcamente af’ irmando que la-baja estatura se'da i ‘

' para llev.ar a un nino cerca de la media de algunos .
-, - parametros puramenie fisicos. Asi, a diferencia del uso .

'EXISte aun Ln consenso en esfe caso.

por definicion en cualquier poblacion, gue ho es una
enfermedad y que no.debe ser tratada como tal.
Sostienen que los nifos no debeh ser sometidos a
farmacos sin necesidad, y que el sistema de salud no
deberia tener que cargar con costes importantes sélo. -

: 8 get
de la soma’tropma enlas.dos primeras pobfacnones no “f i

_C_O'j';?e_ ——— Concentracion reducida

< < de CaP*en sangre

paranrmdes .

Paratirina

Aumentode Ia activacién
de la vitamina Dy

Intestino ‘ Rindn

Aumento de Aumento de Aumento.de
la resorcion -la absorcitn ta reténcion: -
Osea por los de Ca2+ de Ca?+
osteoclastos : : i

Aumento de la concentracion
de Ca?* en sangre

"Figura 15-28. Metabolismo del calcio, La PTH y la vitamina D;
aumentan la concentracién sanguines de calcio. Verdadero o
falso: la PTH aumenta la concentracién de calcio en la orina.

--molestias gastromtestinales asi como depresién y malestar -
-general. Las causas mas frecuentes sor los tumores para-i :

-las glandulas paratiroides. Puede conocer mas sobre el hi:

-tirpacién qulrurglca accidental de las g]andulas durante ld’
i extirpacion qu1rurg1ca de Ia glindula tiroides. La hipoc
“cemia (baja concentracion de calcic en sangre) resultante

- viosas. El hipoparatiroidismo es mucho menos frecuente

tiroideos secretores de PTH o un crecimiento excesivo de . béra-

perparatiroidismo revisando el caso de Maggle Hoenel
i capitulo 6.

El Iupoparatlrmdlsmo 0 deﬁc:lt de PTH puede estar‘_ L
pr0d11C1do por la destruccién autommumtarld de ias gldn-
dulas ‘paratiroides: También puede ser secundario a la ex

- trofi

puede ser mortal, ya que altera el gradiente de concentr;
cién de calcio y dificulta la transmisién de las sefiales ne

que el hiperparatiroidismo.

15-50  Un farmaco que estimuia ia

actividad de los osteoclastos, jaumenta . ' RE\;
“la formacion de hueso o Ia dastruccion de
hueso?
- AL
. 15-51 ¢0ue hormonas aumentan las concentracuones a
. _.de calmo enla sangre: la vitamina Dy, la PTH 0 ambas7 b
1552 Descnblr la accién de la PTH en el rifon.
C.
. 15-53 ('_F-ortalece e debilita los huesos el exceso
de produccion de PTH? d.
15-64  ;Quién tiene mas probabilidades de necesitar )
suplementos de vitamina D, un inmigrante mexicano - Ei
de piel mas dscura que vive en Canad3 o un inmigrante 4
canadiense gue vive en México? b
u




cortico- ‘Conteza

" Metabotigmo y- regulacion endocrina.

_Comcotroplna una sustanma que estimula
el crécimiento de la 7 orteza suprarrenal

Secreccion

Endocrina: secreccion l]Berada dentro del cuerpo )
endo- . 'Dentro Endocrina; se.qrectlz‘ig.;l !i-berada dentro del cuerbo
-gen/-genia ' ’ - Genera Glucééenoi sustancia que generr;é_glucc;sa'

Glucosa Glucolisis: descorﬁrposici()n de ia glucosa

hiper- i , | Excesiva, por encima de lo normal Hipertiroideo: exces_Q,,de funcién tiroidea
" higio- ] Deficiente, pbr debajo de lo normai Hipotircideo: déficit de funcion tiroidea

-lisis : Descompasigion, destruccion Lipdlisis: descomposicion de la g-fasa

feo- - ' B Nuevo _ Glujconeogeniai gér.l'éfééién dé‘nuevas mbié‘cuiaé '

. de glucosa

“para- ’ : ) Allado de Glandutas paratiroides: glandulas focalizadas -
: o - al lado de la gldndula tiroides

.tmfftrop_ S _ Nutricién, dersar'rollo, crécimiento _ Co'rticﬂtfobina: sustancia hue estimula el ecrecimiento .

- de la corteza suprarrenal

‘on émdo lact1co.

€. ‘proporconar ina fuente’de ene gia alternatlva
al cerebro.

d. sintetizar dcidos grasos.

.- El NADH

a. transfiere un grupo fosfate al ADP para generar
ATP '

b. lleva su dtomo de hidrégeno a la mitocondria,

. -.donde se utiliza para generar. AT

i €. .egiconvertido en oxoagetato por el .ciclo:

del 4cido citrico.

d. se utiliza para generar acetil-CoA.

3. Durante el proceso de fosforilacion oxidativa,

los electrones de alta energia

a. se combinan con el agua,

b. proporcionan la energ1a‘para el transporte 3CtIVO
.de jones de hidrogeno.

