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RESUMEN 


Se estudia el efecto de la administración crónica en 
exceso de yodo sobre la concentración de AMPc Tiroi
deo y liberación de Hormonas, en ratas estimuladas con 
TSH e inhibidas con PTU. 

En las ratas estimuladas con TSH observamos que no 
se produce el aumento que ésta induce sobre el AMPc 
y las Hormonas. 

En las inhibidas con HU el AMPc no se modifica 
y las Hormonas disminuyen hasta límites casi indosifi
cables. 

INTRODUCCION 

Es bien conocido el efecto que sobre el AMPc y la liberaci6n de hormo
nas tiroideas ejerce la TSH y el PTU (5,8. 11, 14. 15) Y las modificaciones 
que el Yodo administrado en exceso en forma aguda produce sobre el 
mismo h. 3, 6. 7,12.15). 

Administrado en exceso en forma crónica en condiciones basales, se 
ha reportado la influencia que ejerce sobre el AMPc (9) y sobre las horma
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nas tiroideas yTSH (9,10,13). En condiciones de estimulación ysupresión, 
cuando se administra Yodo en exceso en forma crónica, existen algunos 
trabajos que se refieren a su influencia sobre las hormonas ho. 13) pero 
no conocemos ninguno en relación al AMPc. 

El objeto del presente trabaj o es estudiar la influencia del exceso de 
Yodo administrado en forma crónica sobre la concentración del AMPc y 
liberación de hormonas tiroideas en ratas estimuladas con TSH e inhibidas 
con PTU, en función del tiempo. 

MATERIAL Y METODOS 

Se utilizaron ratas de las cepas Sprague-Dawley, de peso comprendido 
entre 150 y 250 grs, de ambos sexos, divididos en 5 grupos. Tres de éstos 
se alimentaron con dieta que contiene las necesidades mínimas de Yodo 
(265 microgramos por kilo) y sirvieron de control. Las ratas de uno de 
ellos, el N° 2, fueron inyectadas intraperitonealmente con TSH, 50 m/u 
en 0,5 mi de solución salina, 30 minutos antes de ser sacrificadas (14). 
Las del otro, el N° 3, fueron inyectadas por vía subcutánea diariamente, 
por tres Mas, antes de utilizarlas para experimentación, con 20 mgrs de 
PTU disueltos en 0,5 mi de solución de gelatina al 10% (4). Los otros 
2 grupos se alimentaron con dieta corriente yagua con exceso de Yodo 
(0,5 mgrs por 30 mI), y fueron inyectadas con TSH y PTU respectiva
mente, en las mismas condiciones que sus controles. Todos los animales 
de estos grupos fueron sacrificados siguiendo una secuencia de 2,4 y 8 
semanas. 

Se anestesiaron con éter, para extraerles la glándula tiroides, la cual se 
pesó y congeló inmediatamente en nitrógeno Irquido, almacenándose a 
·70"C para determinación de AMPc. Las dosificaciones hormonales se 
hicieron en sangre obtenida por punción cardíaca. 

Para la determinación del AMPc el tejido tiroideo se trató con 0,5 mi 
de ácido tricloroacético al 6% a 4°C y se lavó con éter saturado con agua. 
El nucleótido en el extracto seco se determinó por radioinmunoanálisis 
mediante el Kit de Amersham-Searle. La sangre se centrifugó a 4°C para 
la obtención del suero, donde se practicaron las dosificaciones de T3, T4 
Y TSH.l1or RIA, las dos primeras con Kits de Amersham-Searle y la última 
utilizando el Kit al efecto de Cea-Ire-Sorín, cuyas sensibilidades fueron 
pr3víamente taracterizadas. 

RESULTADOS 

En el grupo control N° 1 el AMPc en tejido tiroideo fue de 1.26 ± 0.107 
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p. moles/mgr, promedio. En sangre, para T4 se obtuvo un promedio de 
2.9 ± 0.26 J.lg/dl. Para T3 un promedio de 48.6 ± 3.05 ng/dl y para TSH 
de 0.33 ± 0.152 ng/ml. 

En el grupo control N° 2 el AMPc en tejido tiroideo fue de 3.00 ± 0.107 
p. moles/mgr. En sangre, la concentración de T4 fue de 7.76 ± 1.15 J..!g/dl 
Y la de T3 fue de 168.6 ± 31.0 ng/dl. 

