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El interés para las relaciones entre Psiquiatría y 
Endocrinología es muy antiguo, siendo de re-co-
mendar la excelente revisión de Cleghorn (1), 
para quienes estén interesados en los aspectos 
históricos del problema. Las secreciones endocri-
nas juegan un papel fundamental en .el mante-
nimiento del equilibrio del medio interno, y los 
trastornos metabólicos, secundarios a diversas en-
docrinopatías, pueden influir en el funcionamiento 
del sistema nervioso central, hasta el punto de 
originar cuadros psicóticos. Además de está ac-
ción indirecta, las hormonas, (especialmente go-
nadotropinas, ACTH, ADH y cortisol) ejercen una 
acción directa sobre el funcionamiento cerebral 
(2). Sin embargo, el reciente interés en los estu-
dios psicoendocrinos tiene su origen en el descu-
brimiento del doble papel central que las monoa-
minas cerebrales juegan, tanto en la regulación 
de la secreción endocrina, como en la del com-
portamiento. El establecimiento de correlaciones 
entre alteraciones psicológicas y parámetros en-
docrinos, permite inferir el estado funcional del 
sistema nervioso central, presumiblemente res-
ponsable de ambos tipos de manifestación (3). 
Los estudios de Brambilla sobre disfunción endo-
crina en la esquizofrenia crónica constituyen un 
modelo de esta nueva conceptualización, llena de 
implicaciones clínicas y terapéuticas. Otros estu-
dios endocrinos sobre la esquizofrenia arrojan re-
sultados contradictorios, quizá por el error, tan co-
mún, de considerar a esta enfermedad como uni-
taria. En realidad, como hace Bleuler, debiéramos 
siempre hablar del grupo de las esquizofrenias, o 
del síndrome esquizofrénico, conscientes de que, 
muy probablemente, son varios los mecanismos 

etiopatogenéticos capaces de producir el cuadro 
clínico característico. Solamente con un refina-
miento progresivo de nuestros métodos de inves-
tigación biológica, y, sobre todo, de nuestro inge-
nio clasificador, conseguiremos deslindar estas 
formas morbosas, de manera análoga a lo que se 
logró en el pasado con las fiebres o con las ane-
mias, por ejemplo. Así, parece darse un tipo agu-
do de esquizofrenia caracterizado por inhibición 
del incremento normal de la secreción de prolac-
tina ante el stress (4), de la misma manera que 
parece existir una modalidad de esquizofrenia cró-
nica caracterizado por respuesta exagerada de la 
secreción de prolactina a la estimulación con TRH 
(5). 

El descubrimiento de las endorfinas ha desper-
tado un particular interés por sus implicaciones 
en la investigación, endocrina de las enfermeda-
des mentales. La betaendorfina es un péptido lo-
calizado en la hipófisis e hipotálamo, con afinidad 
por los mismos receptores neuronales sobre los 
que actúa la morfina. En diversas regiones cere-
brales se encuentran fracciones de su cadena, 
que han sido denominadas encefalinas. Hasta la 
fecha, dos clases de encefalinas han sido identifi-
cadas: La metionina-encefalina, y la leucina-en-
cefalina. Según todos los indicios, la beta-endor-
fina parece cumplir una función endocrina a nivel 
sistémico, mientras que las encefalinas parecen 
actuar como neurotransmisores y moduladores 
de la función sináptica. Aparte del interés que es-
tas substancias parecen tener para la compreh-
ensión de las toxicomanías, descubrimientos re-
cientes, todavía no bien confirmados, indican que 
pueden también jugar un destacado papel en la 
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patogénesis de la esquizofrenia, sobre todo en las 
formas anhedónicas. Palmour y Ervin (6) con su 
descubrimiento de un tipo especial de beta-endor-
fina en algunos esquizofrénicos, son los principa-
les impulsores de esta hipótesis. De confirmarse, 
este descubrimiento puede tener un gran impacto 
terapéutico, puesto que, aparentemente, es posi-
ble eliminar la beta-endorfina anómala por hemo-
diálisis, con la consiguiente mejoría temporal del 
cuadro clínico. 

DEPRESION. Numerosos son los estudios endo-
crinos en las depresiones, síndrome clínico bajo el 
que, sin duda, se engloban procesos patológicos 
diferentes. Las pruebas funcionales endocrinas 
pueden aportar un instrumento valioso para la 
progresiva clasificación objetiva de las depresiones 
(7). Algunos de los parámetros endocrinos de ma-
yor interés en la depresión son los siguientes: 

A) Cortisol 
Es bien conocida la frecuencia de síntomas de-

presivos en la enfermedad de Cushing, y, en con-
trapartida, es posible identificar una forma de de-
presión caracterizada por disfunción del eje hi-
potálamo-hipofiso-adrenal, similar a la propia del 
Cushing diencefálico (8). 

