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a revista Fisiología está buscando manuscritos relacionados 

con cualquiera de los aspectos básicos de la Fisiología 
celular, de tejidos, órganos y sistemas, incluyendo 
Fisiología humana, animal y comparada, así como 

aquellos dedicados al estudio de los desequilibrios de los 
procesos fisiológicos que dan como resultado alteraciones de la 
salud.
 Los autores deben enviar sus manuscritos al editor, Dr. 
J u a n  A n t o n i o  Ro s a d o ,  v í a  c o r r e o  e l e c t r ó n i c o  a 
jarosado@unex.es, incluyendo el texto del manuscrito y las 
figuras siguiendo el formato que se especifica en las 
instrucciones a los autores. Los manuscritos, que podrán estar 
redactados en español o inglés, serán revisados por el Comité 
Editorial, quienes podrán solicitar la opinión de expertos. Una 
vez aceptados, los manuscritos se publicarán en el primer 
volumen disponible.
 La revista Fisiología acepta manuscritos en los 
siguientes formatos: artículos originales, artículos de revisión, 
cartas, así como reseñas y comentarios sobre libros que versen 
sobre cualquiera de los aspectos relacionados con la Fisiología.

 Desde el Comité Editorial animamos a los socios para 
que hagan extensiva esta invitación a otros miembros de sus 
departamentos y servicios.

•EDITORIAL

E
stimados amigos:
Estamos atravesando una situación sin precedentes, en 
la que la pandemia de COVID-19 ha alterado todas las 
facetas de nuestras vidas, y donde la comunidad 
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Cristina Tomás-Zapico.
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Fisiología Veterinaria

científica ha visto cómo se cancelaban congresos y las 
actividades, docentes y no docentes, pasaban al plano no 
presencial. Por este motivo, antes de nada, nos gustaría expresar 
nuestro deseo de que todos os encontréis bien y para alimentar 
nuestro espíritu científico os traemos dos interesantes 
revisiones.
 
La primera de las revisiones, a cargo de Oscar Casis, Hasna 
Ahyayauch y Mónica Gallego del Departamento de Fisiología de 
la  Univers idad de l  Pa í s  Vasco y  de la  Unidad de 
Neuroendocrinología de la Ibn Tofail University (Marruecos), 
resume el importante papel de la TSH o tiroglobulina, 
independientemente de las hormonas tiroideas, en el 
remodelado eléctrico cardiaco asociado al hipotiroidismo, lo 
que pone de manifiesto la necesidad de reexaminar los valores 
de referencia de TSH sérica.

La segunda de las revisiones, liderada por Cristina Tomás-
Zapico, del Departamento de Biología Funcional de la 
Universidad de Oviedo, analiza el mecanismo de aclaramiento 
del péptido beta-amiloide (Ab) y como su acumulación es 
característica de la enfermedad de Alzheimer. El artículo 
describe como algunas intervenciones en el estilo de vida, 
fundamentalmente centradas en la dieta y el ejercicio físico, 
podrían favorecer la eliminación del Ab en la fase preclínica y 
asintomática de la enfermedad, retrasando su aparición, 
mientras que en la fase clínica serían otras estrategias las que 
estarían indicadas.

Esperamos que estos artículos os resulten estimulantes.

Juan A. Rosado
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SOCIEDAD ESPAÑOLA DE CIENCIAS FISIOLÓGICAS

Como sabéis por el correo que os enviamos a primeros de mayo, nos ha resultado imposible mantener la organización 

del 40 Congreso de la SECF programada para septiembre de este año en Badajoz. Quiero agradecer especialmente a la Profª. 

Ana Rodríguez Moratinos, al Prof. José Antonio Pariente Llanos y a todo el Equipo de la Universidad de Extremadura, 

empezando por su Rector, todos los trabajos para organizar el Congreso de nuestra Sociedad y esperamos que puedan ser 

rescatados y útiles para la organización del próximo congreso en 2022. En la asamblea general de este año, se planteará la 

posibilidad de mantener la sede en Badajoz para 2022 siempre que sea posible.

La Asamblea General de este año se realizará en septiembre de 2020, por Videoconferencia y la situación del país lo 

permite, simultáneamente se realizará de forma presencial el día y en el lugar que anunciaremos en cuanto sea posible. En ella se 

hará el reconocimiento expreso de los premios “Juan Negrín” (Profesor Dr. D. Vicente Notario) y “Antonio 

Gallego” (Profesora Da. Ana Ilundaín), que se entregarán en los actos correspondientes a la SECF, que tendrán lugar en el 

próximo Congreso de la FEPS de Granada en septiembre de 2021 si la situación política nos lo permite.

En esta Asamblea se entregarán los premios de la Sociedad:  A la “Mejor Tesis”, a la “Innovación en la docencia de la 

Fisiología” y a la “Divulgación Científica”, que se hubierán entregado en el Congreso. Tenéis toda la información en la 

página web de la sociedad https://www.secf.es/

Quiero felicitar al nuevo Presidente Electo de nuestra sociedad, Prof. Vicente Martínez Perea y a los nuevos vocales. 

Profa. Eva María Marco López y Prof. Antonio González Mateos, que tomaran posesión en la misma reunión y a los que les deseo 

lo mejor para su futuro.

Para finalizar, quiero informaros que ya está actualizada la página web de la Sociedad y tenemos la posibilidad de 

incorporar videos de vuestros equipos y sobre todo animo a los jóvenes investigadores a que nos envíen sus proyectos en videos 

a los que daremos la máxima difusión en los temas de Docencia y de Investigación. Tenemos abiertos ya los canales de las redes 

sociales Facebook, Twitter e Instagram. Os invito a seguir a la SECF en los canales de las redes sociales, y entrar en nuestra página 

web http://www.secf.es

Muchas gracias y aprovecho para desearos a todos un feliz verano y una vuelta con las pilas recargadas para construir un 

futuro excelente.

Un abrazo

Jorge J. Garcia Seoane

Presidente Ejecutivo de la SECF.

•CARTA DEL PRESIDENTE
ueridos amigos y queridos compañeros de la Sociedad Española de Ciencias Fisiológicas.
En esta carta como Presidente de la Sociedad, que es la última de mi periodo como Presidente Ejecutivo, me 

gustaría trasmitiros motivación y entusiasmo para emprender nuevos proyectos y continuar los que se han visto 

afectados por este periodo sombrío, en que todo se ha visto alterado por la pandemia y la respuesta política de los 

Gobiernos. 

