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* Nell’esercizio fisico Iorganismo si adatta alle
nuove e piu intense richieste metaboliche
attraverso aggiustamenti :

Nervosi,
Endocrini Cardiorespiratori

Metabolici
‘ Dipendenti da:

-

Intensita
Durata
Tipo di esercizio fisico

I processo adattativo dell’organismo all’ esercizio fisico richiede
principalmente una risposta del sistema neuroendocrino (NES)

La risposta del NES e influenzata da diverse componenti dell’esercizio (tipo,
intensita, durata) e diversi fattori (eta, sesso, stato nutrizionale, condizioni

ambientali, bioritmi, fattori genetici)
Hackney AC; Medicina (Kaunas) 2006



Hormones and....

Body Composition

Cardiovascular System
« (Catecholamines

* Glucocorticoids

- GH

* |nsulin, Growth Factors
 Sexual Hormones
 Thyroid Hormones

+ GH

Braccia

*  Glucocorticoids
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Growth Factors
e |nsulin

e Sexual Hormones

 Thyroid Hormones
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* Glucocorticoids
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Hormones and....

 CRH
 Catecholamines

* Cortisol

 Growth Factors

« Estrogen

« QOpioids

* Progesterone
 Testosterone

* Thyroid Hormones

Behavior

« ADH
Catecholamines
Cortisol

Sexual Hormones
Serotonin

Cognition

« Catecholamines
Cortisol
Estrogens
Testosterone
Thyroid Hormones




Durata e tipo

pathway energetico utilizzato

tipo di fibre muscolari reclutate.
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Hormonal response

Rest 20 30 40 S0 60 70 80 S0 100
Exercise intensity (20VO0))

Fig. I. Differences in the type of hormonal responses to an exercise bout of increasing intensity
The Y-axis 1s an arbitrary scaling used only to indicate direction of hormonal changes. The X-axis
represents exercise intensity In percentage of maximal oxygen uptake (3oVO,).

AMedicina (Eaunas) 2000 42¢10)

L’aumento dell’intensita dell’esercizio modifica la risposta
ormonale e puo determinare: un aumento o una

diminuzione della secrezione.
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Hormonal Responses to Exercise .

Napoli, 19-20 Dicembre 2013

(a) Hormonal responses to graded exercise
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UNITA' MOTORIE DEL MUSCOLO

UNITA’ MOTORIE LENTE o FIBRE di tipo |, ROSSE (AEROBIE)

UNITA’ MOTORIE VELOCI

(0

In risposta ad uno sforzo fisico

Entita della contrazione muscolare e tipo di fibre usate intenso si attivano per prime le

100

%F | (ente) = 45% unita motorie piu lente (Fl) e,

% F Il a {veloci) = 40%
% F Il b (veloci) = 18%

80
mano a mano che l'intensita

60

i s>
o

40 aumenta, si ha un progressivo

% delle fibre muscolari usate

20 F,/[ , , F i maggior reclutamento delle

P iocterate > massima fibre veloci ( F lla - F IIb)
Forza muscolare

o)

leggera




"FIBRE

MUSCOLARI ' =sercizio
ROSSE: aerobico



"FiBRE sEsercizio

MUSCOLARI ,
BIANCHE: anaerobico



Entita della contrazione muscolare e tipo di

fibre attivate
21001 F1 =fibre rosse, lente 1100
g F lla = fibhre hianche, veloci {intermedie)
T 807 Fllb= fibre hianche, veloci 1 80
0
[=]
2 b0t L B0
g
o 407 140
5
&
&0 legyera ———— - moderata —— e massima N
Tipo di contrazione
[ FBRET ] FIBRE lla FIBRE llb

- hassa intensita di tensione;

- hassa velocita di contrazione;

- alto potere ossidativo;

- ricche di mitocondri e mioglobina;

- medio-alta intensita di tensione;
- elevata velocita di contrazione;
- alto potere ossidativo,

- medio potere glicolitico.

- elevatissima int_epsi_té di tensione;
- altissima velocita di contrazione;
- alto potere glicolitico.

- elevata densita di capillari sanguigni.

FORZA MUSCOLARE

s

Con allenamento opportuno pos-
S0no assumere e caratteristiche

delle fibre llb.

Con allenamento opportuno pos-
S0no assumere e caratteristiche

delle fibre lla.




