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Objetivos

1.Identificar os fatores de liberacdo e de inibicdo hipotaldmicos apropriados que controlam a secreg¢do de

cada um dos hormonios da adeno-hipofise.

2.Descrever liberagdo de neuro-hormoénios pela neurohipéfise

3.Compreender as respostas fisioldgicas dos érgdos-alvo e os mecanismos celulares de a¢do da ocitocina

4.Compreender as respostas fisiolégicas dos orgdos-alvo e os mecanismos celulares de acdo da

vasopressing.

Ribeirao Preto, 27 de marco de 2023




——Hipotdlamo
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(Molina, P.E., Fisiologia Endécrina, 4. ed., 2014)
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(Silverthorn, D.U., Fisiologia Humana Uma abordagem, integrativa, 7° ed, 2017)



uncdo Endocrina
—— Adeno - Hipofise Funcdo E

Os neuropeptideos liberados das terminagdes dos neurénios parvicelulares na

eminéncia mediana (CRH, GHRH, TRH, dopamina) controlam a

fun¢io da adeno-hipdfise

Hormonio hipofisario

Células da adeno-hipofise Fator hipotalamico produzido
Lactotropos Dopamina Prolactina
Corticotropos CRH POMC: ACTH, B-LPH, o-MSH,

B-endorfina
Tireotropos TRH TSH
Gonadotropos GnRH LH e FSH

Somatotropos GHRH GH

(Moling, P.E., Fisiologia Endécrina, 4. ed., 2014)



—— Adeno - Hipofise ——

(Molina, P.E., Fisiologia Endécring, 4. ed., 2014)
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L Funcdo Endocrina
——Hipotalamo

Neuronios de natureza neuro-hormonal

Neurdnio magnocelular
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. Dois tipos de neurénios sdo
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funcdes enddcrinas do
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e os parvicelulares.
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v vasopressind.

Circulacao sistémica

(Molina, P.E., Fisiologia Endécrina, 4. ed., 2014)



Estimulo chega ao hipotdlamo

v

Um sinal elétrico passa do corpo celular
do neuronio no hipotdlamo para a terminal
do axonio na neurohipofise.

v

A despolarizagdo do terminal axonal abre
canais de Ca2 dependentes de voltagem,
e 0 Ca2 entra na célula.

4

A entrada de cdlcio inicia a exocitose, e
os conteldos das vesiculas com os
hormonios sdo liberados na circulacdo.

Transporte Hipotdlamo-Neurohipofise

HIPOTALAMO

-

2 1 ® O neuro-hormonio e
produzido e armazenado
nNos corpos celulares
dos neurdnios.

As vesiculas sao
transportadas ao longo
do axonio.

As vesiculas contendo
neuro-hormonios sao
armazenadas na
neuro-hipofise.

NEURO-HIPOFISE

Veia

Os neuro-hormonios
sao liberados no sangue.

(Silverthorn, D.U., Fisiologia Humana Uma abordagem, integrativa, 7° ed, 2017)



L Funcdo Endocrina
——Hipotalamo

Sistema
heurosecretor
magnocelular

Brown CH, Bains JS, Ludwig M, Stern JE.
Physiological regulation of magnocellular

neurosecretory cell activity: integration of
intrinsic, local and afferent mechanisms. J

Neuroendocrinol. 201 3;25(8):678-710.
doi:10.1111 /jne.12051




Transporte Hipotdlamo-Neurohipdfise

Apos transporte axonal: esses neurohormonios penetram na circulagdo sistémica pela drenagem venosa da
neurohipdfise no seio intercavernoso e na veia jugular interna.

Terminacgao
axonal na <

iy . Ocitocina e vasopressina
Neuro-hipofise ¢

Hormonios proteicos (hidrossoluveis)

Tempo de meia-vida = max. 20 min

Receptores de
membrana especificos

Células-alvo ?

(Silverthorn, D.U., Fisiologia Humana Uma abordagem, integrativa, 7° ed, 2017)



Objetivos

1.Identificar os fatores de liberacdo e de inibicdo hipotalmicos apropriados que controlam a secreg¢do de

cada um dos hormonios da adeno-hipéfise.

2.Descrever liberacdo de neuro-horménios pela neurohipéfise

3.Compreender as respostas fisioldgicas dos érgdos-alvo e os mecanismos celulares de acdo da ocitocina

4.Compreender as respostas fisioldgicas dos oérgdos-alvo e os mecanismos celulares de ag¢do da

vasopressina.