En el grupo control N° 3 el promedio de AMPc intratiroideo fue de 
3.66 ± 0.45 p. moles/mgr, y las concentraciones promedio en sangre de 
T4 y T3 fueron 0.06 0.05 Y0.00 respectivamente, y de TSH 5.06 ± 1.4. 

En el grupo alimentado con exceso de Yodo y estimulado con TSH, 
el AMPc y las hormonas tiroideas disminuyen significativamente en rela
ción a su propio control, pero en cuanto al control basal, sólo las hor
monas tiroideas disminuyen significativamente. El AMPc no muestra dis
minución. 

En el grupo alimentado con exceso de Yodo e inhibido con PTU hubo 
disminucion significativa del AMPc en relación a su propio control, pero 
no con el basal. Las hormonas T4 y T3 permanecieron deprimidas al igual 
que el control, y la TSH permanece elevada. 

En conjunto los resultados se muestran en las tablas I y 11 Yfiguras 1, 
2,3 y 4. 

TABLA I 

CONCENTRACION DE AMP CICLICO TIROIDEO 
y NIVELES SERICOS HORMONALES 

AMPc T4 TI T.S.H. 
p. moles/mg I1g/dl ng/dl nglml 

N Media ± D.S. P Media ± D.S. P Media ± D.S. P Media ± D.S. P 

1.26 ± 0.107 2.9 ± 0.26 48.6 ± 3.05 0.33 ± 0.152 

Exceso de Yodo 
+ 

T.S.H. 
2 Semanas 5 1.19 ± 0.030 N.S. 1.30 ± 0.20 <0.01 27.6 ± 5.13 <0.01 
4 Semanas 5 1.15 0.115 N.S. 1.15 ± 0.28 <0.01 32.0 ± 5.29 <0.01 
8 Semanas 5 1.06 ± 0.189 N.S. 1.20 ± 0.10 <0.01 25.3 ± 4.68 <0.01 

Exceso d. Yodo 
+ 

P.T.U. 
2 Semanas 5 1.11 ± 0.083 N.S. 0.13 ± 0.05 <0.01 3.33 ± 1.77 <0.01 3.20 ± 0.65 <0.01 
4 Semanu 5 1.25 ± 0.334 N.S. 0.06 ± 0.05 <0.01 0.00 ± 0.00 <0.01 2.73 ± 1.10 <0.01 
8 Semanu 5 1.20:l: 0.078 N.S. 0.10 ± 0.00 <0.01 0.53± 0.22 <0.01 3.33;t 0.66 <0.01 



TABLA 11 

CONCENTRACION DE AMI' CICLlCO TIROIDEO 
y NIVELES SERICQS HORMONALES 

AMPo T4 T3 T.S.H. 
p. molOS/mq ¡.¡qldl ng/dl nqlrnl 

N Media± D.S. P Media± D.S. P Media± D.S. P Media ± D.S. P 

Control +T.S.H •. 
Control + P.T.U. 

3.00 ± 0.107 
3.66 ± 0.450 

7.76 ± 1.15 
0.06 ± 0.03 

168.6 ± 31.0 
0.06± 0.00 5.06 ± 1.40 

Exceso de Yodo 
+ 

T.S.H. 
2 Sornan.' 
4 Semanas 
aSemanas 

5 
5 
5 

1.19 ± 0.030 
1.15 ± 0.115 
1.06 ± 0.189 

<0.01 
< 0.01 
<0.01 

1.30 ± 0.20 
1.15 ± 0.28 
1.20 ± 0.10 

<0.01 
<0.01 
<0.01 

27.6 
32.0 
25.3 

± 5.13 
5.29 
4.68 

<0.01 
<0.01 
<0.01 

Exceso de Yodo 
+ 

P.T.U. 
2 Semanas 
4 Semanas 
6Seman.. 

5 
5 
5 

1.11 ± 0.083 
1.25 ± 0.334 
1.20 ± 0.078 

<0.01 
<0.01 
<0.01 

0.13 ± 0.05 
0.06 i 0.05 
0.10 ± 0.00 

N.S. 
N.S. 
N.S. 

3.33± 
O.OOi 
0.53± 

1.77 
0.00 
0.22 

N.S. 
N.S. 
N.S. 

