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La importancia de los sistemas enzimáticos en la glándula t iroides 
ES evidente por su participación en la síntesis hormonal. En trabajos 
anteriores ( 13- 14) se ha estudiado la actividad proteolítica del tejido 
tiroideo y se ha hecho una revisió n acerca de los mecanismos enzimá­
ticos que intervienen en la síntesis hormonal de la glándula. 

Dempsey (5) ha demostrado, por procedimientos histoquímicos, 
la presencia en el tiroides de diversas enzimas: citocrom o oxidasa, fos fa­
tasas ácida y alca lina, glu.cosa-1-fosfatasa y fructosa -difosfa tasa. El mis­
mo autor y De Robertis y G rasso (7 ) han señalado la presencia de 
peroxidasa, cuya acció n se diferencia claramente de la ac tividad peroxi­
dásica de la hemoglobina. D e Robertis y Nowinsky (8-9) han demos­
trado la presencia de actividad proteolítica en esta glándul a, ,, y uno de 
nosotros ( 13) ha señalado algunas de las peculiaridades de dicha ac­
tividad. M e. Shan y Col. ( 17) señalan la presencia de deshidrogenasa 

succínica. 

Estudios histoquímicos efectuados por P etronelli ( 19) . han de­
mostrado la presencia de ácido ribonucl eico en las células del epitelio 
tiroideo, el cual desaparece en las preparaciones tratadas con ribonucleasa. 

Actividades ribonucleásica y desox i-ribonucleásica han sido en ­
contradas en preparaciones de catepsinas esplénicas y de timo por Marver 
y Greco ( 16) ; estas actividades se efectúan en pH ácido, a diferencia 
de las nucleasas pancreáticas. que actúan en med io alcalino. Por otra 
µarte las nucleasas pancreáticas son activadas por el sulfato de magnesio 
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y son te rmoestables, mientras que la ac t ividad nucleásica del bazo es 
inhibid a por esta sal y no resiste temperaturas elevadas. 

D abrowska y Col. (1 O) han demostrado la presencia de un in ­
hibido r específico de la desoxi-ribonucleasa en la glándula del " buche" 
de la paloma, el cua l es de naturaleza proteínica, termo lábil, y se inac­
tiva en medio ácido y por acción de la tripsina. lnhibidores semejantes 
han sido enco ntrados en el hígado . 

La importancia de los ácidos nucleicos en la fisio logía celul ar ha 
sido p uesta de manifiesto por diversos investigadores : Brachet ( 1) , C as­
persson ( 3) , C aspersson y Schultz ( 4 ) señalan que la s íntesis de pro ­
teínas, no table durante el crecimiento, se acompaña de aumento en la 
concentración de ácido nucleico. Durante el desa rrol lo embrion ario 
Masin g ( 15 ) encuent ra disminución paulatina del ácido nucleico, y 
R obertson y Dawbarn ( 21 ) h an señalado que la concentració n de áci­
d o nucleico en tejidos de embrión de cordero y de cordero recién nacido , 
es mayor que la existente en los tejidos similares del animal adulto. 
P o r lo cont rario. Schuls (22 ) , al estudiar el co n tenido de fósforo 
to tal , de fósforo de lío idos y de ácidos ribonucleico y desoxi-ribonuclei­
co en hígados de ratas jóvenes y viejas, no encuentra ninguna diferencia : 
C ampbel l y Kosterlitz (2 ) encuentran que en ratas sometid as a dietas 
carentes de p rote ínas, la cantidad de ácido ribo nucleico del tejido h epá ­
tico desciende considerablemente, mientras que no se modi fica el con ­
tenido de desoxi -ribonucleico . 

La circunsta ncia de que el tiroides posee actividad pro teo) ít ica de­
bid a a catrpsinas y la presencia en él de ácid o ribonucleico, nos h an 
mo vido a est udiar la actividad nucleásica de esta catepsina. 

Mat erial y métodos 

Preparació n de la enz ima . 
Ti roides de co nejo recientemen te obtenidas se dividen en fraccio­

n es peq ueñas, se congelan con nieve carbónica y se trituran en morte ro 
hasta desintegración comp leta : se agrega agua en proporción de ocho 
, ·o lúmenes, se fi ltra a través de gasa y se centr ifuga. El líquido q ue se 
separa del precipitado se utiliza como agente enzimático. 