Ribeirao Preto, 27 de marco de 2023
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Alvos e agoes fisioldgicas

As acgoes fisioldgicas da ocitocina
(OT) sdo exercidas principalmente
sobre a musculatura lisa uterina e
da que reveste os alvéolos da
mama

~~> mecanismo do parto e

\? ejecdo de leite durante
a lactagado

Andlogos da ocitocina podem ser usados clinicamente

durante o trabalho de parto e o parto para promover as

contracoes uterinas

(Molina, P.E., Fisiologia Endécrina, 4. ed., 2014)



—(Qcitocina

With oxytocin:

Emotional engagement “T*

Attachment ‘T
Bonding T

Inhibition of stress
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Alvos e agoes fisioldgicas

Ocitocina: Comportamento Maternal

hypaihalamus

IRy

posisrior pituitany

Immediate effects

Mother and fatus
During normal vaginal birth:

Stmuwiation of Ferguson reflex:
Oxytocn “T*T
Sodial interaction ‘T* Attachment T

Dampening of stress: Cortisol-)- Pain.l- Fear.l

Activation of the stress system:
Cortisol ‘T Pain‘T* Fear ‘T

During elective caesarean section:

Mo stimulation of Ferguson reflex
Mo oxytocin (see above for effects)
Mo activation of the stress system

Mother and baby

Dwring skin-to-skin contact:

Stomulation of skin sensory nerves: .
Oxytocin T T Sodial interaction “T* Attachment T

Dampening of stress: Cortisol-]- Pain.l- Fear.l- '
No activation of the stress system -

Separation after birth without skin-to-skin contact:

Mo stimulation of skin sensory nerves
Mo oxytocin (see above for effects)

Longterm effects: Mother and infant

Without oxytocin:
Emotional engagement <
Attachment <=

Bonding <=

Mo inhibmion of stress

(Nagasawa M, Okabe S, Mogi K, Kikusui T. Oxytocin and mutual communication in mother-infant bonding. Front Hum Neurosci. 2012 )




——(Qcitocina

Alvos e agoes fisioldgicas

Ocitocina tem um papel significativo no sistema limbico, incluindo a amigdala e
reducao da ansiedade e da resposta neuroendocrina ao stress em
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(Molina, P.E., Fisiologia Endécring, 4. ed., 2014)



o Alvos e acoes fisioldogicas
—Qcitocina 5 J

A liberagdo central de ocitocina é estimulada por multiplos sinais sensoriais,
como entradas olfativas, auditivas, visuais e fisicas

- Infant voeallzation (human) - Eya contact (human, dog)

Auditory stimuli Visual stimuli

- |mfant odora (goat)
= Nipphs stimulll {rat, mouss, human;}

Olfactory stimuli
- Stroking {ret, mousa, dog, human)

Clfactory function : . - Uterine slimulation (sheap, rat}

Physical stimuli

Physlological outputs

Social signal stimulating

Oxytocin release

- Indhvidual cogniton
(mouse, sheap)

: : Behavloral outputs - Milk production (ret, mouss, shesp, cow, humen, ste.)
ny:tﬂﬂln regulation E‘._n - Maternal Behavior {rat, mouse, human} - Paln rellaf {mouse, rat, human)
physlulngy and behavior - Bonding formation {vols, sheep} - Sirazs alleviation {rat, sheep, human)

- Sodal cognition (mouse, human)
- Arodety rellef {mausea, rat, human)
- Eya-contact (human)

- Trust {human)

(Molina, P.E., Fisiologia Endécrina, 4. ed., 2014)



Objetivos

cada um dos hormonios da adeno-hipéfise.

2.Descrever liberagdo de neuro-hormoénios pela neurohipéfise

3.Compreender as respostas fisioldgicas dos érgdos-alvo e os mecanismos celulares de acdo da ocitocina

4.Compreender as respostas fisiologicas dos érgdos-alvo e os mecanismos celulares de acdo da

vasopressina.

Ribeirao Preto, 27 de marco de 2023




. A e Alvos e acoes fisiologicas
— Vasopressina ou Hormonio Antidiuretico > J

Efeitos bioldgicos da vasopressina

~ . \ ~ ’ Reducao do
Acoes renais, que levam a reabso r¢cao de agua do Diminuicao estiramento atrial Osmolalidade
: da pressao devido ao baixo maior que
fl ITr.ado glomerUIar arterial volume sangu"neo 280 mOsM
/' _ ("‘-\‘ :
{ ? i Barorreceptores Receptor atrial Osmorreceptores
/ //l.‘ \f\\ / carotideos e aorticos de estiramento hipotalamicos
n "‘..l‘\\‘"' /
4y l ' 1
Neurdnio sensorial Neurdnio sensorial Interneurdnios para
para o hipotalamo para o hipotalamo o hipotalamo

A¢oes na musculatura lisa dos vasos, que
resultam em contracdo da parede arteriolar e !
aumento da resisténcia periférica total

Neurdnios
hipotalamicos que
sintetizam
vasopressina

(Silverthorn, D.U., Fisiologia Humana Uma abordagem, integrativa, 7° ed, 2017)



. A e Alvos e acoes fisiologicas
— Vasopressina ou Hormonio Antidiuretico > J

Efeitos bioldgicos da vasopressina

Receptores:
Volume
Osmolalidade .
v'V1 das artérias: vasoconstricdo e
/ aumento da P.A.

v'V2 dos rins: aumenta producdo e
acoplamento de canais de dgua

Vasopressina plasmatica (pg/mL)

para absorver mais dgua e a urina

' [
0  +10 420 430 (Osmolalidade) se fornar mais concentrada

0 10 -20 -30 (Pressao ou volume) | — ——
Percentual de alteracao

Osmolalidade = concentracéo de particulas por
volume

(Silverthorn, D.U., Fisiologia Humana Uma abordagem, integrativa, 7° ed, 2017)



. . e Alvos e agoes fisiologicas
— Vasopressina ou Hormonio Antidiuretico s J

Aumento de Osmolalidade /
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(Curi e Procopio, Fisiologia Bdsica, 2. ed., 2015)



. A e Alvos e acoes fisiologicas
— Vasopressina ou Hormonio Antidiuretico > J

Aumento de Osmolalidade /
Baixo Volume Sanguineo
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| o || medular

B -
]
3
‘ § -
e
L}
I
]
]

T

Fluxo
sanguineo

Filtrado

A vasopressina liga-se ao
receptor de membrana.