Via anaerobica-alattacida

per gli sport esplosivi: sollevamento peso, salto, lancio,
corsa 100m running, nuoto50m )

. CREATINE PHOSPHATE (CP)
for short terra,

high rates of ATP 3
energy produchon
S
A
o
&
CP N (:7'



Via anaerobica-lattacida

(per sport di intensita breve: ginnastica, corsa da 200 a 1000
m, nuoto da 100 a 300 m)

ANAEROBIC GLYCOLYSIS
glycogen

Lactate



onte aerobica

= Per sport “lunghi”;
& (dopo 2-4 minuti)

Water + Carbon dioxide



Distribuzione delle fibre
muscolari

lente veloci.

40% di tipo | (lente) - 60% di tipo Il (veloci)

SPRINTER: 20% di tipo | (lente) - 80% di tipo Il (veloci)
50% di tipo | (lente) - 50% di tipo ll(veloci)
55% di tipo | (lente) - 45% di tipo Il (veloci)

MARATONETA : 95% di tipo | (lente) - 5% di tipo Il (veloci)



FEGATO GRASSO

La glicogenolisi epafica
aumenta

Glicogeno

:

Glucosio

Trigliceridi
La produzione epatica di glucosio

mantiene ia concenirazione di *
glucosio circolante {nsponde ai
glucagone e alla diminuzione o/ insulina)

L a kipolisi del
L2 giuconeogensasi . fessuio aciposo
epatica aumenia Glucosio FEA nlascia FFA
. . . (nsponde
L ‘aumeniato rilascio di FFA - i
.. ) all'epinairing)
da ongine ad un maggior
contributo energefico da parie
delN'ossidazione degh FFA

La captazione del glucosio aumenia
precocemente duranie lo sforzo

Glicogeno —» Glucosio— ATP

La glicogenolisi e l'ossidazione
del glucosio generano energia
per il muscolo softoposio a sforzo

La gficogenolisi muscolare
aumenria con l'inizio
gell'esercizio

__ Lattato MUSCOLO




Effect of Training on Plasma @

Associéz/i,une
Medici 7
100—
Plasma glucagon
e Bl
8- e
) 2
S 50 f— o
© ;
g ~
: /-/ ® Untrained
”
Q = . .
g 25 — /,/‘ Tralned
o e
7 / i
0 m; ---------------------------------------- _. ----------------------------------------------- .
e 20 40 1

Minutes



Changes in Plasma Insulin &
During Exercise

Napoli, 19-20 Dicembre 2013

Plasma insulin
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Effect of Training on Plasma @

Associazione

Medici Y, S
Endocrinologi
Napoli, 19-20 Dicembre 2013

Plasma insulin
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RN
Exercise as a stressor to the human neuroendocrine system

. s Al

Anthony C. Hackney Medicina (Kaunas) 2006; 42(10) M

Napc

Exercise as a stressor to the human neuroendocrine system
Magnitude and direction of responses of select hormones to exercise bouts
of different mode-type and duration
Exercise type — situation
Hormone anticipation short-term high prolonged resistance | aerobic
submaximal intensity exercise exercise training

ACTH + + ++ -+ -+ —

Aldosterone 0 + ++ ++ + 0

AVP 0 + ++ ++ ? 0

Catecholamine + + ++ ++ ++ —

Cortisol + + ++ ++ ++ —

B-Endorphin 0 +or O ++ ++ +

Estrogens 0 + + ? ? —or O

FSH 0 + +or O +, 0, — ++ —

Glucagon 0 + + ++ ? —

Growth hormone 0 + ++ ++ ++ +

Insulin 0 — — — — —
Leptin 0 +or O +or 0 +or 0 +or 0 —or 0

LH 0 + +, 0, — + or — ++ —
Progesterone 0 + + ? ? —or 0
Prolactin +or 0O + ++ + + —or +
T, T, 0 0 0 + or — 0 —or 0
Testosterone 0 + + + or — + —or 0

TSH 0 + +or 0O +or O ? 0

“+” — increase; “++° — strong increase;

e 29

— decrease; 0 — no change; ? — unknow or unresolved.