•Presidente: Jorge García Seoane (jgarseo@med.ucm.es)
•Presidenta Electo: Meritxell López Gallardo (mlopezga@med.ucm.es)  
•Presidente Saliente: Emilio Martínez de Victoria (emiliom@ugr.es)
•Secretario: Jesús Francisco Rodríguez Huertas (jhuertas@ugr.es) 
•Tesorera: María Inmaculada García Fernández (igf@uma.es)
•Vocales: Pedro Núñez Abades (pnunez@us.es) y Vicente Martínez Perea (Vicente.Martinez@uab.cat).

https://www.secf.es/
http://www.secf.es


•INSTRUCCIONES A LOS AUTORES
A. Remisión de originales
 La remisión de originales se hará exclusivamente por correo electrónico a la dirección del editor o de cualquiera de los        
miembros del comité editorial. Se puede utilizar cualquier procesador de texto, programa y formato gráfico, aunque es preferible remitir        
el manuscrito en formatos usuales. En todo caso deben indicarse en  la carta de remisión los formatos empleados para texto, tablas,       
gráficos y fotografías. La utilización de formatos poco usuales retrasará la publicación. En caso de emplear algún sistema de compresión       
para fotografías o gráficos, debe comprobarse que la descompresión no deteriora la calidad de las imágenes. La carta de remisión debe incluirse 
en el cuerpo del mensaje electrónico y el original y las figuras en forma de archivos anexos.  El texto del artículo debe adjuntarse   como un 
único archivo, incluyendo la página con el título, el texto principal, bibliografía, etc. Cada tabla o figura debe remitirse en un anexo 
independiente, nombrando cada anexo con el nombre del primer autor y el número de tabla o figura que contenga (ejemplo: Cunqueiro-
Fig.1).
 Direcciones comité editorial:
 Juan Antonio Rosado (jarosado@unex.es), Diego Álvarez  (Universidad de La Laguna, dalrosa@ull.es), Teresa Giráldez (Universidad de 
La Laguna, tgiraldez@mac.com), Celestino González  (Universidad de Oviedo, tinog@uniovi.es), Ana Ilundain (Universidad de Sevilla, 
ilundain@us.es), Juan Martínez-Pinna (Universidad de  Alicante, juan.martinez-pinna@ua.es) y Carlos Villalobos (CSIC, carlosv@ibgm.uva.es).
 
B. Composición de los originales
 1. Primera página.
 •Título
 •Autores
 •Filiación de los autores
 •Autor y dirección para correspondencia si procede (incluir números de teléfono y fax, y una dirección de correo electrónico).

 2. Segunda página.
 Sumario, si procede, en una extensión un superior a 200 palabras, en el mismo idioma que el  resto del artículo. 

 3. Cuerpo del texto.
 Los artículos no deberán sobrepasar las 2.500 palabras e irán en folios numerados. Deberán estar escritos en un estilo claro               
y con pretensión divulgativa, de forma que puedan ser entendidos por cualquier fisiólogo, independientemente de su área de especialización.  
El procedimiento más simple es tomar como ejemplo cualquier artículo publicado previamente en Fisiología. En caso de no disponer de   
ningún ejemplar, puede solicitarse a cualquiera de los miembros del comité editorial o a la Secretaría (nadal@umh.es) para ser incluido  en la 
lista de distribución. Alternativamente, pueden consultarse los artículos de los números anteriores en http://www.seccff.org
 Los artículos podrán contener resultados ya publicados, siendo entonces responsabilidad exclusiva de los autores obtener los 
permisos correspondientes de las revistas o libros donde hayan sido publicados originalmente. Debido a la pretensión divulgativa, cada      
autor podrá organizar el texto en la forma que crea más oportuna, si bien se sugiere una división en secciones que facilite su lectura. 

 4. Otros. 
a. Notas (si las hubiere) y agradecimientos.
b. Bibliografía. Las referencias, muy seleccionadas, se insertarán en el cuerpo del texto entre paréntesis (ejemplo: Chacón y Mairena,  
1999). La relación completa de referencias bibliográficas deberá incluirse al final del texto, por orden alfabético y cronológico,         
de acuerdo a los formatos más habituales. Ejemplo: Gómez J, Belmonte J (1910) Deciphering bullfighting. J Taurom 57: 200-235.
c. Pies de figuras. Deberán incluirse a continuación de la bibliografía y en páginas aparte.
d. Figuras. Su número no deberá ser superior a 2-3 por artículo, y el tamaño máximo aceptado será el de una hoja impresa (DIN-A4).  
En el caso de figuras previamente publicadas, si fuere necesario, deberá acompañarse autorización para su reproducción en  
Fisiología.
e. Tablas. 



El hipotiroidismo es la alteración endocrina más frecuente en nuestro medio y, en sus diferentes formas afecta 
aproximadamente a un 10% de la población, muy especialmente a la población femenina. Entre sus 
consecuencias se encuentran alteraciones en la actividad eléctrica cardiaca, especialmente en la fase de 
repolarización, que va acompañada de una mayor susceptibilidad a las arritmias cardiacas. Aunque 
tradicionalmente se han achacado estas alteraciones al déficit de hormonas tiroideas estudios recientes, tanto 
clínicos como en modelos experimentales, demuestran un papel fundamental de la Tiroglobulina o TSH en el 
remodelado eléctrico cardiaco. Estos nuevos hallazgos están poniendo cada vez más sobre la mesa el debate 
sobre si los rangos de referencia de TSH en suero deben ser reexaminados.

1* 2,3 1
Oscar Casis , Hasna Ahyayauch , Mónica Gallego .
1Department of Physiology, Faculty of Pharmacy, University of the Basque Country UPV/EHU,

Paseo de la Universidad 7, 01006 Vitoria, Spain.
2Institut Supérieur des Professions Infirmières et Techniques de Santé (ISPITS),

Avenue Hassan II, Kilomètre 4,5 Rabat, 10000, Morocco.
3Neuroendocrinology Unit, Laboratory of Genetics, Neuroendocrinology and Biotechnology,

Faculty of Sciences, Ibn Tofail University, Kenitra, Morocco

*Autor para la correspondencia: Email: oscar.casis@ehu.eus; tf.: (+34) 945013033.
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REMODELADO ELECTRICO CARDIACO EN EL HIPOTIROIDISMO,
NO TODO ES CULPA DE LA T .3

subclínico en torno al 1.3%, es decir, más de 
600.000 personas, aunque en el ámbito clínico se 
est ima que e l  número de a fectados  no 
diagnosticados estaría entre los 2 y 3 millones 
(Chacón y Bario, 2013).

También existe una forma mucho menos 
habitual de HipoT, el hipotiroidismo central, que se 
define como el HipoT debido a la estimulación 
insuficiente de la tiroides por la TSH. Tiene una 
prevalencia estimada de 1/80.000 a 1/120.000 y 
puede ser secundario (de origen hipofisiario) o 
terciario (de origen hipotalámico). En los niños, por 
lo general es causado por craneofaringiomas o 
irradiación craneal anterior de tumores cerebrales 
o neoplasias hematológicas. En los adultos, 
generalmente se debe a macroadenomas, cirugías 
de hipófisis o post-irradiación (Gupta y Lee, 2011).

Sintomatología Eléctrica Cardiaca
Una de las principales dianas de las 

hormonas tiroideas es el aparato cardiovascular 
(Kahaly y Dillmann 2005). Los principales síntomas 
cardiacos del HipoT son poca tolerancia al ejercicio 
y mayor fatigabilidad (Dillmann 1989). En fases más 
avanzadas aparecen fibrosis ventricular, edema 
miocárdico y reducción del gasto cardiaco (Ciulla y 
cols., 2001; Roberts y cols., 2004; Tang y cols., 
2005). Sin embargo, los primeros indicios de 
disfunción cardiaca se encuentran a menudo en el 
electrocardiograma.

