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El efecto de los estrógenos sobre los órganos 
genitales, específico en su naturaleza, se ca
racteriza por el estímulo que ejerce sobre su 
crecimiento y desarrollo. Esto constituye el 
resultado final de diversas modificaciones me
tabólicas producidas por el este roide y que 
se refi eren a las proteínas, hidratos de C:! rbo
no, lípidos, sales minerales y agua. La acción 
de los estrógenos, particularmente del estra
diol, es notable en el miometrio y endometrio. 
La insuficiente producción del esteroide, o su 
falta total , 5e traduce por a lteraciones en la 
normalidad de los caracteres sexuales prima
rios y de los secunda rios, y sus efectos más 
específicos son los que se manifiestan sobre 
el útero. 

U na de las a cc iones del esteroide sobre 
este ó r ga no es la que sé ejerce sobre la 
síntesis de enzimas y en general de proteínas. 
Se ha señalado oue el 17 beta estradiol au
menta la actividad de la aspartato-transcarba
milasa. Dicho aumento se explica por síntesis 
de novo de la enzima, a lo que precede au
mento en la producción del ácido ribonucleico 
" mensajero" . Estas acciones son bloqueadas 
por la puromicina y la actinomicina D.1

-
2 La 

cstimulación inicial en la síntesis de ácido 
nucleico uterino queda evidenciada por el he
cho de que los estrógenos elevan la activi
dad de la polimerasa del ácido nucleico del 
útero de ratas inmaduras,3 que se localiza 
sobre todo en la fracción nuclear de dicho 
órgano. Este aumento de actividad es extra
ordinariamente rápido, ya que se manifiesta 
una hora después de haber sido inyectado el 
estrógeno! 

Annlcs.- 1. 1 

En general, los estrógenos aumentan el peso 
del útero por estimulación de la síntesis de 
proteínas y elevan la incorporación de citidi
na ( 14 en ácido ribonucleico. Esta síntesis de 
proteínas y de ácido ribonucleico es impedi· 
da también por la ciclo-heximida (actidiona ) 
substancia de efectos semej&ntes a la puromi
cina y capaz de inhibir la síntesis de proteí
nas sin afectar la de ácido ribonucleico.5 En 
relación con estos hechos, se piensa que la 
síntesis de ácido ribonucleico y de proteínas 
es esencial para la respuesta del útero a los 
estrógenos. Estudios recientes demuestran q ue 
el ácido ribonucleico extraído del útero d<:! 
ratas estimuladas por los estrógenos. produce 
cambios morfológicos idénticos a los origina
dos por estas hormonas cuando se aplica lo
calmente en el útero de ratas ooforectomiza
das. El mecanismo de acción de la hormona, 
por lo tanto, se explicaría no por su efecto 
directo sobre el órgano, sino a través de la 
producción de un ácido ribonucleico con ca
racterísticas muy peculiares en cuanto a su 
especificidad de acción.6-

7 

El estímulo en la síntesis de p roteínas ejer
cido por los estrógenos, parece facilitarse o 
ser posible debido al hecho de que la pene
tración de ácidos aminados en el útero de co
neja aumenta hasta un 135% in vivo, cuan
do los animales son tratados con estas hor
monas.8 

La síntesis de lípidos en el útero de la 
rata, tanto in vivo como in vitro, es estimu
lado por el estradiol y se observa aumento en 
la concentración, en este órgano, de etanol-
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amina, colina e inosilol ; se eleva la incorpo
rac ión de or tofosfa to inorgánico P~2 en fosfo
lípidos y también de aceta to C14 en ácidos 
grasos y coleste rol. Estos cambios se ex plican 
por aumentos en la aclividad de las enzimas 
jnvolucradas en el proceso de lipogénesis.9 In
dependientemente de estos efectos, debe seña
la rse q ue los estrógenos eslimulan la produc
ción de hormona lu teinizante hipofisa ria y que 
ésta. en fo rma siné rgica con la hormona esti 
m ulante del folículo, inlervienen en la madu
ración ovula r y en la fo rmación de l cuerpo 
amarillo. En relación con lo anterior, se ha 
demo trado que la incorporación de urid ina 
y de va lina ma rcadas. o sea la sínlesis de áci
do r ibonucle ico y de proteínas, aumenla en el 
ovario de coneja lratada con hormona esti 
mu lante del fo lículo, hormona lule inizante y 
gonadotrofina coriónica humana . P or lo tan
to, hormonas no esteroidales eje rcen efec to se
mejan te a l de los estrógenos sobre la sín tesis 
de ácido ri bon ucleico ovár ico, posib lemente 
específico y necesario pa ra la producción de 
los prop ios estrógenos. Este efeclo de las go
nadotrofinas sobre la incorporación de ur idi
na es bloqueado por la actinomicina D .10 