Effetti dell’attivita fisica

sul sistema endocrino

FASE 1 (immediata,inizio dell’esercizio)

INZIO ATTIVITA’
. FISICA

BN Pancreas

Sistema nervoso l

simpatico
(-) INSULINA
(+) GLUCAGONE

W Midollare surrene 1
MUSCOLO SCHELETRICO FEGATO E ALTRI TESSUTI




FASE 2 (intermedia, in pochi minuti)

STIMOLAZIONE
IPOTALAMICA

SNS

CHR, GHRH, TRH

Midollare surrene ﬁ

Corticale surrene —

(+) CORTISOLO

CATECOLAMINE =% MUSCOLO SCHELETRICO 1
FEGATO E ALTRI TESSUTI




FASE 3 (prolungata)

STIMOLAZIONE

IPOFISI

CORTISOLO IGF-1

2\

MUSCOLO SCHELETRICO
l FEGATO E ALTRI TESSUTI

Citochine, fattori umorali che amplificano il segnale




FASE 4 (ultima)

FINE
ATTIVITA’
FISICA

v

recupero
dipende

Intensita e durata dell’esercizio fisico

fase precoce e fase tardiva



Effetti degli ormoni sulla massa muscolare
durante I’esercizio

testosterone

Fascicolo muscolare

Vasi sanguigni

Epimisio

Endomisio —

\
G H f— I Fibre muscolari

Perimisio = '\

Epimisio

AU M E NTO MAS SA M U SCO LARE I G F - 1 Velloso CP; British Journal of Pharmacology (2008)
Sonksen PH; Journal of Endocrinology (2001)




Effetti degli ormoni sul metabolismo
energetico durante I’esercizio fisico

CATECOLAMINE

CORTISOLO + GLICOGENOLISI
FT4 FT3 \ - GLICOGENOSINTESI
GH-IGE-1 + GLUCONEOGENESI
GLUCAGONE

Aumento

energila
muscolare




GH e Sport

Effetto anabolico e lipolitico (azione permissiva sulle
catecolamine) con aumento della massa magra e riduzione

della massa grassa.

Aumenta a digiuno [l'output epatico di glucosio e riduce
I'utizzo periferico del glucosio

'effetto anabolico del Gh e IGF-1 e mediato dall'aumento del
trasporto di aminoacidi nella membrana e dal sinergismo con

Insulina e testosterone

AA GH — IGF-l

AN O
rON] ©

Testosterone -+ Protein Synthesis

N

Protein Breakdown
\ kO, J
*

Insulin




Regulation of muscle mass by GH and IGF-I

CP Velloso British Journal of Pharmacology (2008) 154, 557—-568

exercise
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CP Velloso British Journal of Pharmacology (2008) 154, 557—

Regulation of muscle mass by GH and IGF-I
qg 568

exercise
overload

[PI3K}«— [IRS|| |[IRS]
 / .."‘.. ) ., (:”a 2+
’,~ .....'.
AKT | .l :
............ Y Calcineurin
\/ N T g MAPKs |
m
Foxo GSK3 N NFATS
l 1 [P7osek |  [4E-BP1]
—HB T N . y
transcription
N VRN Yy,

protein degradation protein synthesis



&

Percent change

GH durante I'esercizio:
Effetto dell’intensita

Plasma Growth Hormone
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GH durante I’esercizio: ey

Endocrinologi ~~

a ’ ’ t | | ” ’ ' ’ t |} Napoli, 19-20 Dicembre 2013

Plasma Growth Hormone
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The Growth Hormone/Insulin-Like Growth Factor-I Axis
in Exercise and Sport

James Gibney, Marie-Louise Healy, and Peter H. Sonksen

*
G H D Increased
VO2max

uptake

Increased
Cardiac
Increased §
Cell Mass : Increased
5 Plasma Vol : Lipolysis
Intestine l 02
— l 2
£=
f OO !
i 7 FFAvé 4 Glycerol 41 ------------ G'YC:“"
1 > Gl FFA <-4~ FFA
i / -------- + Glucose '
—— ; A
- \_/ s Increased
g FFA release

| ke Increased o FAA uptake

1 — P

e T Glucose release /:_'\\
\ v Skeletal oo
MIG —ebFEA Muscle Glucose uptake e Skeleta
uy ncreased
vy oy Exercise
o | A | Capacity
GH improves exercise capacity in GHD adults Endocrine Reviews 28(6):603— 624

Copyright © 2007 by The Endocrine Society



DEFICIT IPOFISARI e SPORT

Sport da
contatto

Calcio

Sci

Il pugilato € causa di trauma cranico con deficit di GH (20%) e
di cortisolo (9%) (Tanriverdi et al,2007)



Hypothalamic-
Pituitary
Vulnerablity:

- direct trauma

- vascular insults
brain swelling/ICP
vasospasm
hypotension/hypoxia
pituitary swelling