O receptor ativa o sistema de
segundo mensageiro do AMPc.

A célula insere poros de agua
(AQP2) na membrana apical.

A agua e reabsorvida por
OSMose para o sangue.
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Quando a |

- vasopressina atua nas
células-alvo, o epitélio
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saida do lUmen tubular
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(Curi e Procopio, Fisiologia Bdsica, 2. ed., 2015)



— Vasopressina ou Hormonio Antidiurético

Alvos e agoes fisioldgicas

Aumento de Osmolalidade /
Baixo Volume Sanguineo

Caréncia de agua

Pressao Sede

atrial

Osmolaridade

Reabsorcao
de agua

w—]p ostimula

Excrecao de ssse P deixa de estimular

agua diminui St inibe

Osmolaridade

Reabsorcao
de agua

Excrecao de
agua aumenta

(DESPOPOULOS, A., 2003 “Atlas de Fisiologia”)



. . e Alvos e agoes fisioldgicas
— Vasopressina ou Hormonio Antidiuretico s J

Diminuicdo da Pressao Arterial

Constricao dos vasos (receptor V1)

Tanto os receptores de

Células RERIREMH A S estiramento atriais quanto os
musculares i \\ ;L
isas Membrana iasal iacagicest: barorreceptores aorticos e
Vasopressin: (" carotideos exercem uma

GDP

\ inibicao tonica sobre a
("‘QG“’ liberacao de ADH, de modo
e | " =.D,%9+.p3«7 ' semelhante ao que fazem no
ot controle da pressao arterial
Contracdo das células

Kmusculares lisas j

Nervo autdbnomo

élula enditelial

(Curi e Procopio, Fisiologia Bdsica, 2. ed., 2015)



. A e Alvos e acoes fisiologicas
— Vasopressina ou Hormonio Antidiuretico > J

Fatores que estimulam a
produ¢do de vasopressina

Fatores que inibem a produgdo de
vasopressina

: * Frio (no frio urinamos mais, suamos menos)
* Aumento da osmolalidade

lasmatica )
P e Alcool

* QuedadaP.A . L
Q * Atividade simpatica (a atividade simpética no

coracao em relacao a FC aumenta, aumenta a forca de
. contracao, gerando aumento da pressao, como a

e intravascular (ex: hemorragia) I atividade simpatica ja aumenta a pressao nao preciso
L ct t ettt ettt et e s o o secretar um hormonio que também aumenta)

* Diminuicao do volume intersticial®

(Curi e Procopio, Fisiologia Bdsica, 2. ed., 2015)



(Christ-Crain M, et al. Diagnosis and management of diabetes insipidus for the internist: an
update. J Intern Med. 2021; 290(1):73-87.)

Vasopressina ou Hormonio Antidiurético

N

. Primary polydipsia *No diabetes insipidus nefrogénico, os rins ndo respondem o

Excessive fluid intake

vasopressina (hormonio antidiurético), de modo que continuam o
excretar uma grande quantidade de urina diluida.

' 4

‘No diabetes insipidus central, que é mais comum, a glandula

hipofise ndo secreta vasopressina.

h Excessive Os rins ndo conseguem reter adequadamente @
ypotonic urine

dgua que é filtrada


https://www.msdmanuals.com/pt/casa/dist%C3%BArbios-hormonais-e-metab%C3%B3licos/dist%C3%BArbios-da-hip%C3%B3fise/diabetes-insipidus-central

—— Vasopressina e Ocitocina

Quadros de hemorragia
severa em procedimentos
cirurgicos mais invasivos

podem estimular a secrecao
de ADH

Contexto odontoldgico

Cuidado no uso de

Quadros de hipertensao (por
medo dos procedimentos
odontoldgicos), inibem a
producao deste hormonio.

anestésicos com ocitocina em

pacientes gravidas.



Funcoes Conhecidas

—— Vasopressina e Ocitocina

Mama
Ejecao de leite

Utero
Contracao

Vasos deferentes

Ejaculacao
Adipdcitos Ocitoci y :
Al citocina asopressina <
Lipoblise ._ P — Arteriolas
: : Contraca
Efeitos comportamentais ONHa5a0
Socializacao, Rins
comportamento sexual Antidiurese e natriurese
Figado

Glicogenolise

Sangue
Aumenta agregacao
plaquetaria e coagulacao

(Curi e Procopio, Fisiologia Bdsica, 2. ed., 2015)
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