Hipotiroidismo Primario
A nivel del electrocardiograma el HipoT 

provoca una alta incidencia de alteraciones como 

Introducción
En España, casi la mitad de los pacientes de 

endocrinología son atendidos por enfermedades 
del tiroides (Gascó y cols., 1999). El hipotiroidismo 
primario (HipoT), la alteración tiroidea más 
frecuente, se caracteriza por una disminución de 
los niveles circulantes de hormonas T  y T  debidos 3 4

a una producción deficiente de las mismas por 
parte de la glándula tiroides, acompañada de una 
elevación compensatoria de la TSH hipofisiaria. Su 
prevalencia es mayor en mujeres, siendo la relación 
mujer/hombre de 5:1, tanto en España como en los 
países de nuestro entorno (Gascó y cols., 1999; 
Bagchy y cols., 1990; Lorenzo-Gómez y cols., 
2010).

Existe una forma silente de HipoT 
denominada hipotiroidismo subclínico, en la que la 
glándula tiroides ya se encuentra dañada, pero se 
caracteriza por cifras normales de T  y T  3 4

sanguíneas, mantenidas a expensas de una 
elevación compensatoria de los niveles de TSH. Los 
pacientes con HipoT subclínico tienen una 
probabilidad de progresar a HipoT clínico estimada 
entre un 5-20% al año y un 63% a los 10 años, 
aunque esta progresión parece ser proporcional a 
los niveles elevados de TSH, edad avanzada y a la 
presencia de anticuerpos antitiroideos (Huber y 
cols., 2002; Ayala y cols., 2000; Galetta y cols., 
2010).

La Sociedad Española de Endocrinología y 
Nutrición sitúa la cifra de afectados por 
hipotiroidismo clínico en España en un 2% de la 
población, lo que supone casi un millón de 
pacientes, y la de afectados por hipotiroidismo 



una llamativa bradicardia sinusal. Pero sobre todo 
produce alteraciones en la repolarización cardiaca 
como un alargamiento del intervalo QT (indicador 
de la duración de la despolarización ventricular) y 
del intervalo QT corregido a la frecuencia o QTc. 
Además, se produce un aumento de la dispersión 
del QT o QTd (diferencia entre el QT más largo y el 
más corto en todas las derivaciones), que refleja un 
aumento de la heterogeneidad eléctrica cardiaca. 
Tanto el alargamiento de la duración del QTc como 
el aumento de la QTd por separado están 
asociados a un aumento en la incidencia de 
arritmias ventriculares y muerte súbita (Ciulla y 
cols., 2001; Altun y cols., 1999; Unal y cols., 2007; 
Galetta y cols., 2008). Estas alteraciones han sido 
consistentemente reproducidas en modelos 
animales de HiopT (Figura 1; Ferrer y cols 2012; 
Fernández-Ruocco y cols, 2019).

Hipotiroidismo Subclínico
Los individuos afectados por HipoT 

subclínico son normalmente asintomáticos, pero se 
ha observado que presentan alteraciones 
electrocardiográficas similares a los pacientes con 
hipotiroidismo establecido. Así, los pacientes que 
han superado una tiroiditis de Hasimoto pero 
mantienen niveles normales de T3/T4 a expensas 
de una TSH elevada presentan un alargamiento del 
QTc y un aumento de la QTd. Estos pacientes, al 
igual que los pacientes con HipoT manifiesto, 
muestran mayor incidencia de latidos prematuros, 
tanto auriculares como ventriculares (Galetta y 
cols., 2010).

Hipotiroidismo Central 
Al ser su prevalencia tan baja e ir 

normalmente acompañada de otros déficits 
hormonales, los efectos de esta dolencia sobre el 
electrocardiograma no están estudiados. Sin 
embargo, en modelos animales el HipoT central no 
provoca alteraciones significativas en el ECG 
(Figura 1; Fernández-Ruocco y cols, 2019). 

La característica distintiva de este tipo de 

HipoT es que los bajos niveles de T3 y T4 van 
acompañados de niveles bajos de TSH. Este dato es 
especialmente interesante porque lo diferencia del 
HipoT primario clínico y subclínico.

Causas De Las Alteraciones Del ECG
Dado que en el HipoT subclínico los niveles 

de hormonas tiroideas se encuentran aún 
normales, la coincidencia en las manifestaciones 
electrocardiográficas entre el HipoT establecido y 
el subclínico hace pensar que el remodelado 
eléctrico cardiaco no se debe solamente a la 
carencia de hormonas tiroideas, sino a algún otro 
factor. En realidad, la principal alteración hormonal 
que comparten el HipoT establecido y el subclínico 
es la elevación de la TSH, a lo que hay que añadir 
que se conoce la presencia del receptor de TSH en 
el músculo cardiaco (Drvota y cols., 1995). En este 
sentido, varios grupos independientes han descrito 
que en los pacientes con HipoT el alargamiento del 
QTc y el aumento de la QTd revierten tras el 
tratamiento y la normalización de los niveles de 
TSH. Así, basándose en análisis de correlación 
r e a l i z a d o s  e n  i n d i v i d u o s  s a n o s  y  c o n 
hipotiroidismo, tanto manifiesto como subclínico y 
en ambos casos tratado y no tratado, varios grupos 
proponen que las alteraciones del QTc y QTd están 
provocadas por los niveles de TSH elevados (Unal y 
cols., 2007; Galetta y cols., 2010; McDermott y 
cols., 2001). 

Efectos De Las Hormonas Tiroideas Sobre Las 
Corrientes Iónicas Cardiacas

En el corazón humano las corrientes 
despolarizantes son la corriente rápida de entrada 

+ 2+de Na  (I ) y la corriente de entrada de Ca  tipo L Na

(I ), acarreadas por los canales Nav1.5 y Cav1.2 Ca-L

respectivamente. Las principales corrientes 
+repolarizantes son las corrientes de salida de K : la 

corriente transitoria de sal ida (I ); y las t o

rectificadoras tardías rápida (I ); lenta (I ); y Kr Ks

ultarápida (I ). Estas corrientes son generadas por Kur

el paso del potasio a través de los canales Kv4.3; 
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Figura 1. Características electrocardiográficas de un modelo animal de Hipotiroidismo. Los registros están realizados en ratas antes de la inducción 
(Semana 0) y 5 semanas después de la inducción experimental de HipoT primario o central. Ambos tipos de HipoT alargan el intervalo R-R, pero solamente el 
HipoT primario alarga el intervalo QTc. Ninguno de los tipos de HipoT modifica el complejo QRS.

Semana 0

Semana 5

HipoT Primario

Semana 0

Semana 5

HipoT Central
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Kv11.1 o HERG; Kv7.1 o KCNQ1; y Kv1.5 
respectivamente. 