En trabajos previos se ha demostrado q ue 
las actividades ri bo y desox irr ibonucleásicas 
de los tej idos hepático y cerebral, se eleva n 
por efecto de la cortisona y del cortisol.11

-
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Este a umento de aclivi dad no apa rece s i con
j untamente con la hormona se ad ministran 
de ri vados de la tetrac iclina."' Se deduce de 
lo anlerior que el au mento en la aclividad r i
bonucleásica e debe a sí nlesis de ,wvo de las 
enzimas. 

En el presente trabajo se ha estudiado el 
efecto de un de rivado del estrad iol sobre la 
actividad de la ribonucleasa ácida del Úlero 
de ralas normales, ooforectomizadas o inyec
ladas con estrógeno y se han relacionado las 
modificaciones vis tas, con el eslado hormonal 
del an imal. pa ra lrata r de establecer correla
c iones que pudiera n ser importantes. 

Por lo que se refie re al papel f isiológico 
desempeñado por la ribonucleasa, pa rticu la r
mente la ácida, hay que seña lar que se le 
a tribuyen funciones calabólicas pero también 
anabólicas, relac ionadas no con la degradación 
del substra to, sino con su integraci'ón. A este 
respecto es interesante señalar que la acti· 

vidad ribonucleásica es elevada en el hígado 
del feto de la rata . aumenta en el peri odo neo
natal y comienza a descende r posleriormente. 
Este aumento coincide con las etapas de l des
ar rollo en q ue la sínlesis de proteínas a lca nza 
su máx imo.15 La función de la enzima, al de
cir de los auto res. puede ser cataból ica y ejer
cerse sobre un ácido r ibonucle ico " mensajero" 
específico, lo que pe rmitiría el aprovechamien
to de complejos pú ricos o pi r imíd icos uti li 
zables en la sín tes is poste rior de otras rn
riedades de ácido ri bonucl eico " mensajero'· 
bajo la influencia de la poli merasa corres
pondiente. 

MAT ERIAL Y l\ lETODO 

Se emplearon ratas blancas hemb ras de la 
granja del I nst ituto de Biología . Se ali men
taron con Purina y agua natural a.d-libilum. 
Se utilizó d ipropionato de estradio l a la do~is 
ele 100 gamas aplicado por vía inlramuscula r. 
Los an imales Iueron muertos por fractu ra cer
vical 24 horas desp ués de recibir e l estradiol. 
Las oofo rectomías bilaterales se pract icaron 
sometiendo a los animales a anestesia por éter 
y se les dio muerte una semana después de 
haber s iclo operados. A las ratas norma les se 
les practicó operación simulada con lapa roto
mía y a nestesia por éter. en condiciones seme
jantes a las anleriorcs. Las ralas que no re· 
cibieron estrógeno fue ron inyectadas con la 
misma can tidad del disolvente de éste. o sea 
con 0.1 mi ele ace ite ele oliva. El clorh idrato 
de tetracicl ina se inyectó por ,·ía inlraperito
neal a la dosis ele 25 mg. 

La determinación de la actividad enzimáti
ca se h izo por el proceclimienlo ya señalado 
en t rabajos anteriores16 con algunas modifi
caciones consistentes en que los tejidos fueron 
homogenizados en mortero de porcelana con 
la ayuda ele piedra pómez molida, ya que los 
úteros son de muy poco peso y no pueden ser 
homogenizados, por su pecul iar consistenc ia, 
en e l homogenizador tipo Potter-Elvej hem. Pa
ra las lectu ras se utilizó el espectrofolómet ro 
Zeiss PMQ IT, con cubeta ele cua rzo de 4 mi 
y longi tud de onda de 260µ. m. 

Las determ inaciones fueron hechas en ra
tas de 4, · 7, 9 y 12 semanas y los resultado;:, 
se expresan a continuación : 
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CUADRO 1 

Ratas de 4 emanas. P romedio de peso 45 gm. 
Efecto del di propiona to de est radiol sobre la acti

" idad enzimática. 

