
È costituito da ghiandole o da cellule 
ghiandolari localizzate in organi a funzione 
diversa che immettono in circolo sostanze 
dette ormoni 

Sistema endocrino

ORMONI: sostanze chimiche secrete da 
cellule specifiche direttamente nel circolo 
sanguigno e agiscono a distanza su cellule 
bersaglio.



Ghiandole endocrine

Ghiandole esocrine



Comunicazione 
nervosa

Comunicazione 
endocrina 

Comunicazione 
neuroendocrina





Meccanismo di FEED-BACK





TIPI DI ORMONI



ORMONI DERIVATI DA 
AMINOACIDI



ACTH, TRH, PTH, GH, 

ORMONI GLICOPROTEICI:

FSH, TSH,LH, hCG



Ormoni non lipofilici non attraversano la membrana 
plasmatica e si legano a proteine trans membranarie 
attivando sistemi di secondi messaggeri:

ÅcAMP ( ACTH, Adr, Glucagone, LH,FSH, TSH)

ÅIP3 





Sistema calcio -calmodulina



Recettore tirosino chinasico



ORMONI STEROIDEI

1. GLUCOCORTICOIDI

2. MINERALCORTICOIDI

3. ANDROGENI

4. ESTROGENI

5. PROGESTINICI





Legane ormone-recettore: grafico di Scatchard

K=costante di 
disssociazione H-R

Y=O numero totale 
recettori



Down regulation : riduzione del numero dei recettori in 
seguito ad esposizione prolungata a livelli ormonali 
levati

Up regulation: aumento del numero dei recettori in 
seguito a esposizione intermittente delle cellule 
bersaglio allõormone



Curva dose-risposta



SISTEMA IPOTALAMO -IPOFISI

Lõipotalamo produce degli ormoni 
che attraverso il circolo portale -
ipofisario raggiungono lõipofisi 
anteriore e ne controllano lõattivit¨, 
inoltre sintetizza ADH e ossitocina 
che vengono liberati a livello 
dellõipofisi posteriori.

LõIPOFISI ¯ un organo di 0.5-0.9 g 
situato nella sella turcica.
Due parti di diversa origine 
embrionale: Ipofisi ant dalla tasca 
di Ratke, la posteriore da 
unõestroflessione del pavimento del 
III ventricolo



IPOFISI ANTERIORE:
Pars tuberalis e pars 
distalis. 5 tipi di cellule 
endocrine.

NEUROIPOFISI:
Eminenza mediana, 
porzione interna del 
peduncolo infundibolare 
e lobo posteriore. 



VASCOLARIZZAZIONE DELLõASSE IPOTALAMO-
IPOFISI
Arterie ipofisarie superiori e inferiori.
Le superiori danno origine a una rete di capillari dove 
vengono riversati gli ormoni ipotalamici. Questi convergono 
poi in lunghe vene che dopo aver attraversato il peduncolo 
ipofisario, si sfioccano in una seconda rete capillare che 
irrora la maggior parte del tessuto endocrino: è la  
CIRCOLAZIONE PORTALE IPOTALAMO -IPOFISARIA che 
permette agli ormoni ipotalamici di non venir dispersi nel 
circolo sistemico e giungere a contatto con le cellule 
bersaglio velocemente e ad adeguata concentrazione. 

Le inferiori irrorano il lobo posteriore e la parte inferiore 
del peduncolo formando una rete capillare che trasporta gli 
ormoni immagazzinati nella neuroipofisi, viene poi drenato 
dalla vena ipofisaria posteriore.



ORMONI SECRETI DALLA NEUROIPOFISI:

ORMONE ANTIDIURETICO 

(ADH o VASOPRESSINA) 

Ån. sopraottico dellõipotalamo

Åemivita 20 min

Åaumenta la ritenzione idrica da parte del rene, ruolo 
importante nel controllo del V e dellõOsm dei liquidi 
corporei

Åosmocettori ipotalamici, recettori da stiramento: 
recettori atriali e barocettori aortici e carotidei

Å vasocostrizione arteriole precapillari (a dosi elevate)

Å stimoli: aumento dellõOsm del sangue e emorragia

ADH OSSITOCINA



OSSITOCINA

V n. paraventricolare dellõipotalamo

VEmivita 4 min, metabolizzata nel fegato e reni

Vmammella (contrazione delle cellule mioepiteliali che 
circondano gli alveoli mammari, spremitura del latte nei 
dotti galattofori) e utero (potenzia le contrazioni 
uterine)

Vstimoli: suzione del capezzolo (sintesi e secrezione) e 
stimoli psicologici (pianto del bambino); durante il 
travaglio del parto: recettori da stiramento nella cervice 
uterina e nella vagina e la caduta della produzione 
placentare di progesterone.