Como se ha mencionado, el HipoT provoca 
un alargamiento del intervalo QT del ECG. Este 
alargamiento puede ser causado por un aumento 
de las corrientes despolarizantes o por una 
disminución de las corrientes repolarizantes.

En los años 90 del siglo pasado comenzaron 
toda una serie de trabajos encaminados a aclarar el 
papel de las hormonas tiroideas en la regulación de 
las corrientes iónicas cardiacas. Sin embargo, los 
resultados obtenidos fueron en muchos casos 
contradictorios debido a la diferencia en los 
modelos animales utilizados y las técnicas 
empleadas. Visto con perspectiva tras 30 años de 
trabajos, la pintura empieza a aclararse.

+ 2+
Corrientes de Na  y Ca

Algunos de los trabajos originales realizados 
mediante patch-clamp ya mostraron que el HipoT 
no afecta a la corriente de entrada de sodio (I ) en Na

cobayas hipotiroideos (Bosch y cols., 1999). Poco 
después, este resultado fue confirmado a nivel de 
transcripción en ratas hipotiroideas (Le Bouter y 
cols., 2003).

El mismo trabajo original realizado en 
cobayas mostró también ausencia de efecto en la 
corriente I  (Bosch y cols., 1999). Sin embargo, Ca-L

poster iormente  es te  resu l tado  ha  s ido 
consistentemente desmentido. Las hormonas 
tiroideas regulan la I  tanto a nivel transcripcional Ca-L

como postranscripcional. Por un lado, la T  modula 3

la corriente de calcio de forma aguda actuando 
directamente sobre los miocitos cardiacos a través 
del cAMP, y por otro lado inhibe la expresión de los 

2+
canales de Ca  tipo L, lo que a su vez se traduce en 
que, en los animales con hipotiroidismo de 
cualquier origen, primario o central, tanto la 
expresión del gen CACN1C como la amplitud de la 
I  se encuentran aumentadas (Le Bouter y cols., Ca-L

2003; Watanabe y cols., 2005; Fernández-Ruocco y 
cols., 2019). Este aumento puede contribuir al 
alargamiento de la repolarización cardiaca 
observada en los pacientes hipotiroideos. A esto 
hay que añadir que trabajos recientes de nuestro 
grupo demuestran que la TSH no tiene ningún 
efecto sobre la I , ni en la densidad de corriente ni Ca-L

en la expresión de los canales CACN1C (Alonso y 
cols., 2015; Fernández-Ruocco y cols., 2019). 

+Corrientes Repolarizantes de K
+Las Corrientes de K  han sido estudiadas 

más extensamente a lo largo de los últimos 30 años, 
lo que al principio provocó también una mayor 
disparidad en los resultados que con el tiempo se ha 

ido aclarando. 

Corriente Ito

Estudios pioneros demostraron tanto a 
nivel de corrientes como de expresión de canales, 
que las hormonas tiroideas son necesarias para el 
desarrollo normal de la I  en miocitos cardíacos to

neonatales (Shimoni y Severson 1995; Shimoni y 
cols., 1997; Wickenden y cols., 1997). Estos 
hallazgos dieron lugar a diversos estudios que 
mostraron que el tratamiento con hormonas 
tiroideas restaura la densidad de la I  y la expresión to

de los canales Kv4.2 y Kv1.4 en ratas en las que las 
corrientes están reducidas después de un infarto de 
miocardio (Wickenden y cols., 2000; Ojamaa y 
cols., 2000), y que análogos de las mismas 
restauran la I  en el corazón de animales diabéticos to

con hipotiroidismo (Ferrer y cols., 2006).
Posteriormente, en nuestro grupo vimos 

que en animales de laboratorio el HipoT, per se, 
produce una disminución de la amplitud de varias 
corrientes de potasio, entre ellas la I . De este to

trabajo, es de destacar que la disminución de la 
amplitud de la I  no es homogénea a lo largo de la to

pared ventricular, lo que a su vez explica las 
alteraciones en la dispersión del QT (Ferrer y cols., 
2012). 

Sin embargo, aunque las hormonas 
tiroideas son necesarias para el desarrollo normal 
de I  en miocitos neonatales (Shimoni y Severson to

1995; Shimoni y cols., 1997; Wickenden y cols., 
1997), también ha sido consistentemente 
demostrado que la T  no tiene ningún efecto sobre 3

la I  en los miocitos cardíacos adultos, ni sanos ni to

hipotiroideos (Sun y cols., 2000; Shimoni y cols., 
1997). Por lo tanto, en realidad la ausencia de T  no 3

explica la reducción de I  que se observa en el to

hipotiroidismo. 
Recientemente hemos demostrado que 

existe una relación directa de la TSH con la 
reducción de la I  en el hipotiroidismo (Alonso y to

cols., 2015; Fernández-Ruocco y cols., 2019). 
Tanto la corriente como la expresión del canal 
Kv4.3 está reducida en miocitos aislados de 
animales con HipoT primario (con TSH alta), pero 
no está alterada en animales con HipoT central 
(con TSH baja). También observamos que la 
incubación con TSH reduce la corriente I  en to

miocitos sanos y con HipoT central, pero no en 
miocitos con HipoT primario. Además, la TSH 
reduce la expresión del gen KCND3 en muestras 
de corazones humanos in vitro. Estos resultados 
apuntan hacia un papel hasta ahora desconocido de 
la TSH en el remodelado eléctrico cardiaco.
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Corrientes Rectificadoras Tardías I , I  e I .Kr Kur Ks

Aunque la I  siempre ha sido la corriente to

repolarizante más estudiada, la principal corriente 
repolarizante en el ventrículo humano es la 
rectificadora tardía rápida o I . Algunos de los Kr

trabajos originales ya observaron a finales de la 
década de 1990 y primeros 2000 que el HipoT no 
parecía tener ningún efecto sobre esta corriente ni 
a nivel de amplitud ni de expresión (Wickenden y 
co l s . ,  1997 ;  Le  Bouter  y  co l s . ,  2003) . 
Recientemente nuestro grupo también ha 
confirmado la ausencia de efecto de la TSH sobre la 
expresión de los canales KCNH2 en corazón 
humano (Fernández-Ruocco y cols., 2019).

Por otro lado, tanto el HipoT primario (con 
alta TSH) como el central (con baja TSH) reducen 
la expresión de los canales Kv1.5 y la amplitud de la 
corriente I  (Le Bouter y cols., 2003; Pereira y Kur

cols., 2017; Fernández-Ruocco y cols., 2019). Esto, 
unido a que la TSH no tiene efecto directo sobre la 
corriente ni los canales, indica que la amplitud de la 
corriente rectificadora tardía ultrarápida está 
regulada directamente por la T  (Alonso y cols., 3

2015). La corriente rectificadora tardía ultrarápida 
tiene poca relavancia fisiológica en el ventrículo 
h u m a n o ,  p e r o  e s  f u n d a m e n t a l  p a r a  l a 
repolarización auricular, lo que podría explicar la 
también alta incidencia de arritmias auriculares en 
los pacientes con HipoT. 