P romed io: 

Normales Dipropionoto de estradiol 

3.00 u 
3.00 
5.00 
4.00 

3.75 u 

5.00 u 
4.50 
3.00 
4-.50 

4.25 u 

Aumento de 
actividad 13.00% 

Cada c ifra representa el p romed io de 2 dete rmi
naciones parale las. 

A pesar de que los animales recibieron 
cant idad elevada de estradiol no se obser
vó aumento de importancia en la actividad 
enzimática. P or otra parte, esta actividad en 
los animales normales es baja si se le compara 
con la encontrada en ra tas de mayor edad. 

En las ra tas de 7, 9 y 12 semanas se apl icó 
estradiol y se practicó ooforectomía, los resul
tados se expresan a continuación : 

CuADno 2 

Ratas de 7 semanas. Promedio de peso 70 gm. 
Actividad enzimát ica en animales normales, t rata

dos con estradiol y ooforectomizados. 

Normales Estr(uliol Oo/orectomía 

4.00 u 13.60 u 6.00 u 
8.00 12.50 2.00 
6.00 14.00 0.00 
9.00 15.00 5.00 
8.00 18.50 4.00 

Promedio: 7.33 u 14.72 u 3.40 u 
Desv. Std. ± 1.70 ± 2.26 ± 1.73 
Error T ipo ± 0.70 ± 1.13 ± 1.74 

Aumento de Disminución 
actividad de ac tiv idad 
101.00% 53.40% 

En las ratas de 7 semanas se eleva la acti
vidad ribonucleásica y la respuesta a la hor
mona es mucho más notable que en el caso 
anterior. La ooforectomía, por otra pa rte, d is
minuye marcadamente dicha act ividad. 

CUADRO 3 

Ra tas de 9 semanas. Promedio de peso 140 gm. 
Actividad enzimática en animales normale . t ra tados 

con estradiol y ooforectomizados. 

Normales Estradiol Ooforectomía 

7.00 u 16.00 u 5.00 u 
8.00 13.50 6.30 
8.25 15.00 4.25 

11.25 13.00 4.00 
9.75 16.50 6.00 

Promedio: 8.85 u 15.00 u 5.11 u 
Desv. Std. ± 1.58 ± l.iO ± 0.32 
Error Ti po ± 0.71 ± O.il ± 0. 14 

Aumento de Disminución 
acti\"idad de ac tividad 

69.40% 42.30% 

En las ratas de 9 semanas la actividad en
zimática es aún mayor, pero la respuesta a l 
estradiol no es tan notable como en la obser
vada en los animales de 7 semanas. En las 
ratas castradas la d isminución de actividad es 
de magni tud semejante a la encontrada en los 
anima les de 7 semanas. 

CvADno 4 

Ratas de 12 semanas. P romed io de peso 170 gm. 
Actividad enzi mática en animales normales, t rata 

dos con estrad iol y ooforectomizados. 

Promedio : 
Desv. Std. 
Error T ipo 

Normales 

11.00 u 
8.20 
7.20 
9.25 

l l. 15 
12.55 
10.50 
11.00 
9.60 

10.05 u 
± 1.5 
± 0.53 

Estradíol 

16.00 u 
13.30 
13.00 
14.80 
16.50 
12.60 

14.37 u 
± l.98 
± 0.82 

Ooforectomía 

5.20 u 
2.15 
6.60 
6.30 
3.50 

4.75 u 
± l.61 
± 0.80 

Aumento de Disminución 
actividad de act ividad 

42.90% 52.74% 

En estos animales la actividad enzimat1ca 
aumenta ligeramente en relación con los an
ter iores y la respuesta al estrad iol disminuye. 
En las ratas ooforectomizadas, la actividad 
baja en mag~itud semejante a lo encontrado 
en las edades anter iores. 
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En las gráficas 1 y 2 se señalan los resul
tados anteriores. 

El notable efecto de la ooforectomía sobre 
la actividad ribonucleásica del útero, de mag
nitud muy semejante en los tres grupos de 
animales estudiados, d ifie re en sus resultados 
a lo encontrado en el tejido hepático. La ac
tividad ribonucleásica en el h ígado es la mis
ma en los animales normales, en los tratados 
con estradiol y en los ooforectomizados, según 
puede verse en el cuadro siguiente : 

C UADRO 5 

Ratas de 12 semanas Promedio de peso 170 gm. 
Efecto de la administración de estradiol y de la 
ooforectomía sobre la actividad ribonucleásica del 

hígado. 

