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OBJETIVOS

Conocer los mecanismos por los cuales se regulan los procesos
metabdlicos que involucran a los hidratos de carbono, amino acidos y
lipidos

Reconocer la importancia de las hormonas insulina, glucagény
somastostatina en dichos procesos

Relacionar las funciones de las diferentes hormonas que regulan el
metabolismo.




CONTENIDOS

Hormonas Insulina, Glucagdn y Somastostatina:

Lugar de sintesis

Mecanismo de sintesis

Regulacion de la sintesis

Efectos sobre los HC, AA. AG

Efectos sobre higado, intestino, musculo.

Células insulinoindependientes. Rol del SNA y de incretinas
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ALCANCES DEL TITULO

 Disenar, realizar e interpretar analisis clinicos

e Confeccion de normas y patrones de reactivos...
e Ejercer la Direccion Técnica de Laboratorios

e Actividades académicas y docentes de las
universidades publicas y privadas...

e Integrar equipos de investigacion...

e Normatice y decida ...

e Planificacion y resolucion de acciones sanitarias...
e Integrar organismos de legislacion...
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PANCREAS ENDOCRINO




REVISANDO CONCEPTOS DE MORFOLOGIA
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REVISANDO CONCEPTOS DE MORFOLOGIA

Células Delta

Células ALfa

_ Células Beta

Islote de
Langerhans




RELACIONANDO CONCEPTOS DE MORFOLOGIA CON
FISIOLOGIA

Tipos celulares en los islotes de Langerhans

Células a 20 Proglucagdn - Glucagén
Celulas 3 75 Insulina
Péptido C
Polipéptido amiloide de los
islotes
Células 6 3-5 Somastotatina
Células F Menor Polipéptido prancredtico
de 2 %




REGULACION PARACRINA
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INSULINA

Codificada en el brazo corto del cromosoma 11

ESTRUCTURA:
« 55 AA—CADENA A: 21 AA- CADENA B: 30 AA
Vida media: 5 — 6 minutos
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CATABOLISMO: Enzimas Proteoliticas (Insulinasa)
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PROINSULINA

PEPTIDO C

31 AA

SNQ: 21 AA

3. 30 AA 5/ INSULINA

Proinsulina: Actividad 20% menor que la Insulina
Péptido C: Carece de actividad bioldgica.
Secrecion equimolecular con Insulina




MECANISMO DE SINTESIS Y
SECRECION




BIOSINTESIS DE INSULINA
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SECRECION DE INSULINA POR LAS CELULAS

GLUCOSACINASA
GLUT 2 HEXOCINASA
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SECRECION DE INSULINA POR LAS CELULAS

INCRETINAS

GLP-1: Péptico Glucagonoide 1
GIP: Péptido Insulinotréopico dependiente de Glucosa

GLUT 2




SECRECION DE INSULINA POR LAS CELULAS

INCRETINAS
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La secrecion de insulina: patron bifasico

SECRECION BIFASICA DE LA INSULINA

Niveles altos de glucosa

|

Fase de secrecion rapuda presenta un pico de
secrecion corresponde a los granulos cargados de
proinsulina cerca de la membrana. El pico de insulina
durade cinco a 10 minutos.

n — Primera fase

— Secgunda fase

Secrecion de insulina

Basal La fase 20 lenta posee una secrecdn de insulina
mas prolong ada corre spondientes a los granuios que
—— se encuentran a nivel central o0 2 los que se es¥n
sintetizando de nowo, porlo que tardan méas en Begar
a la membrana.

.

1 1

0-5 min
Tiempo

Enunpacente con DM no vamos a encontrar laprmerafasey va a haberuna
disminucion de curva en la segunda fase.

Rodriguez G. rsulnoteorapea. Rev Med Hered 24 (




FACTORES QUE AFECTAN LA SECRECION DE

INSULINA
ESTIMULADORES INHIBIDORES

J GLU
Ayuno

EJERCICIO
SOMATOSTATINA

SNS




INSULINA — DINAMICA DE LA SECRECION

Produccion Diaria: 30 — 50 Ul
Concentracidon Seérica en ayunas: 7- 20 uU/ml (10 uU/ml)

Concentracion Séerica Posprandial: 100 uU/ml

Pico Inicial: 8 = 10 minutos

Pico Posterior: 30 — 45 minutos

Vida Media: 5 - 6 minutos




ACCIONES DE LA INSULINA




RECEPTOR DE INSULINA




MECANISMO DE ACCION




Insulina

\ : . Glucosa
Receptor de insulina
‘ . Membrana plasmatica GLUT4

@
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Fuente: Longo DL, Fauci AS, Kasper DL, Hauser SL, Jameson IL, Loscalzo 1
HARRISON Principios de Medicing Interna, 183 edicidn: wew. harrisonmedicina.com
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TRANSPORTADORES DE GLUCOSA: GLUT