Long hypophyseal portal veins

Short hypophyseal portal veins

Kelly 2004



neuroipofisi

corpo mammillare

peduncolo
nervoso

infundibolare

L processo

,

talamo

forame
interventricolare
solco ipotalamico "

Sl it ‘1!,~-M

nucleo
paraventricolare

area ipotalamica ‘;‘ *
\\\ | nucleo,
\ sopraottico

fascio ipolatamo-ipofisario

{ e A %)
fascio fascio d
tubero- sopraottico-

ipofisario ipofisario

chiasma ottico

peduncolo
ipofisario

eminenza mediana

pars tuberalis T

peduncolo infundibolare
pars intermedia

pars
distalis

tessuto
connettivo
(trabecola)

S ———

Autoimmunita



The frequency and pattern of different anterior
pituitary hormone deficiency in 102 patients with
severe or moderate TBI

Agha et al, JCE&M, 89: 4986-4992, 2004
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30

20"

%o

10

Percentage of single pituitary deficits in patients with
Traumatic Brain Injury (TBI) and Subarachnoid ®

haemorrhage (SAH), 3 months after the pathological

event

Aimaretti et al, Clinical Endocrinology, (2004) 61: 320-326

je o

TBI

SAH

] Secondary
Hypoadrenalism

B Secondary
Hypothyroidism
L1 Secondary
Hypogonadism
B Severe GHD




Percentage of single pituitary deficits in @
patients with TBI and SAH, 12 months

after the pathological event

30 o"a
[J secondary
hypoadrenalism
201 B secondary
hypothyroidism
Y%
[ ] secondary
10- hypogonadism
B severe GHD
0-

TBI SAH



Testosterone e Sport

 Ipertrofia muscolare (aumento miofilamenti e miofibrille).
* Aumento del peso corporeo per aumento della massa magra.

 Aumento del volume ematico per aumento dell’eritropoiesi € la
ritenzione idrica.

« Antagonismo del recettore dei glucocorticoidi con effetto
anticatabolico.

 Aumento dell’'aggressivita e della spinta emozionale.



@ La specificita dell’'azione varia in base ai suoi metaboliti
bioattivi (DHT e estradiolo).

Pathways of testosterone action

Amplification pathway

li" (prostate, skin) o -
3 ’ roge
LX), receptor
5a-reductase

| (5-10%) kit oath
Testosterone e P »| Androgen
5-7 mg/day [ Aromatase (muscle) receptor

(0.1%

3 Estradiol ———| Estrogen

receptor

Hepatic oxidation
& conjugation Diversification pathway
Renal excretion (brain, bone)

Inactivation pathway



Effect of training status and exercise mode on endogenous

Change in LH (IU/L) Change in LH (IU/L)

Change in LH (IU/L)

LH

R ® Run R
-— ;
: -
Time
.
. .
«
', -
Time
-
-

steroid hormones in men

Mark S. Tremblay, Jennifer L. Copeland, and Walter Van Helder
J Appl Physiol 96: 531-539, 2004.

Testosterone libero

(9]

(pmol/L)

ne (pmol/L) >

Change in Free Testostero

Change in Free Testosterone (pmol/L) W
F A . s B @

Change in Free Testosterone

e

~ Com

Time

ne (nmol/L)

(nmoliL) 0O

(nmol/L) >

Change in Total Testosterone
N L
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Change in Total Testosterone

Time

Testosterone totale



Figure 4 (A-D) Serum hormones levels during running and recovery periods.
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Semen parameters during running and recovery

periods.
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*AMENORREA DELLE
ATLETE

= Alterazione dell’asse ipotalamo-
ipofisi-gonadi

Pituitary Hypothalamus

» La riduzione della pulsatilita del
GnHRH altera la secrezione di LH

e FSH

» Conseguente alterazione della
produzione ovarica di estrogeni

allopian
ibe

Ovarf A D

Endometrium
Uterus agina-

Cervix



Endocrine Disorders in Adolescent and Young Female
Athletes: Impact on Growth, Menstrual Cycles, and
Bone Mass Acquisition

Laurent Maimoun, Neoklis A. Georgopoulos, and Charles Sultan

Negative energy Normal energy
balance balance
Leptin 1

Hypothalamus -
Ghrelin T
Abnormal )
GnRH pulse l Pulsatile GnRH
Pituitary P
Reduced LH LH
pulse frequency FSH

or amplitude \
o /

v v
Estrogen Progesterone

v

Decreased estrogen
production and
hypoestrogenemia

Fig. 1. The hypothalmic-pituitary-ovarian axis. Energy imbalance causes
hypoestrogenemia and amenorrhea. Decreases in leptin and increases in
ghrelin may influence gonadotropin-releasing hormone (GnRH) secretion
causing subsequent decreases in luteinizing homone (LH) and estrogen
production.["9-2°9 FSH = follicle-stimulating hormone.



