CAPITULO 1
¢Qué son las hormonas?

Los mensajeros quimicos

Cuando, durante la evolucién, surgieron los organismos mul-
ticelulares, se hizo imprescindible la aparicién de sistemas de
control y coordinacion para integrar la actividad de los di-
ferentes tipos celulares, para posibilitar que el organismo se
adapte a cambios en el medio ambiente que podrian poner
en peligro su supervivencia y para asegurar su reproduccion.

En los animales superiores existen dos sistemas prin-
cipales de control que ejercen estas funciones: el sistema
nervioso y el sistema endocrino. Mientras que en el sis-
tema nervioso las neuronas forman una red que propaga
rapidamente la informacion a través de sefales eléctricas,
en el caso del sistema endocrino existen mensajeros quinmi-
cos denominados hormonas (del griego hormao, “poner en
movimiento”). L.as hormonas desempefian un papel fun-
damental en el organismo, ya que la mayoria de las funcio-
nes fisioldgicas, incluyendo el crecimiento, la reproduccion
y el metabolismo, estdn controladas por ellas.
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Segun la definicion clasica establecida en 1902 por
William Bayliss y Ernest Starling las hormonas son sus-
tancias quimicas producidas por las glandulas endocrinas
que, a través de los capilares que rodean a la glandula, son
liberadas a la circulacién sanguinea hasta alcanzar los 6r-
ganos y tejidos diana sobre los que actiian. Aunque esta
definicién se sigue manteniendo por razones historicas,
ahora sabemos que existen hormonas que pueden actuar
localmente sin ser liberadas al torrente sanguineo y que
existen otras sustancias quimicas, como los neurotransmi-
sores o los factores de crecimiento, que no se sintetizan en
las glandulas endocrinas, pero que comparten mecanismo
de accidén con las hormonas clasicas.

El concepto de factor de crecimiento se acufié hacia
1950, al descubrirse la existencia de actividades troficas,
que generalmente actuaban a nivel local, en diferentes
muestras bioldgicas. Por nombrar a uno de ellos, el factor
de crecimiento nervioso (o NGF) fue el que se identificd en
primer lugar, en 1947, por Rita Levi-Montalcini y Stanley
Cohen, que aflos mds tarde recibieron el Premio Nobel de
Medicina por este descubrimiento. Posteriormente se han
identificado muchos factores de crecimiento que regulan
un gran numero de funciones celulares, como su proli-
feracion, diferenciacion y supervivencia. LLos factores de
crecimiento también se pueden generar en una glandula
endocrina y actuar a distancia y las hormonas pueden ser
producidas en distintos tipos celulares y actuar localmente,
por lo que ahora podemos afirmar que las células se comu-
nican entre si mediante seflales quimicas de diversas clases.

Asi pues, ademas de la regulacion endocrina a distan-
cia a través de la sangre, existe una regulacion paracrina,
en la que el factor de crecimiento u hormona es secretado
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por una célula y actiia sobre otra vecina, sin necesidad de
pasar a la corriente sanguinea. En la regulacion yuxtacrina,
el factor esta anclado en la membrana de la célula que lo
produce y se encuentra unido a un receptor de otra célula
con la que establece un contacto directo. En la regulacion
autocrina, el factor se secreta y actiia sobre la misma célula
que lo produce, y en la denominada regulacion intracrina,
la sefal no se libera, sino que actiia en el interior de la
misma célula en la que se sintetiza. En la figura 1 podemos
ver los diferentes modelos de regulacion que acabamos de
describir.

Figura 1

Diferentes modelos de regulacion por las hormonas y factores
de crecimiento.
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En el extremo opuesto de la regulaciéon intracrina se
encontraria la ejercida por las feromonas. Estas represen-
tan una clase especial de hormonas, ya que las produce un
organismo con el fin de alterar el comportamiento de otro
organismo, generalmente, aunque no solo, de su misma es-
pecie. Las feromonas desempefian un papel importante en

13



animales como los insectos y esta bien estudiada su fun-
cion en insectos sociales como las abejas o las hormigas,
en los que controlan el comportamiento socio-sexual. En
los mamiferos se piensa que las feromonas se detectan fun-
damentalmente a través del 6rgano vomeronasal, localiza-
do en la base del septo nasal, aunque este érgano no esta
presente en aves ni en algunos primates y tampoco parece
existir en los seres humanos adultos. Se ha postulado que
en nuestra especie existen feromonas segregadas por las
axilas o la vagina y se han relacionado con la sincroniza-
cion de los ciclos menstruales en mujeres, la atraccioén se-
xual o el control de las emociones. Sin embargo, aunque
se pueden encontrar productos y sprays corporales que
pretenden tener efectos afrodisiacos por contener feromo-
nas, no existe una evidencia cientifica contrastada de que
estas influyan en el comportamiento y su funcién en hu-
manos esta alin sujeta a controversia.