Finalmente, la corriente rectificadora tardía 
lenta o I  es la principal responsable de la Ks

adaptación de la duración de la repolarización a los 
cambios en la frecuencia y a la estimulación 
simpática. La amplitud de esta corriente esta 
reducida en cobayas con hipotiroidismo primario 
(Wickenden y cols., 1997). Aunque hasta donde 
nosotros sabemos no existe ningún trabajo que 
estudie el efecto directo de las hormonas tiroideas 
sobre esta corriente, nosotros hemos observado 
recientemente que la TSH reduce la expresión del 
canal KCNQ1 en muestras de corazón humano 
(Fernández-Ruocco y cols., 2019). Estos resultados 
también explican la mayor incidencia de arritmias 
cardiacas en condiciones de estimulación simpática 
observadas tanto in vivo como in silico (Fernández-
Ruocco y cols., 2019).

Conclusión
Por un lado, estudios clínicos indican que 

los niveles elevados de TSH en suero juegan un 
papel esencial en la prolongación y dispersión del 
QT en pacientes con hipotiroidismo. Por otro 
lado, los datos de laboratorio demuestran el 
efecto directo de la TSH sobre algunas corrientes 
iónicas cardiacas y aportan una explicación del 

mecanismo responsable de las alteraciones 
electrocardiográficas y su posible contribución a 
una mayor susceptibilidad a arritmias cardíacas. A 
estos resultados hay que añadir que se ha 
publicado que hay una mayor mortalidad entre 
las personas con niveles más altos de TSH incluso 
dentro del rango de normalidad (Inoue y cols., 
2016; Leung 2016; Akirov y cols., 2017; Spaulding 
2017). Por todo ello, cada vez se está escuchando 
con mayor frecuencia la cuestión de si los rangos 
de referencia de TSH en suero deben ser 
reexaminados.
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La enfermedad de Alzheimer (EA) se caracteriza por la agregación de dos proteínas en el cerebro, el 
péptido beta amiloide (Ab) y la proteína tau hiperfosforilada. Nuestro organismo presenta mecanismos 
por los que estas proteínas pueden ser eliminadas, como la autofagia, la microglía y el sistema glinfático. 
Sin embargo, en la EA estos procesos están alterados y dicha alteración afecta en primer lugar al péptido 
Ab, por lo que la mayoría de las terapias se centran en él. Durante la fase preclínica y asintomática de la 
EA se podrían aplicar estrategias preventivas que mantengan los sistemas fisiológicos de eliminación de 
Ab, para retrasar la aparición de la enfermedad. Estas estrategias estarían basadas en intervenciones en 
el estilo de vida, hacia hábitos más saludables, sobre todo a nivel de dieta y ejercicio físico. Sin embargo, 
una vez en la fase clínica y sintomática el proceso patológico está muy avanzado. Por tanto, son 
necesarias otras estrategias de eliminación de Ab como, por ejemplo, la intervención desde el sistema 
periférico por plasmaféresis combinada con recambio de albúmina, probada con éxito recientemente, 
o desde el sistema ventricular, a través de la licuoféresis, una estrategia mucho más novedosa y 
prometedora. 
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ACLARAMIENTO DEL PÉPTIDO BETA-AMILOIDE EN SALUD Y
ENFERMEDAD: DE LA PATOGÉNESIS DE LA ENFERMEDAD DE
ALZHEIMER AL DESARROLLO DE ESTRATEGIAS TERAPÉUTICAS 

sistemas celulares fisiológicos son capaces de lidiar 
con las proteínas tóxicas. De hecho, muchos 
estudios apuntan en esa dirección. Por ejemplo, en 
el caso de la enfermedad de Huntington, una END 
de tipo genético, la patología depende de la 
expresión continua de la huntingtina mutada y su 
represión transitoria mejora los síntomas de la 
enfermedad durante un tiempo, hasta que la 
concentración crítica de la proteína se vuelve a 
alcanzar (Kordasiewicz y cols., 2012; Yamamoto y 
cols., 2000). Por tanto, las estrategias enfocadas a la 
mejora de la propia respuesta celular, retrasando la 
acumulación crítica de las proteínas tóxicas, 
pueden modificar la progresión de muchas de las 
END más comunes. 

Enfermedad de Alzheimer 
La enfermedad de Alzheimer (EA) es la 

forma de demencia más común entre la población 
de más edad, contribuyendo con un 60-70% de los 
casos (WHO, 2017). Solo un 1-2% de los casos de 
EA son de origen genético y de aparición temprana, 
por lo que la gran mayoría de los pacientes 
presentan una EA de origen esporádico y de 
desarrollo tardío (EADT) (Chen y Mobley, 2019). 

La fisiopatología de la EA se caracteriza por 
la acumulación de placas neuríticas extracelulares, 

Introducción 
El envejecimiento de la población es uno de 

los mayores problemas a nivel social y sanitario hoy 
día. Para el año 2050 se espera que el 27% de la 
población de la Unión Europea tenga más de 65 
años. Durante este periodo de la vida se produce 
una pérdida progresiva de la integridad fisiológica, 
favoreciendo la aparición de enfermedades no 
transmisibles, entre las que se encuentran las 
enfermedades neurodegenerativas (END) (ADI, 
2015; WHO, 2012). 

Se puede considerar que las END tienen 
como origen común la acumulación de una o varias 
proteínas específicas que afecta a la fisiología 
normal de las neuronas. Estas acumulaciones se 
producen por una pérdida de la homeostasis de las 
p r o t e í n a s  ( p r o t e o s t a s i s )  a s o c i a d a  a l 
envejecimiento, junto con la expresión crónica de 
proteínas con tendencia a agregar, contribuyendo a 
la saturación de los sistemas proteolíticos celulares, 
como el sistema ubiquitina-proteasoma y el 
sistema autofágico-lisosomal (Martinez-Vicente y 
Cuervo, 2007; Nixon y cols, 2013). Cabe destacar 
que es necesaria una concentración crítica de 
proteína patogénica para que la acumulación tenga 
lugar (Novo y cols., 2018), lo cual sugiere que, 
siempre que esa concentración no se alcance, los 



Figura 1. Rutas proteolíticas de APP. El procesamiento mayoritario de APP se produce mediante la a-secretasa en la ruta no amiloidogénica. Se libera un 
precursor soluble, sAPPa y el producto restante sufre un corte mediante la g-secretasa, liberando el péptido P3 (sin actividad patológica). Sin embargo, el 
procesamiento secuencial de APP por las secretasas b y g (ruta amiloidogénica), produce sAPPb y la forma monomérica libre de Ab, con la capacidad de 
agregarse hasta crear estructuras de mayor tamaño. 
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de la agregación intracelular de la proteína tau 
h i p e r f o s f o r i l a d a ,  e n  f o r m a  d e  o v i l l o s 
intraneuronales (Long y Holtzman, 2019). La 
alteración de estas proteínas se produce de manera 
secuencial, lo cual se postula en la "hipótesis de la 
cascada amiloide". Dicha hipótesis propone que la 
agregación de Ab es el punto de partida, 
conduciendo hasta la agregación de tau (Barage y 
Sonawane, 2015; Chen y Mobley, 2019). La 
acumulación de Ab es un proceso lento, con lo que 
puede llevar décadas hasta que aparecen los 
primeros síntomas (Bateman y cols., 2012; 
Villemagne y cols., 2013). Por tanto, uno de los 
principales retos en el contexto de la EA es su 
detección temprana, incluso antes de que 
manifieste su fase preclínica, el deterioro cognitivo 
leve. El hecho de que la patología Ab sea la primera 
en aparecer ha llevado a que prácticamente todas 
las estrategias puestas en marcha para modificar la 
progresión de la EA estén centradas en este 
péptido (Yan y Vassar, 2014). 6 

