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          CAPITULO 3

HORMONAS TIROIDEAS. DESARROLLO DEL SISTEMA NERVIOSO Y CONDUCTA

1. INTRODUCCION

¿En que procesos tienen un papel esencial las hormonas tiroideas?.

En la regulación de los procesos de maduración que se suceden en el SNC.

Modificaciones que aparecen en el SNC como resultado de alteraciones tiroideas en neonatos.

Menor peso cerebral, reducción de la población neuronal en corteza cerebral y retraso en la mielinización cerebral.

¿A que niveles se ha estudiado el hipotiroidismo neonatal?.

Bioquímico, morfológico, neurofisiológico y conductual.

RECEPTORES ESPECIFICOS DE HORMONAS TIROIDEAS

¿Cómo se inician los mecanismos de acción de las hormonas tiroideas?.

Mediante el enlace que se realiza a los receptores de T3 presentes en concentraciones muy altas durante los primeros días posnatales en cerebro anterior y cerebelo.

MODELOS EXPERIMENTALES DE HIPOTIROIDISMO PERINATAL

¿Cuál es el animal experimental mas empleado en estudios de hipotiroidismo?.

La rata blanca.

¿Cuándo empieza a ser funcional la glándula tiroidea en el feto humano?.

Hacia la 10 a 14 semana de gestación.

¿Cuándo bajan las concentraciones de TSH y de T4?.

Entre las semanas 11 y 18.

¿Cuándo se produce la maduración del sistema de control fetal hipotálamo hipofisiario?.

Entre las semanas 18 a 22.

a) Métodos para inducir hipotiroidismo perinatal.

b) Empleo de compuestos antitiroideos: se bloquea la síntesis de hormonas tiroideas administrando PTU.

c) En la camada:

d) Extirpación quirúrgica del tiroides.

e) Utilización de isótopos radiactivos: se destruye el tejido tiroideo mediante el isótopo 131I.

Extirpación quirúrgica de la glándula y aplicación posterior de iodo radiactivo.

1) Tipos de administración de PTU.

2) Prenatal (en hembras gestantes).

3) Posnatal solo a la camada.

4) Perinatal solo a las madres (en el periodo final de gestación hasta el destete).

Prenatal a gestantes y posnatal a la camada.

ALTERACIONES ANATOMICAS E HISTOLOGICAS

Efectos anatómicos del hipotiroidismo neonatal.

Reducción significativa del peso corporal y de los pesos absolutos de testículos, ovarios y glándulas adrenales.

ADENOHIPOFISIS

Efectos del hipotiroidismo neonatal en el desarrollo de la hipófisis.

Disminución en el número de gránulos somatotropos, menor cantidad de GH (hormona del crecimiento) y de prolactina.

RETRASO EN LA MIELINIZACION CEREBRAL

¿A que se asocia el hipotiroidismo congénito en los humanos?.

Al retraso mental.

CAMBIOS MORFOLOGICOS EN CORTEZA CEREBRAL Y CEREBELO ASOCIADOS CON CAMBIOS BIOQUIMICOS

Diferencias morfológicas en individuos hipotiroideos en los primeros 10 días de vida.

Menor contenido de DNA asociada con una migración menor de las células gliales.

Disminución de lípidos mielínicos.

Efectos del hipotiroidismo en el desarrollo del cerebelo.

Se retrasa la maduración de las células de Purkinje pero no su número y se prolonga la presencia de su CGE.

Periodo crítico de acción de las hormonas tiroideas para el desarrollo cerebeloso.

Antes del día 21 posnatal.

ALTERACIONES MORFOLOGICAS EN LOS SISTEMAS SENSORIALES.

¿Cómo afecta el hipotiroidismo al sistema visual?.

Retrasa en 4 o 5 días la apertura de los ojos en las crías y reduce de forma permanente las sinapsis de la corteza visual.

¿Cómo afecta el hipotiroidismo al sistema olfatorio?.

Disminución del volumen del órgano vomeronasal.

¿Cómo afecta el hipotiroidismo al sistema auditivo?.

Se retrasa la actividad eléctrica coclear evocada.

1.1. ALTERACIONES BIOQUIMICAS

SINTESIS DE PROTEINAS

¿Cómo afecta el hipotiroidismo neonatal a la síntesis de proteínas?.

Disminuye su nivel, aunque esta conclusión ha sido cuestionada al aparecer periodos críticos para cada tejido.

HIPOTIROIDISMO Y TRANSCRIPCION DEL DNA

¿Cómo afecta el hipotiroidismo a la transcripción del DNA?.

Afecta a la enzima polimerasa II del RNA que enlaza con el RNAm (mensajero).

ALTERACION EN LOS SISTEMAS DE RECEPTORES PARA NEUROTRANSMISORES

¿En que dos formas puede influir la ausencia de hormonas tiroideas en los receptores?.

Repercutiendo directamente sobre ellos.

Indirectamente, modificándolos como consecuencia de cambios en la síntesis del transmisor y/o su metabolismo.

¿Qué receptores disminuyen su densidad con el hipotiroidismo?.

Los colinérgicos, los (-adrenérgicos y los dopaminérgicos.

¿Qué receptores aumentan su densidad con el hipotiroidismo?.

Los serotoninérgicos y los GABA.

1.2. ALTERACIONES EN LA CONDUCTA

PRIMEROS TRABAJOS EN CONDUCTA

¿Cómo influye el hipotiroidismo en la conducta?.

En muy poca medida en el adulto, mayor si se produce en periodos críticos del desarrollo encefálico.

ESTABLECIMIENTO DEL PERIODO CRITICO EN TAREAS DE APRENDIZAJE

¿Qué hecho podría explicar la apatía de los animales hipotiroideos?.

Las alteraciones que sufren en su corteza visual y su sistema auditivo.

¿Cuál es el periodo crítico en el que el hipotiroidismo puede originar deterioros en el aprendizaje de la rata?.

0 – 12 día posnatal.

SITUACION ACTUAL EN LOS ESTUDIOS DE CONDUCTA

¿Cuál es la dificultad mas grave para llevar a cabo experimentos con animales adultos?.

El índice de mortalidad muy alto a partir de los 90 – 100 días de edad.

¿Qué pruebas se usan para evitar el problema de la mortalidad en estudios de conducta?.

2. Experimentos que requieran menos edad como los de desarrollo de la conducta de succión o de respuesta de orientación.

PROBLEMAS DE DETECCION PRECOZ

¿Cuáles son las causas mas frecuentes del hipotiroidismo congénito?.

Disgenesia tiroidea, inducido por drogas y defecto de biosíntesis.