Las anormalidades hormonales características 
de este tipo de depresión son: 

1) Excesiva secreción de cortisol, mantenida 
las 24 horas del día. 

2) Secreción anormalmente elevada durante el 
sueño, con desaparición de la inhibición de secre-
ción característica entre las 20 y 24 horas, y nu-
merosos picos nocturnos de secreción, sin rela-
ción con la fase REM del sueño. 

3) Supresión inadecuada por dexametasona: 
Este test fue introducido para el despistaje de la 
enfermedad de Cushing, y para este fin resulta su-
ficiente la medida de cortisol por la mañana, tras 
una dosis nocturna de dexametasona. En sujetos 
depresivos, la respuesta al test clásico de dexa-
metasona puede ser normal, pero si se estudian 
los niveles de cortisol durante 24 horas después 
de la administración de la dexametasona, se ob-
servan anomalías características en un grupo de-
finido de pacientes. Un sujeto normal mantiene la 
supresión de su secreción de cortisol durante 24-
28 horas después de la administración de la de-
xametasona, mientras que en casos de, depresión 
endógena se observa elevación del cortisol plas-
mático en un plazo inferior. En las neurosis depre-
sivas, y en las depresiones sistemáticas que 
acompañan a otras condiciones, el test de la dexa-
metasona es normal. 

No todas las anomalías descritas se encuentran 
igualmente presentes en todos los casos de depre-
sión endógena, y la desinhibición del eje hipotá-
lamo-hipofiso-adrenal puede clasificarse en 5 gra-
dos de intensidad: 

Grado 1: Elevación de la secreción diurna del 
cortisol, con marginal elevación de la secreción 
nocturna. Supresión con dexametasona normal. 

Grado 2: Elevación de la secreción diurna y noc-
turna del cortisol. Prueba de la dexametasona 
normal. (Supresión mantenida más de 24 horas). 

Grado 3: Cortisol elevado las 24 horas. Desa-
parición del efecto supresivo entre 16 y 24 horas 

después de administrar la dexametasona. 
Grado 4: La desaparición del efecto supresivo 

(elevación del cortisol plasmático) ocurre entre las 
8 y 16 horas post-dexametasona. 

B) Hormona Tiroidea 
A pesar de los diversos estudios en este cam-

po, no parece haber una relación clara entre las 
hormonas y pre-hormonas tiroideas y la depre-
sión. Sin embargo, es importante tener en cuenta 
que el hipotiroidismo puede presentarse clínica-
mente con una depresión psíquica. Aunque tradi-
cionalmente se ha mantenido que en el hipertiroi-
dismo el efecto es, por el contrario, ansioso, con 
irritabilidad e hiperactividad, puede presentarse 
también como un síndrome depresivo, sobre todo 
en el anciano, acompañado o no de síntomas de-
lirantes. Cuando esto es así, la supuesta «depre-
sión psicótica» cede con tratamiento de la endo-
crinopatía, y no con tratamiento antidepresivo. 
(9). 

C) Prolactina 
La reactividad prolactínica al stress parece es-

tar conservada en el depresivo, y no hay anoma-
lías consistentes de utilidad diagnóstica (10). 

D) Hormona del crecimiento 
Característicamente baja en la depresión endó-

gena, con pobre respuesta a la estimulación por 
el stress o la hipoglucemia. Puede ser índice de 
utilidad en el diagnóstico diferencial entre depre-
sión severa y anorexia nerviosa, donde la GH es-
tá consistentemente elevada (11). 

E) Monoaminas cerebrales 
Una insuficiencia en la neurotransmisión mono-

aminérgica a nivel central ha sido considerada 
como el defecto bioquímico esencial en la depre-
sión endógena (12) y las anomalías endocrinas 
hasta aquí descritas serían consecuencia de esta 
disfunción de los neurotransmisores. La evalua-
ción directa de la actividad catecolaminérgica e 
indoleaminérgica, centrales son sumamente difí-
ciles, pues las mediciones a nivel plasmático o 
excretorio renal están totalmente opacadas por la 
secreción periférica. Una posible excepción la 
constituye la excreción urinaria de -metoxi, 4-
hidroxifenilglicol (MHPG), catabolito de la noradre-
nalina. Mientras que el principal catabolito de la 
noradrenalina en los tejidos periféricos es el áci-
do vanililmandélico (VMA), el MHPG es su princi-
pal catabolito en el sistema nervioso central, y su 
medición puede dar una idea del turnover cere-
bral de noradrenalina. Sin embargo, este cálculo 
no es exacto, pues en determinadas circunstan-
cias hasta un 50% del MHPG urinario se origina 
en la periferia. Como problema adicional, el MHPG 
es todavía difícil de medir de manera fiable. Sin 
embargo, se ha podido demostrar una categoría 
bioquímica de depresiones endógenas con valo-
res bajos de MHPG urinario, que responden mejor 
al tratamiento con amitriptilina (13). 

