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Hormonios do Crescimento

GH
Somatotrofina Corionica (hGH-V)
|_actogénio Placentario



Hormonios do Crescimento

GH
Somatotrofina Corionica (hGH-V)
|_actogénio Placentario
Insulina
|GF-I
Hormonios Tireoidianos
Esteroides Sexuals



Intra-uterine
Growth

Postnatal
Growth
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CURVAS DE CRESCIMENTO

Age, yenrs
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Length-for-age BOYS

Birth to 2 years (z-scores)
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Fatores essenciais para o
crescimento infantil até 2 anos

GENETICOS
NUTRICIONAIS
HORMONAIS

(GH, INSULINA E HORMONIOS
TIREOIDIANOS)



Height-for-age BOYS

2 to 5 years (z-scores)
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Height-for-age BOYS

5 to 19 years (z-scores)
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VELOCIDADE DE CRESCIMENTO

Percentil médio
Percentil 97
Percentil 3

Maior velocidade de
Crescimento:

Primeiros 2 anos de vida
Puberdade (estiréo)

Haight velocity
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O Crecimento Osseo
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Direcao do crescimento




ESTIRAO DE CRESCIMENTO DURANTE A PUBERDADE

Chronological age (years)

Comprehensive Clinical Endocrinology 3e: edited by Besser & Thorner

Elsevier Science Ltd



Hormonio do Crescimento (GH)




Ritmo de secrecao do GH

Controle masculino Controle feminino
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Secrecao do hormonio do
crescimento

Somatopausa

Nascimento Infancia Puberdade Vida adulta Senescéncia




Transducao do sinal do GH

Nucl
e Target genes:

Stress

Transcription Metabolism

Cell cycle
Target genes Cytoskeleton




Acoes do GH e do IGF-1 no osso

)

Signal transduction




Os receptores para o IGF-1 e insulina
sao estruturalmente relacionados

Cysteine Rich '\ Cysteine Rich
Domains j / Domains

Insulin

Receptor ' 3 Receptor

Extracellular

Membrane -—-

Intracellular
Tyrosine
Kinase
Domains

leads to activation
of PKB and MAPK




Acoes biossintéticas e proliferativas
do IGF-1

IGF2

IGF2R
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Hipertrofia em animais transgénicos que
hiperexpressam IGF-1 no musculo

Tg MLC/migf-1

10dpn

b
Wild Type (6 months) TgMLC/migf-1 (6 months)

| v l ’ 7,
Forelimb Forelimb
Hindlimb \, Hindlimb ah

Musaro A et al. Nat Genet 27(2):195-200, 2001.




Proteina Ligadora dos IGFs

e IGFBP-3



Acoes diretas do GH no metabolismo

Efeitos anabolizantes:
T Captacao de aa e da Sintese proteica
muscular

Efeitos no metabolismo de carboidratos e
lipideos
T Lipolise e a oxidaciao de AGL
| Utilizacao e oxidacao de glicose
| Sinalizacao da insulina (AKkt)
T Neoglicogénese



Efeitos diretos e indiretos do GH

Tecido adiposo

| Captacao de glicose

T Lipolise

| Adiposidade

Rins
Pancreas
Intestinos

llhotas
Paratireoides
Pele
Tecido conjuntivo

GH

1

Figado

T IGFBP
T IGFs

IGFs
b

T Sintese de proteinas |

$S08,
T Sintese de RNA coragao
T Sintese de DNA pulmaes
T Tamanho e nimero

de celulas

T Tamanho dos érgaos
T Funcionamento dos érgaos

T Sintese de RNA
T Sintese de proteinas
T Gliconeogénese

|

Musculo

| Captacao de glicose

T Captacao de
aminoacidos

T Sintese de proteinas

i

T Massa corporal magra

A
4

||

T Captacao de aminoéacidos
T Sintese de proteinas
T Sintese de RNA
T Sintese de DNA
T Colageno
T Sulfato de condroitina
T Tamanho e numero
de células

Condrocitos

T Crescimento linear



Eixo do GH-IGF




Quadro 5.4 Fatores que afetam a secregao do hormbnio do crescimento!

