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1. IL SISTEMA ENDOCRINO

I MESSAGGERI CHIMICI

Tutti gli animali, uomo compreso, regolano le proprie attività corporee per mezzo di messaggeri chimici.

· MESSAGGERI DEL SISTEMA ENDOCRINO
Un ormone è una molecola-segnale che viene prodotta da organi detti ghiandole endocrine e secreta nel sangue. Attraverso il sangue gli ormoni raggiungono organi di cui regolano il funzionamento detti organi o cellule bersaglio. Sulle cellule  bersaglio ci sono opportuni recettori, molecole che riconoscono specificamente l’ormone mediante un meccanismo del tipo chiave-serratura e sono responsabili della risposta altrettanto specifica dell'organo bersaglio. Gli ormoni sono dei messaggeri chimici a lunga distanza, che coordinano risposte piuttosto lente, ma durature. In alcuni casi, servono minuti, ore o perfino giorni per sintetizzare gli ormoni e trasportarli fino all’organo bersaglio. L'insieme di tutte le ghiandole che secernono ormoni costituisce il sistema endocrino.

· MESSAGGERI DEL SISTEMA NERVOSO
Il sistema endocrino spesso collabora con l’altro principale sistema di coordinazione del corpo, il sistema nervoso. Il sistema nervoso trasmette impulsi elettrici attraverso cellule dette neuroni. Quando un impulso nervoso raggiunge la parte terminale di un neurone, stimola la secrezione di molecole dette neurotrasmettitori. I neurotrasmettitori sono messaggeri chimici che portano informazioni da una cellule nervosa a una cellula effettrice che può essere un’altra cellula nervosa, una cellula muscolare o una cellule secernente esocrina/endocrina. A differenza degli ormoni la maggior parte dei neurotrasmettitori non viene riversata nel sangue; agiscono a brevissima distanza; hanno un’azione immediata, ma non duratura.

LA VIA ENDOCRINA

Come già detto, il sistema endocrino è dato dall’insieme di tutte le ghiandole che secernono ormoni. Esso controlla e coordina numerose funzioni dell'organismo quali riproduzione, equilibrio idro-elettrolitico, accrescimento, metabolismo basale, glicemia, calcemia e ossidazioni biologiche.

Le ghiandole endocrine sono strutture di origine epiteliale che, a differenza delle ghiandole esocrine, hanno perso la connessione con l'epitelio di origine e riversano il loro secreto non all'esterno del corpo o in cavità che comunicano con l'esterno mediante un dotto, ma direttamente nel sangue.

Ghiandole endocrine sono: ipofisi, pancreas, tiroide, paratiroidi, ghiandole surrenali, gonadi ed epifisi.

Esistono TRE CLASSI di ormoni:

1) ORMONI DI NATURA PROTEICA O PEPTIDICA (tutti gli ipofisari, calcitonina/paratiroideo, glucagone/insulina)

2) ORMONI DERIVATI DA AMINOACIDI (tiroideo, catecolamine, melatonina)

3) ORMONI STEROIDEI (sessuali, cortico-surrenalici)

Si possono distinguere due fondamentali meccanismi di trasmissione del segnale ormonale

a. Gli ormoni peptidico/proteici e quelli derivati dagli aminoacidi, con l’eccezione dell’ormone tiroideo, si combinano con specifici recettori presenti sul lato esterno della membrana citoplasmatica delle cellule bersaglio. Tali recettori sono molecole ad altissima affinità per l'ormone. L'interazione ormone-recettore ha come effetto l’attivazione di un enzima associato al recettore chiamato adenilato ciclasi. Tale enzima inizia a produrre molecole di cAMP provocandone un rapido aumento della concentrazione intracellulare. Per questa sua funzione il cAMP è indicato anche come secondo messaggero, sottintendendo che il primo messaggero è la molecola dell’ormone che ne determina la comparsa. Il cAMP infine, attraverso una complessa cascata di reazioni chimiche, determina l'attivazione o l'inibizione di enzimi del metabolismo cellulare. A seconda dell’ormone considerato e dell’effettore in questione, la risposta cambia. 