Rutas de generación y aclaramiento del 
péptido beta amiloide 

El Ab es un péptido de 36-43 aminoácidos 

derivados del procesamiento enzimático sobre la 
proteína precursora de amiloide (APP). La APP es 
una proteína transmembrana que puede ser 
procesada por distintas enzimas para producir 
diferentes fragmentos de menor tamaño a través 
de dos rutas distintas: la vía no amiloidogénica y la 
vía amiloidogénica (Figura 1). Solo la vía 
amiloidogénica puede generar péptido Ab, con 
capacidad de formar agregados (Chen y Mobley, 
2019; Long y Holtzman, 2019),  pero el 
procesamiento no amiloidogénico es dominante 
con respecto al amiloidogénico. Aunque APP es 
una proteína que se expresa ubicuamente, los altos 
valores concomitantes de APP y b-secretasa en el 
cerebro ayudan a explicar por qué la EA es una 
enfermedad exclusiva del sistema nervioso (Haass 
y cols., 2012). 

En la EA familiar se sabe que mutaciones en 
APP favorecen el aumento en la liberación de 
péptidos Ab. Mientras, en la EADT se han 
propuesto tanto mecanismos que aumentan los 
niveles de expresión de b-secretasa, como una 
disminución en los sistemas de aclaramiento de los 
péptidos Ab, contribuyendo a su acumulación y 
agregación (Chasseigneaux y Allinquant, 2012). 

10
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que se encuentran libres en el líquido extracelular y 
en el líquido cefalorraquídeo (LCR), pero al 
aumentar sus niveles aumenta también su cinética 
de agregación, formando oligómeros que tienen un 
carácter tóxico debido a su gran solubilidad. A su 
vez ,  e s tos  o l i gómeros  pueden  generar 
protofibrillas insolubles de mayor tamaño que 
darán lugar a las placas amiloides características de 
la enfermedad (Schaffer y cols., 2015). Las 
diferentes formas de Ab persisten debido al 
dinamismo de un equilibrio donde las placas 
formadas t ienen la capacidad de l iberar 
monómeros solubles que pueden agregar en otras 
regiones para formar nuevas placas, progresando la 
enfermedad (Tarasoff-Conway y cols., 2015). 

Si bien el péptido Ab es potencialmente 
tóxico por su tendencia a formar agregados 
insolubles, a nivel fisiológico existen mecanismos 
por los que el Ab se degrada, proceso conocido 
como aclaramiento. Por ejemplo, la autofagia 
puede eliminar el Ab intracelular (Rocchi y cols., 
2017). En el caso del Ab extracelular, este puede 
ser eliminado por la enzima neprilisina (una 
proteína transmembrana con su centro activo 
dirigido hacia el espacio extracelular), la microglía y 
el sistema glinfático (Barage y Sonawane, 2015; Xin 
y cols., 2018). Sin embargo, el 50% del Ab 
producido no se elimina en el sistema nervioso 
central (SNC), sino fuera de él, en el hígado (Boada 
y cols., 2019). Para ello, el Ab tiene que salir del 
SNC y atravesar la barrera hematoencefálica (BHE) 
unido a proteínas transportadoras, como la 
albúmina, la LRP1, la transtireitina o la ApoJ (Hladky 
y Barrand, 2018). Por tanto, conocer la relación 
cerebro-sistema periférico, así como los 
mecanismos de aclaramiento, puede ayudar no 
solo a entender mejor la fisiopatología y progresión 
de la EA, sino también al desarrollo de estrategias 
que favorezcan los mecanismos fisiológicos de 
aclaramiento o bien que los compensen. 
(Menendez-Gonzalez y cols., 2018b; Nalivaeva and 
Turner, 2019). Todo ello con el objetivo de reducir 
la acumulación de Ab. 

Intervenciones preventivas basadas en un 
estilo de vida saludable 

En el caso de la EA de desarrollo tardío 
(EADT), cuando aparecen los síntomas la patología 
a nivel molecular está muy avanzada. Por lo tanto, 
podrían plantearse terapias preventivas en estados 
preclínicos para retrasar y/o evitar la fase clínica 
enfermedad (Newcombe y cols., 2018). Se han 
descrito factores de riesgo asociados al desarrollo 

de la EADT que pueden ser no modificables, como 
el caso de ciertos polimorfismos genéticos, de los 
cuales el más importante es el que aparece en el 
gen de la proteína APO-E (Chen y Mobley, 2019; 
Long y Holtzman, 2019). Por otro lado, también 
hay factores de riesgo considerados modificables, 
ya que están en gran medida relacionados con el 
estilo de vida (WHO, 2019). Por tanto, la 
corrección de conductas consideradas no 
saludables (sedentarismo, tabaquismo, mala 
alimentación, etc.) hacia un estilo de vida más 
saludable puede ayudar a retrasar la aparición de la 
EADT (Menéndez-González y cols., 2011). 

Entre las recomendaciones en este sentido 
desde organismos como la Organización Mundial 
de la Salud (WHO, 2012; WHO, 2019) están el 
aumento de la ingesta de algunos tipos de alimentos 
que contienen nutrientes que se sabe, por estudios 
contrastados, que retrasan la aparición de las END, 
incluyendo la EADT. Por ejemplo, los vegetales, 
ricos en fenoles, disminuyen la acumulación del Ab 
y potencian su aclaramiento. Por el contrario, las 
dietas ricas en carnes rojas y procesadas, así como 
aquellas con altos niveles de colesterol, pueden 
favorecer la acumulación de Ab (Luchsinger and 
Mayeux, 2004; Pistollato y cols., 2016). Por ello, 
una dieta rica en vegetales, frutas, legumbres, 
cereales y aceite de oliva, y pobre en carnes rojas y 
grasas saturadas, con moderado consumo de 
pescado, como la dieta Mediterránea, tiene efectos 
beneficiosos para la prevención de la EADT 
(Miranda y cols., 2017). 