TR s

GLUT-1 (constitutivo) | GLUT-2 GLUT:3 GLUT4 | GLUT5

Ubicuo ['Eaiua afinidad}|Alta afinidad J | Musculo | [Baja afinidad
Higado Neuronas Tejido Intestino delgado
Pancreas Placenta adiposo Rifion
Rinon Cerebro

| Intestino | Espermatozoides
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TRANSPORTADORES DE GLUCOSA

Transportador Tejidos Funcion
Todos los Tejidos Captacion Basal de Glucosa
GLUT-1 Especialmente: Transporte Barrera Hematoencefalica

Eritrocitos -Encéfalo

GLUT- 2 Células B Pancreas Regulacion de la liberacion de INS
Higado-Rifon-Intestino

GLUT- 3 Encéfalo —Rifnon Captacion en neuronas —
Otros tejidos Otros tejidos
GLUT- 4 Mdusculo Captacion de Glucosa
Tejido Adiposo Mediada por INS
GLUT-5 Intestino - Rifi6n Absorcién de Fructosa




ACCIONES DE LA INSULINA




Regulador de la glucemia
(Hipoglucemiante)

LIPOGENICO - ANTILIPOLITICO
ANABOLICO PROTEICO

PROLIFERANTE




EFECTOS METABOLICOS DE LA INS EN EL HIGADO

fGLUCOGENOGENESIS ffCAPTACION DE AA
fGLUCOLISIS SINTESIS PROTEICA (Estrc- Anz)
JGLUCONEOGENESIS

JGLUCOGENOLIS

LIPIDOS
{SINTESIS DE AG
ffde TG, LDL Y VLDL
{SINTESIS DE COL
JConversion de AGL en CC




EFECTOS METABOLICOS DE LA INS EN EL MUSCULO

fCAPTACION DE GLUCOSA
{SINTESIS DE GLUCOGENO
O0GLUCOGENOLISIS

f{GLUCOLISIS
1SINTESIS DE PROTEINAS
W (Incorporacion de AAy
{1\ sintesis Ribosomal)
AUl OLIBERACION DE AA
LIPIDOS 4

{SINTESIS DE AG




EFECTOS METABOLICOS DE LA INS EN EL TEJIDO ADIPOSO

ffTransporte de G (GLUT-4)
ffGlucogenogénesis _

ffla conversion de piruvato a acetil CoA fisintesis de proteinas

fglucogendlisis | (incorporacion de AA
‘ i .‘.\"'"

o y sintesis ribosomal)
¥ Jliberacion de AA
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LIPIDOS

fsintesis de AG
ffcaptacion de AG
{sintesis de TG



Efectos metabdlicos de la Insulina

Crecimiento y reproduccion celular

t Sint de ADN y ARN

Cambios idnicos 1 Divisidn y crecimiento celular
1 actividad de la bomba de Na+ / K+ ATPasa »
T Ingreso de K+ al interior de la célula

3
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asociado a la captacion de glucosa a4
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Otras acciones

| sintesis y secrecion de Glucagon
| Sintesis y secrecion del neuropéptido Y hipotalamico
(anorexigeno)
T sintesis de andrégenos esteroideos en ovario
Preparacion de las glandulas mamarias para (efectos permisivo)
. |actogeénesis y lactancia o




TEJIDO ADIPOSO Y HORMONAS




Funcion Endocrina Del Tejido
Adiposo

* Leptina

 Adiponectina

* Resistina

o ||-6

 Tnf-Alfa

« Omentina

 Rbp4

+ Pbef/Visfatina




;. COMO VAMOS HASTA ACA?




GLUCAGON




GLUCAGON: BIOQUIMICA

29 AA.
L Gen preproglucagon: brazo largo del cromosoma 2

 Reticulo endoplasmico de las células a 'y células L del intestino delgado
algunas neuronas hipotalamicas.

O En células a: proglucagoén, enteroglucagon y glucagoén.

O En intestino: enteroglucagon y péptidos glucagonoides 1y 2 ( GLP-1y GLP -2)
O Vida media < 9 minutos

(] Catabolismo: proteasas plasmaticas.

