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Glicocorticoides - Funções

Metabolismo energético

• Aumento de disponibilidade 
energética

• Quebra de proteínas para serem 
transformadas em glicose no fígado;

• Quebra de gordura corporal –
disponibilização de  energia par o 
corpo

Manutenção do tônus muscular dos 
vasos sanguíneos

• Melhor circulação sanguínea 

Balanço hídrico

• Aumenta a reabsorção de sódio e 
água pelos rins . Atua em sinergismo 
com a aldosterona.

• CONTROLE  IMUNOLÓGICO



Nature Reviews Immunology 5, 243-251 (March 2005)
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Hipotálamo Integração de respostas somáticas e viscerais

Homeostase

Regiões funcionáis



CRH

Núcleos hipotalâmicos

Hipotálamo

Funções



Sistema porta hipofisário

VASOS PORTAIS



CRH induzindo a Produção de acth



Glândulas adrenais



Glândulas adrenais



Glândulas adrenais



Glândulas adrenais

cholesterol side chain cleavage cytochrome P450

ACTH -sinalização



http://www.wikiwand.com/en/Steroid_11-beta-hydroxylase

Glândulas adrenais



Controle espacial e temporal

Hipófise anterior

Corticosterona
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Sistemas neuroendócrino e imune

manutenção da homeostase interna dos organismos

Kalsbeek et al., 2006

Schultz & Kay., SCIENCE 2003



ACTH e glicocorticóide

Ritmos circadiano e ultradiano



Produção de cortisol e 
corticosterona

Fonte:  Fernandes et al., 2009
http://www.hindawi.com/journals/drt/2011/839743/fig2/2

Diurno Noturno



Variações circadianas das concentrações de glicocorticóides

Regula ritmos dos subtipos de linfócitos T circulantes

Estado de prontidão do sistema imune

Glicocorticóides - Funções



Sistema oscilatório 

endógeno

Acoplamento sistema imunológico



Controle de neurônios CRH



Estimulação de neurônio liberadores de CRH

Cálcio induz liberação 
de vesículas contendo 

CRH

CRH induz a transcrição de mais CRH



Controle de neurônios CRH

Estresse

Medial amígdala



Fonte:Margarida de Mello Aires,Fisiologia, 4ª edição,2012

Controle de neurônios CRH



Fonte: Imagens Dominio Público



PVN (núcleo paraventricular)

Noh et al., 2012

cFOS

Contenção

Frio

Controle Estresse

Controle de neurônios CRH



Noh et al., 2012R.O.D = relative optic density

Expressão de mRNA  de CRH no 
núcleo paraventricular

Controle de neurônios CRH



Estresse

Expressão de receptores de CRH no PVN dorsomedial (neurônios 
CRH) e no núcleo supra ótico dependo do tipo de estresse

Restrain: contenção 
i.p. HS: hipertonic saline injection 
WD: water deprivation SON:  liberação de ADH, controle hídrico

Especificidade da Resposta



Controle de neurônios CRH

Ativação imunológica  
central ou periférica



Berkenbosch et al., Science, 238, 524-526, 1987 

Ratos tartados com soro normal de coelho 
ou com anticorpo contra CRF de coelho, 
injetados ou não com IL-1 de humano.

CRF: corticotropinin-releasing factor 

ACTH: adrenocorticotropic hormone 

Inflamação sistêmica



Inflamação sistêmica

Aumento de CRH, aumento de ACTH, aumento corticosterona



Inflamação sistêmica

Decurso temporal na produção de glicocorticóides



Ativadores imunológicos 
do HPA



Ativadores imunológicos do HPA





Ativadores imunológicos do HPA



Papel das PGs- HPA

MnPO: median preoptic nucleus 



Efeitos dos glicocorticóides



Efeitos dos glicocorticóides
Controle da expressão gênica

TNF



Glicocorticóides – Receptores de membrana



Glicocorticóides 
Receptores de membrana



Respostas funcionais 
específicas de cada 

tipo de Receptor em 
diferentes estruturas



Efeitos dos glicocorticóides sobre células imune



Franchimont et al 1997.

Efeitos dos Glicocorticóides nas Células Imunes

PBMCs: peripheral blood monuclear cells
Tratamento: LPS 
Incubação: 24 horas

Inibição da expressão de citocinas inflamatórias



Efeitos dos glicocorticóides sobre células imune



Glicocorticóides – Receptores nucleares



Glicocorticóides – Receptores nucleares



Efeitos dos glicocorticóides sobre células imune

(antagonista de MR)

(antagonista de GR)

Chantong et al. Journal of Neuroinflammation 2012, 9:260
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Efeitos dos glicocorticóides sobre células imune







Fernandes et al., 2016
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Resposta imunonológica: 
dinâmica temporal
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Alteração do funcionamento do eixo HPA pode levar a 
quadro fisiopatológicos

http://www.cnsforum.com/educationalresources/imagebank/neurochemical_pathways/hpa_dpn_dpn_3



Funcionamento normal do eixo HPA



George P. Chrousos Nature Reviews Endocrinology 5, 374-381 (July 2009)



Alteração do funcionamento do eixo HPA pode levar a 
quadro fisiopatológicos

http://www.cnsforum.com/educationalresources/imagebank/neurochemical_pathways/hpa_dpn_dpn_3



George P. Chrousos Nature Reviews Endocrinology 5, 374-381 (July 2009)



Controle de neurônios CRH

Estresse

Medial amígdala



Nature Reviews Neuroscience 10, 397-409 (June 2009)
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