Otra de las bases del estilo de vida saludable 
es la realización de ejercicio físico. Se conocen sus 
efectos positivos en el desarrollo de la patología a 
multitud de niveles (Trigiani y Hamel, 2017).El 
ejercicio fomenta el paso de Ab a la circulación 
s i s t ém ica ,  aumentando  lo s  n i ve l e s  de l 
transportador LRP1, que favorece su salida del 
cerebro, y disminuyendo los niveles del 
transportador RAGE, que favorece la entrada de 
Ab en el SNC (Hladky y Barrand, 2018). Además, el 
ejercicio puede aumentar las rutas intracelulares 
implicadas en la eliminación del Ab, como es el caso 
de la autofagia (Rocchi y cols., 2017; Zhao y cols., 
2018). A nivel extracelular, el ejercicio puede 
prevenir la neuroinflamación, asociada a la 
actividad de la microglía, implicada en la eliminación 
del Ab liberado. Esto se debe a que, al prevenir la 
inflamación y otros procesos que disminuyen el 
daño neuronal, de forma indirecta también se 
reduciría la necesidad de activar a la microglía. Este 
efecto además parece que podría estar incluso 
relacionado con el papel del ejercicio sobre la 
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Fmicrobiota intestinal, dentro del eje intestino-
cerebro, si bien el mecanismo aún se desconoce 
(Mee-Inta y cols, 2019). Recientemente, se ha 
demostrado que el polimorfismo APO-E4 induce 
un peor funcionamiento del sistema glinfático, 
contribuyendo así a la acumulación de Ab 
(Montagne y cols., 2020). Sin embargo, el ejercicio 
físico, al mejorar la calidad y cantidad de sueño, 
favorece el aclaramiento de sustancias a través del 
sistema glinfático precisamente en el momento de 
su máxima actividad, aumentando los niveles de 
acuoporina 4 (Mee-Inta y cols., 2019; Trigiani y 
Hamel, 2017). 

Intervenciones terapéuticas 
Si bien llevar un estilo de vida saludable 

podría ayudar a retrasar la aparición de la EADT, 
igualmente es necesario utilizar terapias enfocadas 
a disminuir los efectos de la agregación proteica. En 
este sentido, una estrategia para reducir los niveles 
de Ab es actuar directamente sobre su producción, 
inhibiendo la actividad de las enzimas que escinden 
la APP para liberar el péptido. Por ejemplo, los 
ensayos, en modelos animales de EA, en los que se 
han empleado inhibidores de la b-secretasa han 
conseguido reducir la carga de Ab de novo, pero no 
frenar la progresión de las placas ya formadas. 
Hasta el momento, todos los inhibidores probados 
han fracasado por falta de eficacia durante los 
ensayos clínicos y, además, aumentaban la 
aparición de efectos secundarios (Long y 
Holtzman, 2019). 

Otra de las estrategias más exploradas 
hasta la fecha es el uso de anticuerpos contra el 
péptido Ab, siendo esta la base de la inmunoterapia 
(Long y Holtzman, 2019; van Dyck, 2018). La 
inmunoterapia ha mostrado resultados favorables 
en la reducción de la carga amiloide en el cerebro 
de modelos animales, pero no así en pacientes con 
EA. Una de las explicaciones para el fracaso en 
humanos es que la intervención con anticuerpos se 
realiza en una etapa muy avanzada de la 
enfermedad, donde ya no se puede procesar el 
contenido proteico agregado (van Dyck, 2018). 
Otra posibilidad es el hecho de que liberar 
anticuerpos en el parénquima cerebral puede 
desencadenar efectos secundarios no deseados 
(Wang y cols., 2017). 

Las  l imitac iones observadas  en la 
inmunoterapia han llevado a la búsqueda de otros 
métodos para la eliminación del péptido Ab. Un 
ejemplo es utilizar métodos mecánicos de 
eliminación del Ab como los empleados en la 
plasmaféresis. El Ab cerebral que pasa a la 

circulación sistémica circula unido a proteínas 
plasmáticas, como la albúmina. Por tanto, cuando 
se realiza una plasmaféresis, el plasma recogido se 
sustituye con un volumen equivalente de plasma o 
soluciones coloides. En humanos, el intento más 
avanzado que utiliza esta estrategia es el ensayo 
clínico AMBAR (Boada y cols., 2019; Boada y cols., 
2016), consistente en una serie de sesiones de 
plasmaféresis (eliminando las macromoléculas 
plasmáticas) seguidas de infusión de albúmina y/o 
inmunoglobulinas frescas. De este modo, se 
consigue reducir la carga plasmática de Ab y, con 
ello, se espera reducir también la carga en el LCR y 
en el tejido cerebral (Boada-Rovira, 2010; Boada y 
cols., 2019). 

La hipótesis que apoya este tipo de técnicas 
se basa en que el recambio con albúmina es capaz 
de promover el cambio en el equilibrio dinámico 
para el Ab existente entre el SNC y el sistema 
periférico, a través del plasma sanguíneo, 
desplazando las formas solubles de Ab desde el 
LCR hasta el plasma, favoreciendo así su 
degradación de forma natural a nivel sistémico 
(Boada y cols., 2019). 

Perspectivas futuras 
Un paso más allá de la plasmaféresis puede 

ser la intervención directa sobre el LCR. Esto es 
posible ya que la barrera existente entre el LCR y el 
líquido intersticial es mucho más laxa que la BHE, 
por lo que el efecto de la filtración del LCR, 
denominado licuoféresis, es mucho más potente 
que la plasmaféresis (Menendez-Gonzalez y cols., 
2018a). Las nuevas estrategias basadas en el filtrado 
del LCR incluyen sistemas extracorpóreos y 
sistemas implantables (Figura 2A). Estos sistemas 
pueden eliminar la proteína de interés cuando el 
LCR pasa a través de un filtro con anticuerpos 
específicos (Figura 2B), devolviendo después el 
LCR al sistema ventricular (Menendez-Gonzalez, 
2017). 

Por último, y en analogía al mecanismo de 
acción propuesto para el estudio AMBAR, también 
cabe plantear el recambio de moléculas que unen 
Ab en el LCR (como la albúmina) cuando la 
tecnología lo permita (Menendez-Gonzalez y 
Gasparovic, 2019). Hasta el momento, se ha 
demostrado que la administración licuoral de 
albúmina es segura y ef icaz en modelos 
transgénicos de la enfermedad (Ezra y cols., 2016). 

Si bien la actuación sobre el LCR podría ser 
una estrategia novedosa y prometedora, hacen 
falta estudios que sigan desarrollando estas nuevas 
terapias propuestas para probar su viabilidad, ya 
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que hasta la fecha la infusión de solutos a nivel 
cerebral no se ha desarrollado en la práctica clínica.
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Pilar Sánchez Collado (Univ. León) 
21. Hemostasia 
Sonia Sánchez Campos (Univ. León) 