b. Gli ormoni steroidei e l’ormone tiroideo agiscono con un meccanismo completamente diverso dal precedente. A causa della loro lipofilicità sono in grado di attraversare la membrana cellulare e incontrano il loro recettore NEL CITOPLASMA delle cellule bersaglio. Questi particolari recettori sono dei fattori di trascrizione nucleare: nel nucleo il complesso ormone-recettore si lega a particolari regioni del DNA attivandone geni specifici. Tali geni, dopo essere stati trascritti, codificano proteine responsabili dell’effetto fisiologico finale dell’ormone stesso. Pertanto, essendo necessario il coinvolgimento del nucleo cellulare, la risposta prodotta da questa classe di ormoni è più lenta di quella degli ormoni proteici.

1. Controllo della secrezione ormonale

Gli ormoni sono tipicamente attivi in piccolissime quantità: bastano piccolissime variazioni delle loro concentrazione nel sangue per determinare effetti fisiologici significativi. Essendo pertanto sostanze molto potenti con ruoli cruciali nell’integrazione e nel controllo delle funzioni fisiologiche dell’organismo, la loro secrezione è sotto un rigoroso controllo detto controllo a feedback. Si distinguono due possibili meccanismi di feedback:

1. Feedback negativo: è il meccanismo di controllo che riguarda la quasi totalità degli ormoni: la produzione di un ormone è inibita (stimolata) dall’aumento (diminuzione) dell’evento attivato dall’ormone. Questo meccanismo mantiene sotto uno strettissimo controllo la concentrazione degli ormoni.

Esempio: controllo della glicemia 

· L’insulina è un ormone che abbassa i livelli della glicemia. Se la glicemia si abbassa, la produzione di insulina è inibita; se la glicemia aumenta, la produzione di insulina è stimolata.

· Il glucagone è un ormone che alza i livelli della glicemia. Se la glicemia si abbassa, la produzione di glucagone è stimolata; se la glicemia aumenta, la produzione di glucagone è inibita.

2. Feedback positivo: riguarda pochi ormoni: la produzione di un ormone è stimolata dall’aumento dell’evento  attivato dall’ormone. Questo processo è caratteristico dei cicli ormonali in cui la concentrazione dell’ormone deve aumentare fino a livelli elevati in particolari momenti.

· Esempio: ovulazione 

L’LH è un ormone ipofisario che stimola la produzione di estrogeni da parte delle ovaie. Quando si avvicina il momento dell’ovulazione, il rapido aumento della concentrazione di estrogeni nel sangue stimola l’ipofisi a produrre altro LH. Si genera così un ciclo rigenerativo che culmina con un picco di liberazione di LH che determina l’ovulazione.
· Esempio: parto 

L’ossitocina è un ormone ipofisario che stimola le contrazioni uterine. Al termine della gravidanza l’inizio delle contrazione della muscolatura uterina stimola a sua volta un’ ulteriore produzione di ossitocina. Il processo è rigenerativo e porta al parto.

Un’altra caratteristica importante della regolazione ormonale è che, per mantenere sotto controllo i livelli degli ormoni, questi ultimi appena rilasciati vengono rapidamente demoliti.

2. Ipofisi

L'ipofisi è una piccola ghiandola (poco più di 1 cm di diametro) situata in una cavità ossea alla base del cranio, situata immediatamente al di sotto di una importante regione dell’encefalo detta ipotalamo. L’ipofisi è il centro di coordinamento di tutto il sistema endocrino in quanto regola l'attività delle altre ghiandole endocrine oltre che quella di numerosi altri organi.

E' costituita da due porzioni associate:

a) ADENOIPOFISI, parte ghiandolare anteriore

b) NEUROIPOFISI, parte nervosa posteriore, che corrisponde in pratica ad un’estroflessione dell'ipotalamo. 