ASSE IPOTALAMO -ADENOIPOFISI

Lõipotalamo libera degli ormoni di rilascio che agiscono poi 
sullõipofisi anteriore, stimolando o inibendone lõattivit¨ 
endorcrina.

Gli ormoni ipotalamici sono peptidi sintetizzati come 
preormoni e secreti in maniera pulsatile, a questo 
corrisponde una variazione del numero di recettori 
funzionalmente attivi.



ORMONI IPOTALAMICI:

TRH tripeptide che agisce:

sulle cellule tireotrope dellõadenoipofisi: TSH

sulle cellule mammotrope: prolattina

CRH peptide di 41 aa. Stimola sintesi e secrezione di ACTH 

e di GnRH, a livello centrale stimola lõattivit¨ ortosimpatica 
(aumento di Pa)

GnRH deca peptide stimola secrezione di gonadotropine, 
soprattutto LH (è anche detto LHRH)

GHRH peptide di 44 aa. Stimola la secrezione di ormone 
somatotropo

SOMATOSTATINA inibisce la secrezione di GH, TSH, ACTH, 
prolattina, e di alcuni ormoni a livello gastrointestinale

PIF Prolactin Release Inhibiting Factor (=dopamina) inibisce tonicamente 
la sintesi e secrezione di prolattina nelle cellule mammotrope, 
stimolate da PRF (probabilemnte =TRH)



CELLULE ORMONI

Somatotrope GH

Corticotrope ACTH

Tireotrope TSH

Lattotrope/mammotrope Prolattina

Gonadotrope FSH e LH

ADENOIPOFISI



ASSE IPOTALAMO -IPOFISI -TIROIDE



TSH 

Åglicoproteina di 28kDa

Å2 subunità Ų(simile a quella delle gonadotropine ) e Ǿ

Å Immagazzinato in granuli

ÅEmivita 50 min.

ÅSecrezione costante

ÅConcserica 0,2 -0,5mU/L

ÅAumenta cAMP

Stimola la captazione di I -

A breve termine: catalizza la iodazione dei residui di tirosina 
e lõaccoppiamento dei residui di tirosina iodati.

A lungo termine: trascrizione dei geni per la sintesi della 
tireoglobulina e della perossidasi



TIROIDE Flusso ematico elevato

Innervata dal SNA

Lobi formati da follicoli sferici

Elevata capacità di crescita

Produce gli ormoni tiroidei:

T3 triiodotironina (< q.tà e 
emivita più breve) T4 tiroxina o 
tetradiodotironina

T3=MIT+DIT v.n. 1,2 -3,45 
nmol/L

T4=2DIT v.n. 51 -142 nmol/L

Allõint della c. bersagli o T3 ¯ 
molto più attivo di T4 e la > 
parte del T4 è trasformato in 
T3



FOLLICOLO TIROIDEO

COLLOIDE: formata da 
una soluzione di 
tireoglobulina prodotta 
dalle cellule follicolari

A riposo sono appiattite 
e la colloide abbondante
In caso di elevata 
attività le cellule sono 
cubiche e inviano 
pseudopodi per 
inglobare la colloide

Le cellule parafollicolari producono ormone polipeptidico 
calcitonina, coinvolto nei meccanismi del mantenimento 
dell'equilibrio del calcio nell'organismo. 



SINTESI ORMONI TIROIDEI

TBG trasporta sia T3 sia T4 
(>affinità), legame anche con Alb



EFFETTI DEGLI ORMONI TIROIDEI:

Sul metabolismo:

VSTIMOLANO LA CALORIGENESI (stimolazione sintesi e 

attività della pompa Na/K ATPasi)

VAUMENTANO LA GLUCONEOGENESI NEL FEGATO

VAUMENTANO LA CAPTAZIONE DI GLUCOSIO NEL 

TESSUTO ADIPOSO E NEL MUSCOLO SCHELETRICO

VAUMENTANO LA SINTESI E LA MOBILIZZAZIONE 

DEI LIPIDI

VSTIMOLANO LA SINTESI PROTEICA E LA LORO 

DEGRADAZIONE (dimagrimento)



Sullõaccrescimento corporeo:

V STIMOLANO LA SECREZIONE DI GH: durante la 

vita intrauterina servono per la maturazione dei 

centri di crescita ossea (nanismo disarmonico in caso 

di ipotiroidismo congenito), dopo la nascita 

favoriscono la maturazione e lõattivit¨ dei condrociti 

della cartilagine di accrescimento, stimolano 

lõossificazione epicondrale e partecipano al 

rimodellamento osseo, limitano anche lõaccrescimento 

lineare promuovendo la calcificazione della cartilagine 

di coniugazione

VPROMUOVONO LO SVILUPPO E LA MATURAZIONE 

DEL SN (arborizzazione dendritica e mielinizzazione ) 

cretinismo 



Sul sistema cardiovascolare:

VAUMENTANO LA FREQUENZA E LA GITTATA 

CARDIACA (effetto ionotropo e cronotropo positivo)

VVASODILATAZIONE  PERIFERICA (diminuzione Pa)

Sul sistema respiratorio:

VAUMENTANO LõOSSIGENAZIONE DEL SANGUE 

(aumento del ritmo respiratorio, della ventilazione 

polmonare e del n° gl rossi attraverso la stimolazione 

della produzione di eritropoietina da parte del rene)



In caso di carenza di Iodio non si riescono a 
formare gli ormoni tiroidei, quindi si ha 
aumento di TRH e TSH, con conseguente 
aumento del V e del N ° delle cellule dei 
follicoli tiroidei, con incapacità di 
sintetizzare gli ormoni tiroidei e quindi 
formazione del GOZZO



IPOTIROIDISMO: carenza di produzione degli ormoni tiroidei

Difetto della tiroide o dellõasse ipotalamo-ipofisi -tiroide

Ritmo metabolico rallentato porta a :

ü minor produzione di calore

ü accumulo dellõacqua nella pelle (MIXEDEMA)

ü Ritmo e forza contrazioni cardiache inferiori (riduzione Gc)

Forma autoimmune: Tiroidite di Hashimoto (+ nelle donne, 30-40 anni)

IPERTIROIDISMO: eccessiva secrezione di ormoni tiroidei

ü Aumento freq cardiaca

ü Intolleranza al calore

ü Perdita di peso

ü Ipersensibilità agli stimoli esterni

MORBO DI GRAVES: produzione di Ab che si legano a siti sulla 
superficie delle cellule follicolari attivando il rec TSH e riproducendone 
gli effetti: aumento sintesi di T3 e T4



ASSE IPOTALAMO - IPOFISI - SURRENE

ADH prodotto da 
cellule corticotrope 
parvicellulari, 
immesse nel 
circolo portale 
ipofisario



ACTH

Peptide di 39 aa, 4,5 kDa

Agisce sulle zone fascicolata                                               
e reticolare della corteccia                                          
surrenale (origine mesodermica)

Sintesi in cellule corticotrope dellõadenoipofisi

Emivita plasmatica 7 -15 min



LõACTH favorisce 
lõidrolisi del 
colesterolo 
immagazzinato nelle 
cellule corticali e il 
suo trasporto nella 
membrana dei 
mitocondri dove 
avviene la sintesi del 
pregnenolone

Lõ80% del CORTISOLO ¯ trasportato dalla CBG, il 
15% dallõAlb e il resto ¯ libero



La corteccia surrenale produce 
ormoni indispensabili per la vita. 
Vengono immessi in circolo non 
appena prodotti. 

Al giorno: 20 mg cortisolo, 2 
corticosterone, 0.1 mg 
aldosterone, 30 mg DHEA. 

LõACTH agisce sulla zona 
fascicolata e reticularis

MINERALCORTICOIDI

GLUCOCORTICOIDI

Cortisolo e corticosterone controllano il 
metabolismo delle sostanze energetiche e 
permettono allõorganismo di reagire alle situazioni di 
stress

ORMONI SESSUALI importanti nella donna nel 
determinare lõadrenarca, cio¯ la comparsa dei peli 
pubici e ascellari prima della pubertà e come fonti 
di E dopo la menopausa



Dalle LDL 

Escrezione urinaria  coniugati con ac glucuronico e/o 
solforico 





EFFETTI DEI GLUCOCORTICOIDI (CORTISOLO):

1. FEGATO

V aumenta la gluconeogenesi (aumento enzimi e uso di aa come 
substrato)

V aumenta la glicogeno sintesi ( per aumentata disponibilità di 
glucosio)

2. MUSCOLO SCHELETRICO

V diminuisce la sintesi proteica

V aumenta la degradazione proteica

V diminuisce la captazione del glucosio

3. TESSUTO ADIPOSO

V diminuisce la captazione del glucosio (effetto anti - insulinico)

V aumenta la mobilizzazione dei lipidi

ANTIINFIAMMATORI E IMMUNOSOPPRESSORI tramite la 
stimolazione della sintesi di macrocortina che inibisce lõattivit¨ della 
PLA2 e la sintesi di ac arachidonico , precursore di TX e leucotrieni.