Se h a encontrado q ue la actividad enz imática aumenta cuando se 
agrega cloruro de sodio al 0 .9 <;{- dura nte el proceso de extracción . lo 
cual hace pensar que la actividad nucleásica pueda deberse a fraccio nes 
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prote ínicas del tipo de las globulinas, sí bien es cierto que la r ibon uclea­
sa cristalina del páncreas obtenida por Kunitz ( 18) es un a ~lbúmina. 

La interpretación, sin embargo. puede ser otra, ya que W eiss man y 

F ish er (24) han señalado que el cloruro de sodio disminuye la visco­
sidad rela tiva de las nucleoproteínas del timo y de las p reparaciones 

de ác ido nucleico, efecto que es más acentuado cuando se agrega sulfa­
to de magnesio . La disminución de la viscosidad relat iva tal vez ex­

plique la mayor liberación p osterio r de fósforo soluble. 

Preparación del substrato 

Se ha utilizado r ibon ucleato · de sodio obtenido a partir de ácido 
ribonucleico purificado. E l procedimiento es distinto del señalado por 

Marver y Greco ( 16), y consiste esencialmente en añadir al ácido ribo­

nucleico a Oº C.. lentamente, solució n 0. 5 N de hidróx ido de sodio 
hasta pH 7, medido siempre en instrumento Beckman. La solución 

acuosa del ribonucleato de sodio as í formado, se precipi ta con 1 O volú ­

menes de alcohol. se centrifuga, y el material sólido que se obtiene se 
trata con éter sul fúrico y se deseca al vac ío . Se obtiene un polvo blanco 

perfectamente soluble en agua, que se guarda en frascos p equeños de 

vidrio obscuro. 

D eterminación de la actiuidad enzimática 

La actividad enzimática se determinó solamente por la cuant ifíca ­

oon del fósforo soluble liberado, por el procedimiento de Físke y Sub­

barow ( 11 ) . D ebe señalarse que en cada experimento se determinó la 

posible liberación espontánea de fósforo por efecto de las soluciones 
buffer de distin tos pH. y se determinó también la cantidad de fósforo 

libre existente en el substrato, así como las cantidades de fósforo en sis ­

temas ' enzima-substrato-buffer, sin incubar. 

L a incubación se efectuó a la temperatura de 3 8 a 40º durante 

una h ora en baño de María. Se utiliza ron en cada exp erimento 20 mi­

ligramos de ribonucleato de sodio y un cent ímetro cúbico de prepara­

ción de ca tepsina, que corresponde a 125 miligramos de tejido t iro ideo. 
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Influencia del pH 

Se empleó bu ffer acético-veronal y se estudió la acción enzimática 

a pH 4.5 -5.5-6.5-7.0 y 8.0. Los resultados se expresan en la gráfica 

n úmero l. 
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Puede apreciarse que la máxima act ividad se encuentra entre 5 .O 

y 5.5, es decir, en medio ácido óptimo semejante al 9e las preparac iones 

catépticas del bazo y del timo. 
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Efecto de la temperatura 

Se co locaron las preparaciones de enzima con buffer pH 5 .O du­

rante J 5 minutos en baño de María a la temperatura por estudiar ; des­

pués de enfria r se hicieron act uar sobre el substrato . 

L a ac tividad nucleásica disminuye sensiblemente a partir de 60° C.; 
la inhibi ción es notable a 70º y desaparece completamente a partir de 
75º hasta 90º, que fué la temperatura máxima estudiad a. 
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Por lo tanto la actividad nucleásica del tejido tiro ideo difiere, en 
este aspecto, de lo observado en el páncreas, y es semejante a lo encon ­
trado en el tejido esplénico y en el timo. 

Efecto del ácido cianhídrico 

La potenciación de algunas proteinasas por el ácido cianhídrico nos 
llevó a es tudiar el efecto de esta substancia sobre la actividad nucleásica 
de la catepsina del tiroides. 

En estudio anterior pudo demostrarse que la actividad proteolítica 

<le! tiroides era inhibida por cianuro de potasio 0.002 M y desaparecía 

por co mpl eto con concentraciones 0.008 M. La activid ad nucleásica se 
wmporta en forma semejante a la proteolítica en lo que se refiere a la 

:.cc ión del ácido cianhídrico. 