L’ipotalamo è una struttura dell’encefalo che regola numerose funzioni involontarie del nostro organismo. È  collegato all'ipofisi mediante un peduncolo costituito da vasi sanguigni e da cellule nervose. Grazie a questo peduncolo, l'ipotalamo controlla l’ipofisi e con essa l’intero sistema endocrino. 

ADENOIPOFISI

E' la parte anteriore dell’ipofisi, costituita da cellule secernenti frammiste a una rete di capillari. La sua attività è regolata a sua volta da ormoni prodotti dall'ipotalamo: tali ormoni vengono riversati da cellule neurosecretrici dell’ipotalamo nei capillari che si trovano nel peduncolo e che lo connettono con l’adenoipofisi. In risposta agli ormoni di rilascio dell’ipotalamo, l’adenoipofisi produce ormoni di natura proteico/peptidica, 4 dei quali hanno effetto su altre ghiandole endocrine:

1. Ormone della crescita (GH) o somatotropina: 

- determina un aumento del numero e delle dimensioni delle cellule dell’organismo per aumentata attività anabolica

- stimola l’accrescimento in lunghezza e in spessore delle ossa per deposito di cartilagine

Eccesso o carenza di GH durante l’infanzia e l’adolescenza possono provocare nanismo o gigantismo ipofisario. 

È utilizzato dagli atleti per il potenziamento muscolare, ma il suo abuso può produrre deformazioni, infarti e varie forme di cancro.


2. Prolattina (PRL): 

- stimola lo sviluppo della ghiandola mammaria e la secrezione lattica nelle madri

- nel maschio agisce sulla prostata

3. Endorfine (dette anche “oppiacei endogeni”)

- sono considerate antidolorifici naturali e vengono prodotte anche dall’encefalo. Agiscono sul sistema nervoso inibendo il dolore, con un meccanismo simile a quello della morfina. 

4. Ormone Adrenocorticotropo (ACTH): 

- stimola la corteccia surrenale a produrre gli ormoni glicocorticoidi  

5. Ormone Tireotropo (TSH): 

- stimola la tiroide a produrre l’ormone tiroideo

6. Ormone Follicolo-stimolante (FSH): 

- nell'ovario regola lo sviluppo dei follicoli ovarici (strutture in cui matura l’ovulo) e la produzione di estrogeni

- nel testicolo stimola la spermatogenesi (cioè la produzione di spermatozoi) aiutato dal testosterone

7. Ormone Luteinizzante (LH): 

- nell'ovaio interviene sul follicolo dopo l’ovulazione per indurre la sua trasformazione in corpo luteo; inoltre controlla la produzione di progesterone e di estrogeni dopo l’ovulazione; 

- nel testicolo stimola la produzione di testosterone. 

NEUROIPOFISI

E' la parte nervosa posteriore della ghiandola. In pratica è il prolungamento dell'ipotalamo che passa attraverso il peduncolo. Produce 2 ormoni (in realtà gli ormoni sono prodotti dall'ipotalamo e depositati nella neuroipofisi):

1. Ormone Antidiuretico (ADH) o vasopressina: 

- favorisce il riassorbimento dell'acqua nel rene, consentendo il risparmio di liquidi e la concentrazione dell'urina. Un’alterazione della sua produzione o secrezione o dei meccanismi di funzionamento, produce una forma di diabete detto DIABETE INSIPIDO, così chiamato perché l’urina prodotta ed escreta in grande quantità è poco concentrata. 