Aumento

Diminuigic?®

Fisiologico
sono
Exercicio
Estresse (fisico ou psicoltgica)
Pas-prandial:
Hiperaminoacidemia
Hipoglicemia {relativa)
Farmacoldgico
= Hipoglicemia:
Abscluta: insulina ou
2-desoxiglicose
Relativa: pés-glucagon
Hormdnios:
GRH
Peptidio (ACTH, o-MSH,
vasopressina)
Estrogénio
Meurotransmissores efe.:
— Agonistas alfa-
adrenérgicos (clonidina)
Antagonistas
beta-adrenargicos
{propranoclol)
Precursores da serotonina
Agonistas da dopamina
{levodopa, apemoriina,
bromocriptina)
Agonistas do GABA
(muscimol)
Infusao de potassia
Pirogénios {endotoxina da
Pseudomonas)

Patoldgico
Deplegao das proteinas e
inanicac
Anorexia nervosa
Produgéo ectopica de GRH
Insuficiéncia renal crénica
Acromegalia:
TRH
GnRH

Arginina e Leucina

Hiperglicemia pos-prandial
Elevagdo dos acidos graxos livres

Hormédnios:
Somatostatina
Horménio do crescimento
Progesterona
Glicocorticéides
Meurotransmissores etc.:
Antagonistas alfa-adrenérgicos
{fentolamina)
Antagonistas beta-adrenérgicos
{isoproterencl)
Antagonistas da serotonina
{metisergida}
Antagonistas da dopamina
{fenotiazinas)

Obesidade
Acromegalia: agonistas da dopamina
Hipo- e hipertirecidismo




A sintese e secrecao do GH

depende do T3

Berne & Levy. Fisiologia,6 Ed 2009



3 anos e 6 meses
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IDADE (ANOS) ITT: Glicemia GH
100 <0,19
96 <0,19
31 1,6
12 0,7
53* 1,5
58 1,8



y 4

SINDROME DE LARON




Excesso de hormonio de crescimento
(Gigantismo)

Wass, 2002

A
Gagel & McCutheon, 1999



Acromegaly

Frontal Bossing




Acromegaly

EEE—

A patient with marked macroglossia. This can cause severe

sleep apnea which can be associated with cardiacarrhythmias
and sudden death.






Hormonios Fetais/Placentarios




HIPOTIREOIDISMO CONGENITO
Cretinismo

Comprehensive Clinical Endocrinology 3e: edited by Besser & Thorner
Elsevier Science Ltd




O Hipotireoidismo nao tratado

Berne & Levy. Fisiologia,6 Ed 2009



MATURAGAO DA FUNCAO TIREOIDIANA NOS
PERIODOS FETAL E NEONATAL

T

Serum TSH
(pU/ml)

Migration
of the lodide
thyroid trapping
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Velocity of
brain growth

Migration
Myelinization
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Gestational age ? Postnatal age
(weeks ) ( months )

Neuroblast Glial cell multiplication
multiplication

Birth



At 28 yr:

Arm span, 213 cm
Height, 204 cm
Upper segment, 96 cm
Lower segment, 109 cm

Upper segment:lower
segment, 0.88

Caso Clinico
Age (yr)

et P oCicnte do sexo masculino, 28
R anos, portador de uma mutacao
génica que resultou em
alteracOes do crescimento.
Os exames laboratoriais
mostraram concentracoes
plasmaticas normais de
androgenos, mas niveis
elevados de estrogenos.
Caracteristicas sexuais
secundarias e orientacdo sexual

masculina preservadas.

Analise a curva de crescimento
e a radiografia de punho/maos
L ao lado e conclua o fendtipo
o o apresentado e onde estava
s e localizada a mutacéo.