Testigos 
Fósforo sol11blc 

3.3 mg. 

2.8 " 
2.0 " 
3.3 " 

K CN 
Fós foro soluble 

2.05 mg . 

1.75 " 
1.50 " 
1.09 " 

0.0065 gr . KCN 
0.0065 " 
0.0065 " 
0.0130 ., 

Efecto del clorhidrato de cisteína 

Se estudió la acción de la cisteína por el hecho conocido de que 

este amino-ácido, debido a la presencia en su molécula del agrupamieñ'to 
- SH, es capaz de activar algunas enzimas proteolí ticas, lo cual se in­

terpreta como un fenómeno de reducción . En general las enzimas acti va­
das por los agentes red uctores son inhibidas por los oxid antes como el 

agua oxigenada . Las preparaciones de catepsina t iroidea no modifican 

su actividad por el agua oxigenada y son inhibid as por el cianhídrico. 
La actividad nucleásica del tiroides es inhibid a ligeramente por el 

clorhidrato de cisteína, y esto aparece como un hecho constante y en 
relación con la molaridad de las soluciones. Este comportamiento tiene, 

por lo tanto, analogía con lo observado en la catepsina del tiroides y 

difiere de lo encontrado en las catepsinas esplénica y del t imo, en las 

cuales la cisteína es un agente ac tivador. 
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O t ra in te rpretac ión de los hechos an terio res puede darse, de acuerdo 
con las observaciones de H opkins y M o rgan ( 12), q uienes encue nt ran 
q ue la cistina d isminuye la act ividad succinox idásica, mien tras que la 
cisteína la restablece, o sea que la fo rma oxidada inhibe, y la reducid a 
restaura dich a ac tividad. P or otra p arte, P o tter y Dubois (2 0 ) encuen ­
tran que tanto la cisteína como la cistina inhiben a la enzima, porque 
la citocromo-oxidasa oxid a al grupo sulfhídr ilo con siderado como ac ­
t ivador. E n el te jido t iro ideo es ev iden te la p resen cia de citocromo-oxi­
dasa, como ha sido demostrado por dive rsos investigadores, y la acción 
;nh ibidora de la ciste ín a puede deberse a es te mecanismo . E n apoyo de 
io anter ior, debe señalarse lo encontrado por Stanley y E lvejhem (23), 
o sea que la cisteí na únicamente inhibe a la succino-oxidasa si se en ­
cuentra presente citocromo c. 

Tcsti~os 
F ú, foro ,ol11blc 

2.65 mg. 
2.65 " 
2.00 " 
2.00 " 
2.00 " 

Cisteí11a 
Fósforo sohthlc 

2.0.i rng. 
2.25 " 
2.75 " 
1.80 " 
200 " 

20 mg. cisteí11a 
JO " 
32 " 
32 " 
16 " 

Efecto del su l fat o de magnesio 

Se observaron resultados contradictorios con cantidades de sulfato 
de magnesio de 0.0246 y de 0 .0492, y ligera activación con 0.0738 de 

esta sal. 

RESUMEN Y CONCLUSIONES 

En el tejido t iroideo se han estudiado d iversas acciones enzimát icas, 
entre ellas l~ proteolítica q ue es debida a la presencia de catepsi nas. 

Las preparaciones de catepsina t iroidea poseen actividad n ucleásica, 
lo cua l queda demostrado en el presente estudio, sobre la sal sódica del 

ácido ribonucleico. 
D icha ac tividad es máxi ma a p H 5:0 -5.5. 
Se mantiene constante entre 40 y 50º. Disminuye dicha ac tividad 

a pa rtir de 60 º , y a 70 º desaparece casi completamente. 
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La adición de clorhidrato de cisteína inhibe la actividad enzimática, 
y la inhibición guarda relación con la molaridad de las soluciones .. 

El ácido cianhídrico tiene también efecto inhibitorio. 
Con el sulfato de magnesio se obtuvieron resultados contradicto­

rios, y se observó ligera activación a concentraoon de 0.0738 gramos 
de esta sal para 125 miligramos de tejido tiroideo 
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