Sindrome di Cushing: 
eccessiva secrezione di 
cortisolo

Vperdita massa muscolare

Vgrasso ridistribuito dalle 
estremità al tronco

Vtessuto connettivo s.c. più 
sottile

V ipertensione

Vpeggioramento del 
metabolismo osseo



Insufficienza surrenalica:

Primaria: malattia di Addison

Vbassi livelli ematici di NA e alti di K

V ipotensione

Vdebolezza muscolare

VIpoglicemia e perdita dellõappetito

VIperpigmentazione della pelle

Secondaria: inadeguata produzione di ACTH



I mineralcorticoidi: lõALDOSTERONE

Oltre che dalla 
volemia e 
dallõosmolarit¨ del 
sangue la 
secrezione di 
aldosterone è 
regolata dalla 
concentrazione di 
K+ (un aumento di 
K+ stimola le 
cellule della zona 
glomerulosa a 
liberare 
aldosterone)

EFFETTO 
NETTO: aumento 
del fluido 
extracellulare



PROLATTINA:

Polipeptide (198 aa) a catena singola, 23 kDa. 
Emivita 20 min. 

Aumento durante il sonno (picco 1h dopo 
sonno ad onde lente).

Inibizione tonica da PIF (la PRL inibisce la sua 
stessa liberazione stimolando la liberazione di 
PIF)

Uomo: < 15-20 ŀg/l

Donna allõinizio della 
fase follicolare: < 20 -25 
ŀg/l

Durante gravidanza: 
aumento dei livelli di 
PRL

Dopo il parto: nella I 
settima -50% poi 
ritorno a valori basali.



EFFETTI SULLO SVILUPPO DELLE GH MAMMARIE:
La mammogenesi inizia durante il II mese di gestazione, 
lo sviluppo delle ghiandole mammarie inizia alla pubertà 
per az degli E e del Progesterone ovarici e del GH, 
cortisolo, ins, ormoni tiroidei e PRL.
La PRL favorisce lõespressione di rec x gli E e stimola la 
sintesi di lipidi del tessuto mammario.
Durante la gravidanza: ulteriore sviluppo gh mammarie 
per accrescimento dei dotti e formazione nuovi lobuli e 
alveoli

EFFETTI SULLA PRODUZIONE DI LATTE:

Inizio verso il V mese di gravidanza.

Dopo il parto la diminuzione di E e P placentari toglie 
lõinibizione della lattogenesi.

La PRL favorisce la produzione di latte materno 
inducendo la trascrizione dei geni che codificano per la 
caseina e alter proteine del latte e degli enzimi per la 
sintesi del lattosio.

Colostro : + proteine, - lattosio. No grassi, IgA, 
macrofagi e linfociti.



ALTRI EFFETTI:
A dosi elevate: inibisce la sintesi e la secrezione di 
GnRH ipotalamico (ritardo del ripristino dellõattivit¨ 
ciclica della donna durante lõallattamento)
Nellõuomo riduzione della libido e della produzione di 
sperma.
Vasocostrizione coronarica tramite lõinibizione del tono 
vasodilatatore mediato dai rec ß2ðadrenergici e del 
rilascio endoteliale di NO.



ASSE IPOTALAMO -IPOFISI -crescita

Il principale ormone responsabile della crescita è il GH, ma 
sono importanti anche lõinsulina, gli ormoni tiroidei e gli 
ormoni sessuali, importanti soprattutto per lo scatto 
puberale.

GH polipeptide (191aa) a catena singola che si avvolge 
formando 4 eliche legate da 2 ponti S -S. PM 22KDa.

Sintesi nel RER come proormone e poi modificato e 
immagazzinato nel Golgi.

In circolo legato ad una proteina plasmatica.

Concentrazione plasmatica media 2.5 ŀg/l/24h

Emivita plasmatica circa 20 min.





Nellõadulto picchi di 
secrezione di GH durante 
il sonno ad onde lente

Durante 
lõaccrescimento si 
osservano picchi di 
secrezione ogni 4 ore.



La secrezione di GH è controllata dal 
GHRH e dalla somatostatina ipotalamici e 
inibita dalle somatomedine (IGF) che 
inibiscono in GHRH e stimolano la 
somatostatina.

Stimoli a livello ipotalamico: 
aumento del tasso plasmatico di aa 
(soprattutto Leu e Arg)
riduzione di glucosio e ac grassi
Lavoro muscolare
Interventi chirurgici 



Effetti del GH sullõaccrescimento corporeo.