¢. interactuan con la ATP+ smtetasa para proporcmnar
energia para la sintesis de ATP

d. se combinan con NAT y FAD' para formar NADH
v FADH,, respectivamente,

. Ordene correctamente las etapas de generacién

de energia a partir de una molécula de glucosa.

a. Glucdlisis, ciclo del dcido citrico, generacién

de acetil-CoA, fosforilacion oxidativa.
a. Generacitn de acetil-Cod, ghucolisis, ciclo...
del acido citrico, fosforilacion oxidativa....
c. Fosforilacién oxidativa, glucolisis, ciclo
del dcido citrico, generacién de acetil-CoA.,
d. Glucdlisis, generacion de acetil-CoA, ciclo
del 4cido citrico, fosforilacién oxidativa.
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5. -J_Cual de los s:gunentes se smte’uzan habltualmente" .. .- 13. El.glucagén estimula directamente

a partir de la glucosa? = L ' a. ladestruccién de proteinas.
a. Triglicéridos. - I ' b. la sintesis de cuerpos cetonicos.
b. Cuerpos ceténicos. . B " ¢ lahipoglucemia.

¢ Aminoacidos. - ... T T < ST d. la sintesis de proteinas.

d. Todos los antericres, P

14. La diabetes mellitus no tratada produce

6. El glucogeno utilizade para aumentar _ - . . con frecuencia
las concentraciories de glucosa en fa sangre . _ a. hipoglucemia.
se almacenaen - - .+ b glucogenia en exceso.
a. tejido adiposo. ~ - S L c. gluconeogenia en exceso.
b. musculag - -7 o T e d depésito alterado de grasa en-el tronco.
c.- higado. - ' : '
d. rifiones.

15. La hipofisis anterior
a. estefido nervioso.

7 El estado de ayuno se caracteriza por ‘ b. rectbe’la sangre que ya ha pasado a través
a. gluconeogenia.” ) co _ "+ deunlecho capilar. - '
b. glucogenia. - ‘ .. - - . _ & secreta ADH.
. €. conversitn de glucosa en ammoémdos . d. secreta hormonas hberadoras

d. conversién de glucosa en 4cidos grasos.
' ‘ - Empare;e cada una de las hormonas snguuentes con sys
acciones. Escriba la mejor respuesta en cada espacio en .

8. La tasa metabdlica basal se puede medir - - blanco. Cada hormona puede utilizarse una sola vez.
cuandc una persona esta ) . . . ' : '
a. en reposo. _ : . - 16. Estimula la resorciéri Osea ‘a. 'somatotropina.
b. comiendo. : , : S
¢’ cotriendo en-una cinfa. B - - 17 Estimula dlrectamente la~ b cortisol.
4. todo lo anterior. ) _— absorcién gastromtestmal L :
B “deecalelo - rETL c. aldosterana.
- 9. ;Cual de las s} mentes hormonas estimula - i o . o . '
¢ g o 18. Aumenta la tasa metabdlica - d. T,y Ts
el apetito? ] ) ' .
: T . S bhasal 7 S
a. Leptina. : .- . . _
. , e PTH.
b. Ghrelina. S . i
. . 19. Inhibe la inflamaciéon
¢ PYY. f vitamina D
o _20__._.Est|mula ef creclmrento o "
: .. bseo y muscular y aumenta
10, Las ondas de la fuz ultravioleta y la visible las concentraclones de
transfieren calor por _ R glucosa en sangre
a. radiacién. _ _ o T
b. conveccién. _ _ 3 21. Estimula.la absorcién
¢. conduccitn. : _ ' _de sodio en el rifién - -
d. evaporacién. R B Sl '
_ 22. ;Qué hormiona estd formada por dos moléculas
11. La secrecion de insulina es estimulada por _ de tirosina con dos 4tomos de yodo en cada una?
a. la presencia de alimentos en el intestino. © @ tiroxina (T,).
b. el aumento de las reservas de grasa. ) b. paratirina (PTH).
c. la hipoghicemia. . o ¢. tirotropina (TSH).
d. los cuerpos ceténicos. o d. triyodotironina (Ts).
12. Un tumor que secreta insufina datia Iugar a o o 23. la produccuon de: IGF—I es estlmulada por
a. destruccion de protefnas.’ oo g 1 paratmna (PTH). -
b. hipoglucemia. ' b. la somatotropina (GH).
¢. destruccién de grasas. ‘ ¢ la insulina.

d. sintesis de cuerpos ceténicos. C d. el glucagdn.



OMPRENSION DE CONCEPTOS

Verdadero o falso: la cantidad de ATP que una persona
produce en un dia esta determinada por la cantidad de
alimentos que consume. Argumente su respuesta,

'La deficiencia de vitamina D; y el exceso de PTH
causan debilidad osea, a pesar de que ambos tienen el
mismo efecto sobre las concentraciones dée caicio en Ia
sangre. Argumente su respuesta.

. ¢Qué metodo de transferencia de calor puede enfnar ‘
‘el cuerpo pero nunca lo callenta?

‘Bubba piensa que comiendo muchas proteinas tendra
‘miscilos mas grandes porque los aminoécidos
adicionales se «almacenan» en forma de protemas.
{Il':ene razon? -

Capituls 15  Metabolismo y regulacién endocrina

28. Los estudios muestran que la glucosa por via
intravenosa no produce la misma respuesta
a la insulina que la glucosa ingerida. ;Por qué?
29 Algunos atletas profes:onales abusan-de los.
glucocorticoides: cuando se lesionan, se’ myectan
altas dosis ¢on el fin de seguir jugando eni|
lmportantes _'
a. ¢Como se.vera afectada la 'producc1
de CRH y. ACTH?-
b Predecir algunos efectos adirersos
que podrian aparecer si. elatleta contmuase _
con esta practlca durante un Iarg@ perlodo

¥y con elevadas conceniracioties c1rcu1an’ces =

de glucocorticoides.

Puede encontrar las respuestas a estas pregun'tas'“f-'
en el apartado de recursos para estudiantes en:

http:/7thepoint.lww. com/espanol McConneBiaﬁaH e