3.20± 0.65 
2.73 ± 1.10 
3.33 ± 0.66 

N.S. 
N.S. 
N.S. 
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DISCUSION 

En los resultados obtenidos observamos que el exceso de Yodo adminis
trado en forma crónica frena el aumento del AMPc y de las hormonas 
tiroideas inducidos por TSH. En relación a las condiciones basales, las 
hormonas tiroideas disminuyen significativamente, mientras que los niveles 
de AMPc no se modifican. Es mas notoria, por lo tanto, la acción inhibi
toria ejercida sobre las hormonas, que sobre la concentración de AMPc. 
Se ha visto que el exceso de Yodo ejerce su acción sobre la concentración 
de hormonas y no sobre el AMPc directamente y que en glándulas no 
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estimuladas con TSH, el AMPc a las 2 y 4 semanas se encuentra dismi
nuido, pero a las 8 semanas los niveles están normalizados. En cambio 
las hormonas tiroideas permanecen significativamente deprim'idas todo 
el tiempo y la TSH no se modifica (9). Esto parece corroborar lo ya seña
lado por otros autores de que el exceso de Yodo actúa independiente
mente de la concentración de TSH (t). 

Van Sande y col. (t2) afirman que en forma aguda el Yodo tiene muy 
poco o ningún efecto sobre las concentraciones basales de AMPc y que la 
inhibición que ejerce sobre el efecto de la TSH es abolida por el PTU. 

Burke (t) refiere que el Yodo estimula la actividad de la adenilciclasa 
basal, pero inhibe la estimulación de esta enzima por la TSH. 

Parece evidente que el exceso de Yodo en forma crónica se opone al 
aumento de la concentración del AMPc inducido por TSH. Como vemos 
en el presente trabajo, cuando bajo estas condiciones se estimula con 
TSH, la concentración de AMPc no aumenta por encima de los niveles 
basales, aún cuando no se observa la disminución significativa a las 2 y 4 
semanas que aparece en condiciones de exceso de Yodo en glándula no 
estimulada (9). 

Van Sande y Dumont (11) y también Hashizume y cols (2) afirman 
que la inhibición que el exceso de Yodo administrado en forma aguda 
ejerce sobre el aumento del AMPc inducido por TSH, es abolido por un 
inhibidor del transporte del Yodo, como el perclorato y por un inhibidor 
de la organización del Yodo, como el PTU. Cuando la administración se 
realiza en exceso en forma crónica esta situación no se cumple, de acuerdo 
a los resultados de nuestro trabajo. Al administrar PTU el AMPc no au
menta por encima de los niveles basales, a pesar del marcado aumento de 
la TSH, como consecuencia probablemente del fenómeno de retroalimen
tación debido al descenso de las hormonas. 

Ochi y De Groot (3) reportaron, que cuando se administra Yodo en 
exceso en forma aguda en inyección simultánea con TSH, no se observa 
el efecto de ésta sobre la liberación de hormonas, pero administrado por 
vía oral en el agua, 24 horas antes de la inyección de TSH, se observa un 
efecto inhibitorio sobre la liberación de hormonas, fenómeno éste que 
también se observa en el presente trabajo. 

Es de observar que al utilizar animales intactos, no hipofizectomizados, 
el efecto de la TSH exógena debe agregarse al de la endógena. 

De todo lo observado en nuestro trabajo se desprende que el exceso 



de Yodo administrado en forma crónica, ejerce una acción inhibitoria 
sobre el aumento del AMPc tiroideo y la liberación de hormonas tiroideas 
inducidas por TSH e igualmente sobre el aumento de AMPc tiroideo que 
se produce al administrar PTU. En éstas últimas condiciones el exceso de 
Yodo al potenciar la acción del PTU sobre las hormonas, las deprime en 
forma casi total. 

Este efecto inhibitorio que ejerce el exceso de yodo sobre el aumento 
de AMPc tanto en glándulas estimuladas como inhibidas, probablemente 
sea debido a una acción directa sobre el sustrato primero, la molécula de 
ATP, según se desprende de los resultados de trabajos previamente repor
tados (9). 

ABSTRACT 

Influence of excesive chronic iodine administration on the thyroid cyclic 
AMP and hormones release on THS stimulated and PTU inhibited rats. 
Su/barán-Salís G, Fereira-Valbuena H (Instituto de Investigación Clínica, 
Apartado 11.51. Maracaibo, Venezuela). Invest Clín 19(4): 128-136,1978. 
The ¡nfluence of excesive chronic iodine administration on the thyroid 
cyclic AMP and hormones release on TSH stimulated and PTU inhibited 
rats, is studied during eight weeks. In the stimulated group, it was not 
observed the increase effect produced by TSH on cyclic AMP and hormo
nes. In the inhibited group, the hormones are notoriously decreased and 
the cyclic AMP was not modified. 
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