Líquido cefalorraquídeo.— La valoración del 
turnover cerebral  de  monoaminas es más apro-
ximada si las mediciones de los catabolitos res-
pectivos se efectúan en líquido cefalorraquídeo, 
particularmente si se inhibe el transporte de es-
tos catabolitos hacia el torrente sanguíneo.  Esto  
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se logra mediante el llamado TEST DE PROBE-
NECID (probenecid o probenecida es un antigo-
toso que inhibe la permeabilidad de la barrera 
hematoencefálica a los catabolitos ácidos de las 
catecolaminas y de las indoleaminas). 

ANOREXIA NERVOSA. Desde hace tiempo se 
sospecha que este síndrome psiquiátrico, inde-
pendientemente de todo proceso psicodinámico 
subyacente, se caracteriza por insuficiencia par-
cial reversible de la hipófisis anterior. La concep-
tualización de este trastorno como un equivalente 
depresivo, invita la suposición de que el ayuno 
constituye un suicidio encubierto. Sin embargo, el 
estudio detenido de pacientes anoréxicos genui-
nos permite observar como la restricción alimen-
ticia constituye un esfuerzo desesperado para lo-
grar el control de su propio cuerpo. El desinterés 
por la comida que presentan estos pacientes no 
es genuino, como puede ocurrir en las anorexias 
depresivas, sino más bien el resultado de la ne-
gación o falta de percepción del apetito, sacrifica-
do en la persecución de una imagen física estili-
zada. La hiperactividad y la ausencia de compor-
tamientos e intereses sexuales, indica que la ne-
gación o falta de percepción no se limita a la sen-
sación de hambre, sino también a la espera se-
xual y a las necesidades de descanso (14). 

Durante cierto tiempo, se han publicado estu-
dios endocrinos contradictorios, seguramente a 
causa del común error de diagnosticar como ano-
rexia nervosa toda pérdida severa de apetito. Con 

criterios diagnósticos más estrictos, ha sido posi-
ble identificar una serie de anomalías característi-
cas (7): 

Gonadotropinas: Aunque los niveles diurnos 
de FSH y LH están en el límite de la normalidad, 
se observa una alteración en las pautas rítmicas 
de secreción de LH, consistente en insuficiente 
elevación de la secreción nocturna de LH y en el 
caso relieve de los picos pulsátiles de secreción. 
El grado de esta anormalidad se distribuye en con-
tinuum desde la ausencia total de elevación noc-
turna, con una curva de 24 horas totalmente pla-
na, hasta un discreto aumento de la secreción 
nocturna con respecto a la diurna y una curva de 
perfil normaloide, pero más aplanada que la que 
correspondería a la edad del paciente.  

La hormona del crecimiento y la prolactina, al 
igual que la FSH no muestran anomalías consis-
tentes, ni aportan ninguna información de valor 
para la identificación de este síndrome. 

Cortisol: Los niveles plasmáticos de cortisol 
están característicamente elevados, con una con-
centración media en 24 horas de 9-10 ug/100ml. 
(normal=4-6 ug/100ml). Curiosamente la secre-
ción urinaria de corticosteroides suele ser nor-
mal e incluso baja, lo cual se explica por la vida 
media anormalmente larga del cortisol en estos 
pacientes (87 minutos; normal, 60 minutos). No 
es seguro si esta reducción en el catabolismo del 
cortisol  plasmático es una anomalía primaria del  

CUADRO II 

 

Esquema de decisiones terapéuticas basadas en resultados de pruebas funcionales endocrinas en la depresión.  
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CUADRO I 

  
MONOAMINA CATABOLITO EN S. 

NERVIOSO CENTRAL 

NORADRENALINA 3-metoxi, 4-hidroxifenil-
glicol. (MHPG) 

DOPAMINA Acido homovanílico. 
(HVA) 

SEROTONINA  Acido 5-hidroxi-indol-
acético (5- HIAA) 

Cetabolitos de las monoaminas en el Sistema 
Nervioso Central. 
 

 
síndrome, o secundaria al estado hipometabólico 
malnutricional. Una tercera anormalidad se pone 
de manifiesto en la determinación del ritmo se-
cretorio, que, a diferencia de lo normal no baja a 
cero entre medianoche y las dos de la mañana, 
y alcanza un máximo de hasta 20 ug/100 ml. al 
levantarse (normal, 10-15 ug/ml.). 
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