PARTE IV: SISTEMA CARDIOVASCULAR 
Coordinador: Francisco Castejón Montijano 
22. Consideraciones generales sobre la circulación 
María Dolores Rubio Luque (Univ. Córdoba) 
23. Electrofisiología del corazón. El electrocardiograma 
Rafael Santisteban Valenzuela (Univ. Córdoba) 
24. El ciclo cardíaco 
Estrella Agüera Buendía (Univ. Córdoba) 
25. Regulación de la actividad cardíaca 
Pablo I. Trigo (Univ. Nac. de la Plata, Argentina) 
26. Fisiología de los vasos sanguíneos 
Rafael Santisteban Valenzuela (Univ. Córdoba) 
27. Presión sanguínea Pulso arterial, venoso y capilar 
Begoña Mª Escribano Durán (Univ. Córdoba) 
28. Regulación de la circulación vascular 
Dolores Prieto Ocejo (Univ. Complutense Madrid) 
29. Circulación por áreas especiales 
Begoña Mª Escribano Durán (Univ. Córdoba) 
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FPARTE V: SISTEMA RESPIRATORIO 
Coordinadora: Mª Divina Murillo López de Silanes 
30. Ventilación pulmonar 
Mª Divina Murillo López de Silanes (Univ. Zaragoza) 
31. Intercambio de gases a través de la membrana respiratoria 
Marcel Jiménez Farrerons (Univ. Autónoma de Barcelona) 
32. Transporte de gases a través de la sangre 
Nyurky Matheus Cortez (Univ. Lisandro Alvarado, Venezuela) 
33. Regulación de la respiración 
Mª Divina Murillo López de Silanes (Univ. Zaragoza) 
34. Fisiología de la respiración en las aves 
Ana Isabel Alcalde Herrero (†) (Univ. Zaragoza) 

PARTE VI: SISTEMA EXCRETOR 
Coordinador: Javier González Gallego 
35. Función renal 
María Jesús Tuñón González (Univ. León) 
36. Función tubular 
Ana Isabel Álvarez de Felipe (Univ. León) 
37. Mecanismos de concentración y dilución de la orina 
Gracia Merino Peláez (Univ. León) 
38. Equilibrio ácido-base 
José Luis Mauriz Gutiérrez (Univ. León) 
39. Fisiología de las vías urinarias 
Medardo V. Hernández Rodríguez (UCM) 

PARTE VII: SISTEMA DIGESTIVO 
Coordinador: Ginés M. Salido Ruiz 
40. Nutrición 
Mª Rosario Pascual y Pascual (Univ. Extremadura) 
41. Ingesta 
Antonio González Mateos (Univ. Extremadura) 
42. Transporte de los alimentos en el tracto digestivo 
Miguel Ángel Plaza Carrión (Univ. Zaragoza) 
43. Secreción salival 
Antonio González Mateos (Univ. Extremadura) 
44. Secreción gástrica 
Cristina Camello Almaraz (Univ. Extremadura) 
45. Secreción pancreática exocrina 
Pedro J. Camello Almaraz (Univ. Extremadura) 
46. Secreción intestinal 
Juan Antonio Rosado Dionisio (Univ. Extremadura) 
47. Hígado y secreción biliar 
Javier González Gallego (Univ. León)
48. Fisiología digestiva de los rumiantes 
Mª Pilar Arruebo Loshuertos (Univ. Zaragoza) 
49. Fisiología digestiva de las aves 
Pedro Cosme Redondo Liberal (Univ. Extremadura) 
50. Procesos de absorción intestinal 
María Jesús Rodríguez-Yoldi (Univ. Zaragoza)

PARTE VIII: SISTEMA ENDOCRINO 
Coordinador: Luis Felipe de la Cruz Palomino 
51. Concepto y definición de endocrinología. Biosíntesis y 
transporte de hormonas 
Luis Felipe de la Cruz Palomino (Univ. Santiago) 
52. Mecanismos de acción hormonal 
Jesús Casabiell Pintos (Univ. Santiago) 
53. Hipotálamo. Neurohipófisis 
Graça Ferreira-Dias (Univ. Téc. Lisboa. Portugal) 
54. Adenohipófisis 
Miguel López Pérez (Univ. Santiago) 
55. La glándula pineal 
Mercedes Rodríguez Vieytes (Univ. Santiago) 
56. Tiroides 
Luis Felipe de la Cruz Palomino (Univ. Santiago) 
57. Hormonas reguladoras del calcio y fósforo 
Mercedes Rodríguez Vieytes (Univ. Santiago) 
58. Hormonas gastrointestinales 
José Antonio Tapia García (Univ. Extremadura) 
59. Secreciones endocrinas del páncreas 
Fernando Cordido Carballido (Univ. A Coruña) 

60. Corteza adrenal 
Aura Antunes Colaço (Univ. Trás-os-Montes e Alto Douro. Portugal) 
61. Médula adrenal 
Paz Recio Visedo (Univ. Complutense Madrid) 
62. Riñón. Timo. Prostaglandinas 
Paula A. Martins de Oliveira (Univ. Trás-os-Montes e Alto Douro. 
Portugal) 
63. Fisiología del crecimiento 
Carlos Diéguez (Univ. Santiago) 

PARTE IX: SISTEMA REPRODUCTOR 
Coordinador: Luis Felipe de la Cruz Palomino 
64. Aparato genital masculino 
Estrella Agüera Buendia (Univ. Córdoba) 
65. Bases fisiológicas de la reproducción en la hembra 
Angelina Chiappe Barbará (Univ. Buenos Aires) 
66. Fisiología de la gestación 
Luis Felipe de la Cruz Palomino (Univ. Santiago) 
67. Fisiología del parto 
Albino García Sacristán (Univ. Complutense Madrid) 
68. Fisiología de la lactación 
Dolores Prieto Ocejo (Univ. Complutense Madrid) 
69. Reproducción en equinos 
Rafael Vivo Rodríguez (Univ. Córdoba) 
70. Reproducción en bóvidos 
Alejandro Córdova Izquierdo (U. Autón. Metropolita-na. México) 
71. Reproducción en ovejas y cabras 
Carmen Matás Parra (Univ. Murcia) 
72. Reproducción en porcinos 
Salvador Ruiz López (Univ. Murcia) 
73. Reproducción en perros y gatos 
Medardo V. Hernández Rodríguez (UCM) 
74. Reproducción en animales de laboratorio 
Pedro Lorenzo González (UCM) 
75. Reproducción aviar. Fisiología de la puesta 
María Arias Álvarez (UCM) 

PARTE X: TERMORREGULACIÓN 
Coordinadora: Mª Divina Murillo López de Silanes 
76. Metabolismo energético y generación de calor 
José Emilio Mesonero Gutiérrez (Univ. Zaragoza) 
77. Regulación de la temperatura corporal. Adaptación y 
acomodación 
José Emilio Mesonero Gutiérrez (Univ. Zaragoza) 
PARTE XI: FISIOLOGÍA DEL EJERCICIO 
Coordinador: Francisco Castejón Montijano 
78. Bases energéticas del ejercicio en el caballo 
Francisco Castejón Montijano (Univ. Córdoba) 
79. Respuestas hematológicas, cardiovasculares y respiratorias al 
ejercicio 
Pablo I. Trigo (Univ. Nac. de la Plata. Argentina) 
80. Adaptaciones musculares al ejercicio y al entrenamiento. 
Biomecánica de la locomoción 
Ana Muñoz Juzado (Univ. Córdoba) 
81. Reg. neuroendocrina del ejercicio y el entrenamiento 
Ana Muñoz Juzado (Univ. Córdoba) 
82. Evaluación de la tolerancia al ejercicio y estado de forma física 
Francisco Castejón Montijano (Univ. Córdoba)  
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