J Niveles basales de glucagon: 100 a 150 pg/mL
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Péptido
Sefial PreproGKN
Células a

/ Péptido \

EnteroGKN GLI-1 — 69 AA 30 AA

GLI-2 37 AA
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© GLiGlucagonLikenmunoreactiviy  GLP:GlucagonlikePeptide




REGULACION




SECRECION DE GLUCAGON

AUMENTAN LA SECRECION

O Hipoglucemia
 AA — Dietas proteicas que no elevan la GLU y si la INS
O Efecto a-adrenérgico: aumenta la disponibilidad de combustibles
Glu (SNC) — AGL y CC (musculo estriado y miocardio)-Ejercicio Fisico - Stress

O Glucocorticoides (T[AA] circulantes)

DISMINUYEN LA SECRECION

! Hiperglucemia
1 INSULINA (mecanismos endOcrinos y paracrinos)

1 SOMATOSTATINA
I Glucocorticoides (ff[AA] circulantes)




ACCIONES DEL GLUCAGON




HIPERGLUCEMIANTE

LIPOLITICO

CATABOLICO PROTEICO




ACCIONES BIOLOGICAS DEL
GLUCAGON

J Aumenta la glucogenolisis
 Disminuye la formacion de glucogeno
O Disminuye la glicolisis

 Aumenta la gluconeogénesis
 Aumenta captacion de AMA
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SOMASTOSTATINA




Somatostatina

< Aislada originalmente del Hipotalamo

“ Inhibe secrecion de Hormona del CRECIMIENTO
“ Distribuida: en muchas celulas del organismo

“» Pancreas: Ceélulas d - Preprosomatostatina 116 AA

“* En plasma: 2 formas: *14 AA o0 *28 AA

* Glucosa
* AA
« AGL




ACCIONES DE LA
SOMASTOSTATINA




Regulador paracrino

Inhibe la secrecidn de: * INS
« GKN

* GH

* GASTRINA

* PEPSINA

* HCL

* COLECISTOCININA

* PEPTIDO INTESTINAL VASOACTIVO (VIP)
* PARATHORMONA

* CALCITONINA

Inhibe : * Vaciamiento Gastrico
* Motilidad Duodenal
» Secrecidn Exocrina del Pancreas
« Contraccion de la Vesicula Biliar




¢INTEGRAMOS TODO?




PERIODO POSPRANDIAL SECRECION DE INS PERIODO AYUNO SECRECION DE GKN -

Potenciado por el Vago y Enterhormona CORTISOL Hormona de Crecimiento

TRI
TRl <= AGL
PN

™ G6-P <« TEJIDO ADIPOSQO Glicerol AGL
- v

Glucogeno

GLUCOSA
PLAMATICA

TRI <= AGL

1
HEPATOCITO

G6-P
g

Glucégeno

MUSCULO




Nivel bajo  HNivel alto
de glucosa de glucosa

T

Pancreas

Glucagon segregado
por las células Alfa
del pancreas

Insulina seqregada
por las células Beta
del pancreas

El higado descarga Las celulas toman
glucosa en la sangre glucosa de la sangre

Se reestablecen los niveles
normales de glucosa en sangre




RELACIONANDO LAS HORMONAS




Cuadre 19-4 | Regulacion endocrina del metabolismo

Hormona

Insuling

Glucagon

Homaona de
crecimisnto

Glucocoricoides

fhidrocortisona)

Adrenaling

Homonas timideas

Glucosa
en sangre

Disminuida

Aumentada

Aumentada

Aumentada

Aumentada

Mo tiene efecto

Metabolismo
de carbohidrato

T Formacidn de glucdgeno
1 Glucogendlisis

1 Gluconeogénesis

+ Formacidn de glucdgeno
T Glucogendiisis

T Gluconeogénesis

T Glucogendiisis

T Gluconeogénesis

+ Uilizacion de glucosa

T Formacidn de glucdgeno
T Gluconeogénesis

1 Formacidn de glucégeno
T Glucogendiisis

T Gluconeogénesis

T UHilizacion de glucosa

Metabolismo
de proteina

T Sintesis de proteina

Mingun efecto directo

T Sintesis de proteina

+ Sintesis de proteina

Mingun efecto diracto

T Sintesis de proteina

Metabolismo
de lipidos

T Lipogénesis
| Lipolisis
| Cetogénesis
T Lipalisis
T Cetogénesis

1 Lipogénesis
T Lipdlisis
1 Cetogénesis
1 Lipogénesis
T Lipdlisis
1 Cetogénesis
T Lipdlisis
T Catogénesis

Mingun efecto dirscto
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Muchas gracias