El sistema endocrino

La endocrinologia, del griego endo (dentro), krino (segre-
gar) y logia (estudio), es la rama de la medicina que estudia
el sistema endocrino, sus enfermedades y las funciones fisio-
logicas de las hormonas. Con el término sistema endocrino
nos referimos al conjunto de glandulas del organismo cuya
principal funcion es la sintesis y secrecion de las hormonas.

Mientras que las glandulas exocrinas como las glan-
dulas salivares, las glandulas sudoriparas, las glandulas ma-
marias o las glandulas del tracto gastrointestinal tienen
conductos a través de los cuales vierten sus secreciones y
estan en general poco irrigadas, las glandulas endocrinas
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carecen de conductos, estin altamente vascularizadas, ya
que, como he mencionado, vierten las hormonas directa-
mente a la sangre, y sus células suelen contener los de-
nominados granulos de secrecidén en los que se almacenan
las hormonas. En la figura 2 podemos ver la posicioén de las
principales glandulas del sistema endocrino, asi como las prin-
cipales hormonas que segregan; pero esta lista no es ex-
haustiva, ya que constantemente se descubren nuevas mo-
léculas con acciones hormonales.

FiGura 2

Localizacion de las principales glandulas endocrinas
en el ser humano y de las principales hormonas secretadas
por ellas.

PINEAL HIPOTALAMO

Melatonina Hormona liberadora de conticotropina

Hormona liberadora de tirotropina

Hormona liberadora de gonodotrofinas
Hormona liberadora de hormona de crecimiento
Somatostalina

Dopamina

HIPOFISIS
Corticotropina
Tirotropina
Hormona foliculoestimulante
Hormona luteinizante
Hormona de crecimiento
Prolactina
Oxitocina
Vasopresina

TIROIDES
Hormonas tiroideas
Calcitonina

PANCREAS
Insulina
Glucagon
PARATIROIDES

Parathormona

OVARIOS
Estrégenos
Progesterona
SUPRARRENALES
Adrenalina
Noradrenalina
Cortisol

Aldosterona

TESTICULOS
Androgenos

En adicion a estas glandulas especializadas en la pro-
duccion de hormonas, muchos otros o6rganos como el
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cerebro, el corazdn, el higado, el intestino, el rifidén o la piel
son capaces de secretar hormonas y tienen, por tanto, una
funcioén endocrina secundaria a sus bien conocidas funcio-
nes fisiologicas.

Aungque la endocrinologia clinica estudia fundamen-
talmente las enfermedades que se derivan de un exceso o
disminucion de la produccion de hormonas, el conocimiento
de los mecanismos de sintesis, secrecion, funciones bioqui-
micas y mecanismo de accidén de las hormonas es esencial
para comprender las bases moleculares de dichas enferme-
dades y para el disefio de nuevas estrategias terapéuticas
para el tratamiento de las enfermedades endocrinas.

Tipos de hormonas

Segun la estructura quimica, las hormonas pueden cla-
sificarse en diferentes grupos. El primero incluiria a las
hormonas peptidicas, formadas por una o dos cadenas
proteicas de tamafo variable e incluye a las hormonas
producidas por el hipotalamo, la hipofisis, paratiroides y
pancreas, entre otras. Algunas de ellas estan formadas por
una larga cadena de aminoacidos, mientras que otras son
de pequeno tamafio. En el caso extremo, la hormona hipo-
talamica liberadora de Ila tirotropina (TRH) es un pépti-
do formado tinicamente por tres aminoacidos. Muchas de
ellas son sintetizadas como prohormonas de tamafio mas
grande que son posteriormente procesadas para dar lugar
a las hormonas maduras.

El segundo grupo estaria formado por los esteroi-
des y otras pequenas moléculas lipofilicas, es decir, so-
lubles en grasas. LLos esteroides (androgenos, estrogenos,
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mineralocorticoides y glucocorticoides) pertenecen a este
grupo de hormonas, todas ellas sintetizadas a partir del co-
lesterol. También las formas activas de la vitamina A (el
acido retinoico) y de la vitamina D, asi como otras molé-
culas que, como veremos, se unen a receptores nucleares,
se podrian incluir en este grupo.

En el tercero se encontrarian las hormonas que deri-
van de aminoacidos ¢ incluye a las tiroideas y a las cateco-
laminas segregadas por la médula suprarrenal.
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