2. Ossitocina: 

- stimola le contrazioni della muscolatura uterina durante il parto 

- stimola le contrazioni della muscolatura delle ghiandole mammarie in seguito alla suzione da parte del neonato

3. Tiroide

La tiroide è una ghiandola posta nella parte anteriore del collo. Avvolge la laringe e la trachea per 3/4 della sua circonferenza. E' costituita da due lobi disposti a forma di farfalla. La tiroide produce 3 ormoni fondamentali:

· Calcitonina: è un ormone ad azione ipocalcemizzante, che abbassa cioè la concentrazione del calcio nel sangue. La calcitonina ha come ormone antagonista l'ormone paratiroideo, prodotto dalle paratiroidi.
· Triiodiotironina (T3) e tetraiodiotironina (T4 o tiroxina) spesso accomunati col nome di Ormone Tiroideo: sono ormoni contenenti iodio. L’ormone tiroideo viene sintetizzato in risposta all'azione del TSH prodotto a sua volta dall'adenoipofisi e ha come effetto la stimolazione dell'attività metabolica di tutte le cellule dell'organismo. In particolare aumenta il consumo di ossigeno con la respirazione cellulare e la conseguente produzione di calore.

IPERTIROIDISMO ED IPOTIROIDISMO

· Ipertiroidismo. L'eccesso di ormone tiroideo in circolo produce iperattività, perdita di peso, nervosismo e insonnia, nonché tachicardia e aumento della pressione sanguigna. La sua forma più comune è la malattia di Graves il cui sintomo tipico sono gli occhi sporgenti.

· Ipotiroidismo. La carenza di ormone tiroideo dovuto a un difetto della tiroide o una bassa disponibilità di iodio nella dieta determinano una malattia nota come ipotiroidismo, caratterizzata dall'ingrossamento della tiroide e da modesta resistenza alla fatica. Può essere curata mediante la somministrazione di farmaci a base dell'ormone carente. Se si instaura durante la vita fetale o nei primi anni di vita può provocare danni nello sviluppo cerebrale e somatico che vanno sotto il nome di cretinismo.

La carenza di iodio, in particolare, non permette un’adeguata produzione dell'ormone tiroideo e la tiroide, continuamente sollecitata dal TSH ad aumentarne la produzione, si ingrossa, determinando la formazione del gozzo. Questa condizione era frequente in passato nelle popolazioni che vivevano lontano dal mare, la cui dieta era carente di iodio.

4. Paratiroidi

Le paratiroidi sono 4 piccole ghiandole poste a coppie in corrispondenza di ciascuno dei due lobi della tiroide. Le paratiroidi producono l'ormone paratiroideo o paratormone ad azione ipercalcemizzante. 

REGOLAZIONE DELL’OMEOSTASI DEL CALCIO

Il calcio – insieme al fosfato – è depositato nel tessuto osseo sottoforma di cristalli. Esso viene costantemente rilasciato dalle ossa nel sangue ed eliminato con l'urina. Può essere anche riassorbito a livello intestinale e ridepositato nelle ossa. Gli ioni calcio sono coinvolti in importanti processi quali la coagulazione del sangue, la contrazione muscolare e la sinapsi. Alle donne in gravidanza sono spesso prescritti prodotti a base di calcio per evitare la decalcificazione delle ossa. Lo scheletro del bambino in crescita infatti ha notevole bisogno di calcio che viene prelevato dal sangue materno e sottratto alle ossa e ai denti.

La normale concentrazione di calcio nel sangue è di 5-6 mg/100ml ed è rigorosamente mantenuta costante con meccanismo a feedback negativo dall'azione dei due ormoni antagonisti: calcitonina e ormone paratiroideo. 

Nel controllo omeostatico della calcemia interviene inoltre anche la vitamina D (antirachitica). Essa può essere sintetizzata in minima parte dalla pelle in seguito all’esposizione alla luce UV. Per la maggior parte tuttavia viene assunta in forma inattiva con l’alimentazione e convertita in forma attiva grazie alla luce UV e all’ormone paratiroideo. Una volta attivata, la vitamina D agisce come un ormone favorendo l’assorbimento intestinale di calcio.

· Quando il tasso di calcio nel sangue si abbassa le paratiroidi producono ormone paratiroideo che sottrae calcio alle ossa e lo invia nel sangue. Contemporaneamente il calcio viene eliminato in minor quantità con l'urina e grazie alla vitamina D assorbito maggiormente dall'intestino.