Normales Estradiol Oo/orectomía 
11.00 u 14.70 u 13.00 u 
8.20 13.50 10.00 
7.20 9.00 9.30 
9.25 10.50 8.70 

11.15 12.00 6.95 
12.55 11.00 9.65 
11.00 11.00 10.60 
9.60 12.80 

Promedio: 10.05 u 11.67 u J0.12 u 
Desv. Std. ± 1.5 ± 3.72 ± 1.88 
Error Tipo ± 0.53 ± 1.4 ± 0.66 

En la gráfica 3 se expresan estos resul
tados. 

En trabajos anteriores16 se ha demostrado 
que el clorhidrato de tetracicl ina impide que 
se manifieste este efecto estimulante del cor
tisol sobre la síntesis de las ribonucleasas áci
da y alcalina del tejido hepático. Este efec
to del antibiótico ha sido posteriormente es· 
tudiado por otros autores y se ha encontrado 
que disminuye la incorporación de ácidos ami
nados a proteínas, lo que parece indepen
diente del estado nutricional del animal y sin 
relación con el stress mediado por la su
prarrenaJ. t7 

Con la finalidad de determinar la influen
cia del clorhidrato de tetraciclina sobre el au
mento de act ividad ribon ucleásica inducida 
por el estradiol en el útero, se mid ió dicha 
actividad en otro grupo de animales tratados 
con la hormona y en un grupo más de ratas 
que recibieron conjuntamente con el estradiol 
25 mg de clorhidrato de tetraciclina por vía 
intraperitoneal. 

E l clorhidrato de tetraciclina impide que 
se manifieste el efecto est imulante de est radiol 
sobre la actividad enzimática. 

EFECTO DEL DIPROPIONATO DE ESTRADIOL Y DE LA OOFORECTOMIA 
SOBRE LA ACTIVIDAD RIBONUCLEASICA DEL HIGADO 
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C U A DRO 6 

Ratas de 7 sema nas. Promedio de peso 70 gm. 
Efecto de la administrac ión conjunta de est radiol 

y de clorhidrato de tet raciclina. 

P romedio : 
Desv. S td. 
E rror Tipo 

Estradiol 

12.10 u 
11.1 5 
12.IO 
11.50 
] 0.05 
10.50 

11.23 u 
± 0.40 
± 0.16 

Estradiol + clorhidrato de 
tetracicli11 a 

6.60 u 
5.50 
9.40 
6.40 
5.35 
5.75 

6.50 u 
± l.46 
± 0.59 

Dism inueión 
de a ctividad 43.45% 

DISCUSION 

Las propiedades a nabó lica;, de los estróge
nos se ma ni fi e ta n sobre el úte ro . entre otro.-; 
aspectos, po r la cst imu lación q ue ejercen so-

b re la síntes is de p rote ínas y de lípidos. E l 
a umento de a lg unas activida des enzi mát icas, 
entre ellas la de la ribonucleásica ácida, son 
ex pres iones del mi smo fenómeno, así como el 
a ume nto de la polime rasa del ácido ribonu
cleico y la mayor p roducció n de és te. P arece 
demos tra do que los es trógenos estimula n la 
s íntes is de proteínas específicas esenciales para 
la r<'spuesta ute rina a e tas hormonas,18 y per
mi ten la formació n de un ác ido ribonucleico 
peculi a r. que directa mente o rig ina las mod i
ficac iones morfo lóg icas observadas en el útero 
y que se cons ide ra n como el e fecto hormona I 
directo sobre este ó rga no. 

La acción de los estrógcnos es alta mente es
pecífica y se hace sentir fundamentalmente so
bre las estructuras sexuales, pa rt icula rmente 
sobre el úte ro ; es así como el estradio l est i
mula la s ínte is de novo de la r ibonucleasa 
ácida en este ó rga no y no eje rce d icha acción 
en el tejido hepá tico. La oofo rectomía. ade
más, di minuye la acti vidad enzimática en el 
útero y no a fecta la del híga do. La respuesta 
a la clortetracicl ina . que impide se ma nifieste 
el e fecto es timula nte de l estrad iol sobre la ac-

EFECTO DE LA ADMINISTRACION CONJUNTA DE ESTRADIOL Y DE 
CLORHIDRATO DE T E TR AC ICLINA SOBRE LA ACTI VIDAD RIBONUCLEA SICA 
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1i,·idacl ri bonur lC'ú ica utC'rina. señala que el 
mecani mo ele acció n del C'strógeno C' el au
mento en la sínlcsis de nouo de la enzima, 
lo que ha siclo demostrado ya en el caso de 
olras acti vidadC's enzimáti cas del útero. me· 
dianle el uso ele la puromicina y de la aeli · 
nomicina D. 