Sequenza aa 50% simile a 
quella della proinsulina

Sequenza aa 70% 
simile a quella della 
proinsulina

Sul metabolismo 
glucidico: effetti 
opposti allõinsulina; 
stimola il rilascio di 
glucosio da parte del 
fegato ma ne 
impedisce lõutilizzo da 
parte di muscoli e tess 
adiposo.

Stimola anche la 
liberazione di insulina 
da parte del pancreas.

Aumenta lõimmissione 
in circolo di ac grassi e 
la loro utilizzazione 
come fonte energetica



Effetti del GH sullõaccrescimento lineare. 

Le IGF -1 agiscono sulle cartilagini di coniugazione delle 
epifisi delle ossa lunghe stimolando la proliferazione dei 
condrociti, la captazione di aa, la sintesi di ac nucleici e 
proteine e la formazione di condroitin solfato e di 
collagene.



Altri effetti del GH:

Åcontribuisce allo sviluppo delle gh mammarie

Åcontribuisce alla produzione di latte

Åaumenta il riassorbimento di fosfato a livello del tubulo 
contorto prossimale

Åfavorisce lõassorbimento intestinale di Ca

ÅAumenta il V dei liq extracellulari

Ådiminuisce le R periferiche

Ådetermina vasocostrizione coronarica tramite lõinibizione 
del tono vasodilatatore mediato dai rec ß2ðadrenergici e 
del rilascio endoteliale di NO (=PRL).



ASSE IPOTALAMO -IPOFISI -crescita

GRELINA, polipeptide (28 aa) 
prodotto dallo stomaco 
interagisce con recettori 
ipofisari e stimola la secrezione 
di GH. Ruolo nella regolazione 
dellõassunzione di cibo e 
nellõomeostasi energetica.



NANISMO: carenza di secrezione di GH durante lõinfanzia, dovuta a 
problemi a livello ipofisario, scarsa produzione epatica di IGF -I 
(Pigmei), o a danneggiamento delle capacità di risposta dei tessuti 
target.

Lõiperproduzione di GH porta a ACROMEGALIA 

(aumento di GH dopo la pubertà)

E GIGANTISMO  (aumento di GH nellõinfanzia)



ASSE IPOTALAMO - IPOFISI - GONADI

GnRH (LHRH) 
decapeptide, agisce sulle 
cellule gonadotrope 
determinando la sintesi e 
liberazione di 
gonadotropine: LH e FSH. 
GnRH regola lõespressione 
dei suoi recettori sulle 
cellule ipofisarie: in caso 
di lesioni ipotalamiche: 
down regulation; si può 
ripristinare livelli adeguati 
di rec in caso di 
somministrazione pulsatile 
di GnRH.



LH e FSH glicoproteine di PM 
di 33 e 28 Kda, formate da 2 
sub Ųe 2 Ǿ. Emivita 60 min. 
sintetizzate come proormoni.

Liberazione pulsatile.

Controllano lõattivit¨ 
gametogenica ed endocrina 
delle gonadi.



NellõUOMO la secrezione di GnRH segue una minore 
pulsatilità.

Nella DONNA si ha una 
spiccata ciclicità da cui 
dipende lõattivit¨ ciclica 
delle ovaie e le variazioni 
delle gonadotropine 
ipofisarie nellõarco del 
ciclo mestruale.

Fase 
follicolare

Fase 
ovulatoria

Fase 
luteinica

FSH (UI/L) 3-15 10-40 4-20

LH (UI/L) 3-15 30-120 10-30



TESTOSTERONE ed 
ESTRADIOLO bloccano 
lõazione di GnRHsulle 
cellule gonadotrope e 
inibiscono la secrezione di 
GnRHipotalamico.

A livello ipofisario 
lõestradiolo:

1. Inibisce la secrezione di 
gonadotropine

2. Diminuisce i recettori 
per GnRH

3. Riduce la sintesi di 
gonadotropine



Nella donna per avere 
feedback + è necessario 
che la [E]pl sia >200 pg/ml 
per almeno 36 h, poi si 
autoalimenta.



Inibina e attivina inibiscono 
e stimolano la secrezione di 
FSH (lõinibina anche di 
GnRH). Nel maschio sono 
prodotte dalle c. del 
Sertoli.



I livelli plasmatici di LH e FSH sono bassi fino alla 
pubertà.

Allõinizio della pubert¨ inizia la secrezione pulsatile, con 
un picco notturno di LH fino alla maturità sessuale.

Periodo fertile: livelli plasmatici basali simili nei due sessi, 
ma con variazioni nella donna a seconda della fase del ciclo 
mestruale.