· Quando il tasso di calcio nel sangue aumenta la tiroide produce calcitonina che favorisce la deposizione del calcio sulle ossa. Contemporaneamente il calcio viene eliminato in maggior quantità con l'urina e il suo assorbimento intestinale rimane modesto.

5. Glicemia e Pancreas

La glicemia è la concentrazione di glucosio nel sangue. Il glucosio è uno zucchero monosaccaride che viene utilizzato da tutte le cellule per compiere la respirazione cellulare allo scopo di ricavare energia sottoforma di ATP:

C6H12O6  +  6 O2       6 CO2  + 6 H2O  + 38 ATP

La fonte di glucosio per il nostro organismo è il cibo e poiché alterniamo pasti a periodi di digiuno ci dovremmo aspettare forti oscillazioni della glicemia che dovrebbe crescere notevolmente dopo un pasto (iperglicemia) e scendere drasticamente lontano dai pasti (ipoglicemia). Questo invece non accade e il valore si mantiene pressoché costante intorno al valore medio di 100 mg/100 ml di sangue. Il nostro organismo infatti possiede una riserva di glucosio, un specie di deposito, al quale attingere quando la glicemia scende e al quale invece inviare l'eccesso di glucosio quando la glicemia sale. Tale deposito è il glicogeno, un polisaccaride accumulato principalmente nel fegato e in parte nei muscoli.

· Se la glicemia scendesse a livelli troppo bassi (ipoglicemia) le cellule rimarrebbero prive di nutrimento e la loro attività ne risentirebbe notevolmente. Una prolungata ipoglicemia potrebbe portare a coma ipoglicemico e morte.

· Se al contrario la glicemia si mantenesse troppo alta (iperglicemia) nella cellula si accumulerebbero sostanze di scarto che a lungo andare potrebbero provocare danni all'apparato circolatorio, ai reni, alla retina e al cervello.

La regolazione della glicemia è affidata principalmente al pancreas, una ghiandola mista, formata da una porzione esocrina e da una porzione endocrina:
a. Pancreas esocrino: corrisponde alla maggior parte dell'organo ed è costituito dalle cellule che secernono gli enzimi digestivi riversati poi nel duodeno.

b. Pancreas endocrino: corrisponde alle Isole di Langerhans, piccoli raggruppamenti di cellule sparsi in mezzo al tessuto esocrino. Le isole di Langerhans al loro interno contengono inoltre una rete di capillari in cui vengono riversati gli ormoni. 

Nelle isole di Langerhans si possono identificare due tipi principali di cellule:

· cellule  (alfa): producono il glucagone, un ormone peptidico iperglicemizzante (= che determina un aumento della concentrazione di glucosio nel sangue). Il glucagone agisce stimolando l'idrolisi del glicogeno epatico e facilitando la liberazione di glucosio nel sangue.

· cellule  (beta): producono l'insulina, un ormone peptidico ipoglicemizzante (= che determina una diminuzione della concentrazione di glucosio nel sangue). L'insulina agisce stimolando l'accumulo del glucosio nelle cellule epatiche sottoforma di glicogeno e determinando un abbassamento della glicemia.

La regolazione della glicemia è un esempio di regolazione omeostatica a feedback negativo basata su un complesso sistema di comunicazione tra cellule. Consideriamo per ora soltanto il contributo di insulina/glucagone.

· Quando si ha un aumento di glicemia, come avviene subito dopo un pasto ricco di carboidrati, le cellule  delle isole di Langerhans del pancreas producono insulina che viene riversata nel sangue e arriva a contatto con le cellule bersaglio innescando le seguenti risposte:

· nel fegato e nei muscoli promuove il deposito del glucosio in eccesso formando glicogeno

· nel tessuto adiposo favorisce la trasformazione del glucosio in lipidi

· nelle altre cellule dell'organismo aumenta l'utilizzazione del glucosio stimolando le respirazione aerobica

L'effetto finale di tutte queste risposte è la riduzione della glicemia nel sangue.