1:.s interesante señala r que la aetividad ri· 
bonucleásica del Úlero aumenta sen iblemenle. 
dC' la rala de 4 ema nas de edad a la de 7. 
y que eslc aumenlo se manli C'ne in cambios 
apreciab le~. ha ia las 12 semanas. de acucr· 
do con lo encont rado en e, le lrabajo. 

Es de aeeptar~e que a .. í como la act ividad 
ribonucleás ica del hígado se e!ern durante las 
c·lapas del desa rrollo en que la íntesi ele 
proleínas aumenta. la elevación de esta acli · 
,·idad 1·n e l útero pa rece .-~lar relac ionada tam· 
hién co n el crecimiento del ó rgano y con la 
$ÍnlC's i ele sus proteínas dura nte el laprn de 
,·ida ele la rala anlrriormenle señalado. 

La arli viclad dl' la r ihonucleasa ác ida dr l 
úte ro de la rata de 4 semanas de edad es poco 
ma nifiesla. e eleva sen~iblC'menl e en las de 
7 y estC' aumento ~<' manliene. sin modifi ca· 
r iones apreciables. hasla las 12 semana!'. 

La aplicacié n de lOO gamas de di propiona· 
to de est radiol por vía int ramuscular. aumenla 
poco la acli,·idad enzi,míli ca en los a nima les 
de 4 semanas. El aumento es e,·idC'nl C' a pa r
tir de la. 7 SC'manas ,. se manti C' ne constan
le en los olros grupo; de animale::. 

La actividad ri bonucleúsica disminuye en las 
oo fo rectomizaclas. La di~mi nución es de mag· 
nilud ~emC'jante en lo- tres gru pos de animales. 

REFERE CIA 

l . T rt?mhlay. G. y . A. Thayt?r. 196 1. The infl uenre 
o f p urom yr in ami ael inomyci n 1) o n thc s timul· 
a tion of the a t" t i, ity of aspurr a lt?·t ra n~earbam ylu~e 
hy ('>'trad iol líR in the u teri of inmatu re rat~. 
Sixth lnternat ional Co11,:res.< o/ Biochemistry. 9. 
i:l~. 

2. T remhlay. G. y . A. Thayer. 196-1. The effert 
of t'~t rad iol l i B on tht• acth·it y of carba moyl 
pho~pliate l. aspa rtate ,·arhamoyl t ran~fera~e in 
the ut e ri of inma tu re rut s. J. Bio/. Chem. 239. 
332 1. 

. 3. Gor~ki . J. 196-k Ea rly r~t ro¡¡en effects on thc 
acti,•ity o f uter ine r ibonucle ic aeid polymera~e. 
J. Biol. Chem . 289. 889. 

La aplicación del eslracliol y la ooforecto· 
mía no modifican la actividad ribonucleásica 
del hígado. 

La administración conjunta de estracli ol y 
ele clorhidra to ele telraciclina, impi de que se 
manifie le el efecto estimulante de la hormo· 
na sobre la acti vidad enzimáti ca. 

U)IMARY 

The norma l ulerus and li,·er ribon uclease 
acti vity or rals. four !l ) . sc·,·en (2 ) . nine (3) 
and twelve ( 4) weeks olcl and the effect o( 
estradiol. chlort etracyclinc ancl oo forcctomy on 
lhP enzyme. was studiecl. 
l. The uterine ribonuclC'ase acti ,·it,· is lower 

in lhe g roup 1 if compa red with thc act i· 
vit y found in the groups 2. 3 and 4 . 

2. Estradiol di propionale administered by in· 
tramu~cula r injC'clion (100 gamas) caused 
li1tle increase in the uterine enzymalic ac· 
tivity in the four wrcks old ra ts. Th is hor· 
mona! aetion is rema rka bl C' in tlw group 
2, 3 and 4. 

3. The uterinC' ribonuclease ac1i,·i1 v is lower· 
ed by oo forectomy in every ¡?r~up oí an i
mal . The seven weeks old rals was the 
more usceptible group 10 this eífecl. 

4. The appliea tion of estradiol dip rop ionate 
and the ooforeeto my do not changC's thc 
enzymalic activit y in the li ,·er. 

5. The imuh aneous aclministration of estra· 
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