Endocrine Disorders in Adolescent and Young Female
Athletes: Impact on Growth, Menstrual Cycles, and

Bone Mass Acquisition

Laurent Maimoun, Neoklis A. Georgopoulos, and Charles Sultan

/ Intenseltraining \

Stress 2 due to training Energy expenditure # 3 Energy intake (aesthetic sport)  ? Mechanical loading

and psychological stress
I | Glucose N
l Insulin N
Resting energy expenditure M l T
Weight %
v
Altered® Fat mass ¥
CRF 2 TRH @ GnRH GHRH
| 7 |
l @ Leptin N, Adiponectin #4/=, Ghrelin?,
TSH N /= - Visfatin W/=, Resistin = PYY 2 GH /=
LH W/= & FSHY/=
l (basal and pulsatility) l
v
Cortisol 2 TT4 N /= Ez"a IGF-1=/3
3w IGFBP-1 & 3 =
v
Delayed menarche,
Menstrual disorders
'WED (S
| Bone mass

=) @
=, normal; or

Figure 2. Principal hormonal disorders observed in elite athletes and their potential causes and consequences. [GRAPHIC], higher;
[GRAPHIC], lower concentration levels. [GRAPHIC], negative; [GRAPHIC], not determined; or [GRAPHIC], favorable effects. *, Specific effect on
bone mass according to the type of bone (ie, trabecular or cortical) and the bone site (mechanically loaded or not).



Endocrine Disorders in Adolescent and Young Female
Athletes: Impact on Growth, Menstrual Cycles, and
Bone Mass Acquisition

Laurent Maimoun, Neoklis A. Georgopoulos, and Charles Sultan

Table 1. Main Hormonal Variations Reported in
Adolescent and Young-Adult Female Athletes

Intense
Hormone Training

Hypothalamic-pituitary—
gonadal axis
GnRH
L
LH pulsatility
FSH
EZ

~
Hypothalamicpituitary-adrenal

axis

CRF

Cortisol

Cortisol pulsatility
Hypothalamic-pituitary-thyroid

axis

TSH, T,

TI=2
GH axis

IGF-1 or IGFBP-=
Adipokines

Leptin

Leptin pulsatility

iponectin

Visfatin

Resistin
Gastrointestinal peptides

Ghrelin

Ghrelin pulsatility

PY Y

NN N

T




ACTH e CORTISOLO



Modifiche del cortisolo durante
I’attivita fisica

Plasma cortisol
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Cortisolo plasmatico durante I'esercizio



JCEM

Cortisol and Growth Hormone Responses to Exercise at Different Times

Jill1 A Kanaley, Judy Y. Weltman A Karen S. Pieper, Arthur Weltman and Mark L.. Hartman

THE JOURNAL

OF CLINICAL
ENDOCRINOLOGY
& METABOLISM

J. Clin. Endocrinol. Metab. 2001 86: 2881-2889. do1: 10.1210/jc.86.6.2881

230 Exercise
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415
O - - - - v :
-60 O 60 120 180 240 300

Time (mmnutes)

Fic. 2. Mean serum cortisol concentrations on the exercise and con-
trol days at the three different times of day. Refer to Fig. 1 for details
of study design. To convert cortisol concentrations from nanomoles

per L. to micrograms per dL., divide by 27.59.

of Day



CONCLUSIONI

« Sono necessari maggiori controlli clinici endocrinologici per chi
pratica attivita sportiva soprattutto di intensita elevata al fine di una
precoce diagnosi di disfunzioni endocrine

*E’ necessario valutare l'inserimento di parametri di funzionalita
ormonale diversificati adeguandoli all’intensita e alla durata
dell’esercizio fisico

*E’ importante individuare patologie endocrine anche in fase
subclinica che possono influenzare la performance atletica e a volte
compromettere lo stato di salute
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POTENZIALI PAZIENTI IN ATTESA DI VISITA
ENDOCRINOLOGICA...

GRAZIE PER L'ATTENZIONE