· Quando si ha una diminuzione della glicemia, come avviene a distanza dai pasti o durante un’attività fisica intensa, le cellule  delle isole di Langerhans del pancreas producono glucagone. Le risposte all’ormone sono:

· nel fegato e nei muscoli idrolisi del glicogeno e liberazione del glucosio nel sangue

· nel fegato trasformazione degli acidi grassi e degli aminoacidi in glucosio 

Il risultato finale di tutte queste azioni è l'aumento della glicemia.

Si chiama DIABETE MELLITO (cioè “dolce”) una malattia caratterizzata da iperglicemia e, contemporaneamente, ridotta capacità delle cellule di utilizzare il glucosio del sangue, che costringe l’organismo a bruciare le riserve di grassi e proteine. Il diabete di tipo I, detto anche insulino-dipendente, è una malattia autoimmune nella quale i linfociti T attaccano e distruggono le cellule beta del pancreas con conseguente accumulo di glucosio nel sangue. Si cura con iniezioni di insulina da praticare con regolarità; si manifesta spesso prima dei 15 anni.  Il diabete di tipo II, detto insulino-indipendente, è caratterizzato da insufficienza insulinica o più spesso dall’incapacità delle cellule bersaglio di rispondere all’ormone. Si manifesta di solito dopo i 40 anni ed è associato all’obesità e all’inattività fisica. Viene curata accompagnando una specifica dieta con l’uso di farmaci opportuni.

6. Ghiandole Surrenali

Le ghiandole surrenali sono due piccole ghiandole poste in corrispondenza del polo superiore di ciascun rene. Ognuna di esse è in realtà a sua volta l'insieme di due ghiandole: la CORTECCIA SURRENALE e la MIDOLLARE SURRENALE.

CORTECCIA SURRENALE 

E' la porzione superficiale della ghiandola e corrisponde circa al 90% del suo volume. Risponde a stimoli endocrini (è sotto il controllo dell’ACTH ipofisario) e produce due classi di ormoni che determinano risposte relativamente lente e a lungo termine.

1. Ormoni glicocorticoidi

Il maggior rappresentante di questi ormoni è il cortisolo. Viene liberato nel sangue con un ritmo legato al ciclo sonno-veglia: il suo livello è massimo al risveglio e minimo alla fine della giornata. La sua secrezione aumenta in seguito a stress prolungati, emorragie, dolore intenso o forti emozioni ed è sotto il controllo dell’ormone ACTH ipofisario. Regola il metabolismo di glucidi, proteine e lipidi, determinando iperglicemia e potenziando in questo modo l’effetto del glucagone. Promuove infatti idrolisi del glicogeno epatico, formazione di glucosio a partire da aminoacidi e acidi grassi, ridotto utilizzo di glucosio da parte di tutte le cellule ad eccezione di quelle del cervello e del cuore. In questo modo si assicura sempre al cervello e al cuore un adeguato apporto di glucosio. Ha inoltre un’azione antinfiammatoria e antiallergica e aumenta la resistenza agli stimoli nocivi.
2. Ormoni mineralcorticoidi

Il maggior rappresentante di questi ormoni è l'aldosterone che, liberato nel sangue, determina un aumento del riassorbimento di ioni Na+ nel sangue a livello renale e quindi una loro ritenzione nel circolo sanguigno; contemporaneamente stimola la secrezione degli ioni K+. Ciò determina un aumento di ritenzione idrica. L’effetto è un aumento del volume e della pressione del sangue in risposta ad esempio a uno stress prolungato. Se invece i livelli di Na+ nel sangue diventano troppo alti, la produzione di aldosterone diminuisce. 

L'azione di questo ormone è fondamentale per il sistema neuromuscolare e circolatorio, in quanto una corretta concentrazione di ioni sodio e potassio è indispensabile per l'attività delle cellule nervose, di quelle muscolari e per la pressione sanguigna.

MIDOLLARE SURRENALE
E' la porzione più interna della ghiandola e corrisponde al 10% del suo volume. È controllata da fibre del Sistema Nervoso Autonomo (SNA) simpatico e produce due ormoni denominati nel loro insieme catecolamine, che assicurano una risposta rapida e immediata a situazioni di stress/emergenza.

Uno di essi, la noradrenalina, è prodotta principalmente nei momenti di collera e stimola l'aggressività; l'altro, l'adrenalina, è l'ormone responsabile soprattutto delle sensazioni di paura e di ansia. 

Alcune delle risposte date da questi ormoni sono:

· aumento della pressione arteriosa e della frequenza cardiaca

· vasodilatazione a livello muscolare e quindi aumento dell'apporto di sangue nei muscoli

· inibizione della funzione digestiva

· stimolazione dell'idrolisi del glicogeno con conseguente aumento della glicemia

· liberazione degli acidi grassi dal tessuto adiposo.

GLICEMIA, ADENOIPOFISI, GHIANDOLE SURRENALI E SISTEMA NERVOSO

Da quanto visto, il controllo della glicemia non coinvolge soltanto il pancreas, ma anche altre importanti ghiandole e strutture dell’organismo quali l’adenoipofisi (ACTH), le corteccia surrenale (cortisolo), la midollare surrenale (adrenalina), il sistema nervoso autonomo. In particolare, in seguito a stress prolungati, emorragie, dolore intenso o forti emozioni, l’aumentato consumo di glucosio determina una ipoglicemia a cui il nostro organismo risponde nel modo seguente:

· opportuni sensori della glicemia posti nell'ipotalamo percepiscono l'abbassamento dei livelli di glucosio

· l'ipotalamo stimola la ricerca di cibo (in esso si trovano i centri nervosi di regolazione della fame e della sazietà)

· l'ipotalamo stimola per via nervosa le ghiandole surrenali a produrre adrenalina che induce nel fegato l'idrolisi del glicogeno e quindi la liberazione immediata del glucosio

· l'ipotalamo induce l'adenoipofisi a produrre l'ormone adrenocorticotropo (ACTH), il quale sua volta è responsabile della liberazione del cortisolo dalla corteccia surrenale

· il cortisolo, ormone steroideo, dopo essersi legato al suo specifico recettore citoplasmatico, attiva nel nucleo cellulare il gene per l'enzima che idrolizza il glicogeno.

Il risultato finale di tutte queste azioni è l'aumento della glicemia che assicura la costante presenza di questo zucchero nelle cellule cerebrali e cardiache.

7. Gonadi
Le gonadi, cioè le ovaie e i testicoli, oltre a produrre i gameti (ovuli e spermatozoi), sotto il controllo degli ormoni FSH e LH ipofisari, producono gli ormoni sessuali: testosterone (maschile); estrogeni e progesterone (femminili).

· Testosterone: è responsabile dello sviluppo dei testicoli e dei genitali maschili. Promuove la spermatogenesi; determina e mantiene i caratteri sessuali secondari propri del maschio: barba e peluria diffusa sul corpo, gravità della voce, distribuzione delle masse muscolari. È coinvolto anche nel mantenimento del desiderio sessuale. Viene prodotto anche dalla corteccia surrenale sotto il controllo dell'ACTH sia nei maschi che nelle femmine. Una iperattività della corteccia surrenale quindi può essere responsabile di fenomeni di mascolinizzazione femminile.

· Estrogeni e progesterone: sono responsabili dello sviluppo delle ovaie e promuovono l'oogenesi; determinano l'ingrossamento delle mammelle, coordinano il ciclo mestruale e predispongono la gravidanza. 
· Estrogeni: prodotti sia dal follicolo in maturazione che dal corpo luteo. La loro produzione culmina 2-3 giorni prima dell’ovulazione e si mantiene anche dopo l’ovulazione.

· Progesterone: viene prodotto soprattutto dal corpo luteo dopo l’ovulazione. L’aumento della concentrazione di progesterone nel sangue determina un aumento della temperatura corporea di pochi decimi di grado. Su questo fatto si basa uno dei sistemi contraccettivi naturali.

EVENTI ORMONALI E CICLO OVARICO

· Fase preovulatoria: sotto il controllo dell’ipotalamo, l’adenoipofisi rilascia FSH ed LH in circolo. L’FSH stimola la maturazione e la crescita del follicolo ovarico che a sua volta comincia a produrre estrogeni in quantità crescenti. Mediante feedback negativo, per la maggior parte della fase preovulatoria gli estrogeni mantengono bassi i livelli di FSH ed LH.

· Ovulazione: due-tre giorni prima dell’ovulazione, gli estrogeni raggiungono il loro picco massimo. A questo punto, mediante feedback positivo sull’ipotalamo, gli estrogeni inducono l’ipofisi a produrre immediatamente grandi quantità di FSH ed LH. Il picco di LH induce l’ovulazione e la formazione del corpo luteo.

· Fase postovulatoria: l’LH favorisce anche la secrezione di progesterone e di estrogeni da parte del corpo luteo. La combinazione dei due ormoni esercita un controllo a feedback negativo sull’ipotalamo, determinando la caduta dei livelli di FSH ed LH e impedendo in questo modo che altri follicoli possano maturare in questa fase. Verso la fine della fase postovulatoria, se non c’è stata fecondazione, il corpo luteo degenera e cessa di produrre estrogeni e progesterone. Man mano che ciò accade l’ipotalamo può di nuovo stimolare la secrezione di FSH ed LH, dando inizio ad un nuovo ciclo.

EVENTI ORMONALI E CICLO MESTRUALE

A partire dal quinto giorno del ciclo mestruale, l’endometrio diventa più spesso in risposta all’aumento del livello degli estrogeni e successivamente anche del progesterone. Quando i livelli di estrogeni e progesterone crollano, l’endometrio inizia a sfaldarsi dando luogo all’emorragia che caratterizza il flusso mestruale. 

EVENTI ORMONALI E GRAVIDANZA 

Se l’uovo viene fecondato, il ciclo ovario e quello mestruale si interrompono. Nella prima fase della gravidanza, l’embrione in via di sviluppo produce un ormone, la gonadotropina corionica, che agisce similmente all’LH mantenendo attivo il corpo luteo nella produzione di estrogeni e progesterone; successivamente tale ruolo verrà assunto dalla placenta. Il progesterone durante la gravidanza svolge il duplice ruolo di bloccare la liberazione di FSH – che stimolerebbe l’ovulazione – e di inibire le contrazioni uterine. Al momento del parto, diminuisce la produzione di progesterone, aumentano quindi le contrazioni uterine e ciò stimola la neuroipofisi a produrre ossitocina.

8. Epifisi
L'epifisi, detta anche ghiandola pineale, è un piccolo prolungamento dell’encefalo che produce melatonina, un ormone che regola i periodi di attività giornalieri o stagionali in base alla luce proveniente dall’ambiente. Sul suo ruolo c’è ancora molto da scoprire. Sappiamo che viene rilasciata di notte in quantità che dipendono dalla lunghezza del periodo di buio. D’inverno infatti, quando le notti sono lunghe e il dì è breve, vengono prodotte maggiori quantità di melatonina rispetto a quanto accade d’estate. Si pensa che le variazioni secretorie di melatonina regolino il ciclo sonno-veglia: un aumento della sua concentrazione migliora la qualità del sonno, placa tensioni e stress e induce rilassamento. Sappiamo inoltre che durante l'infanzia la melatonina inibisce le trasformazioni fisiologiche tipiche della pubertà.
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