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AXÓLOTL o juego del agua 

Es una especie de pez lacustre cubierto de piel blanda y con cuatro patas como de 

lagartija# de un palmo de largo y del grueso del pulgar, aunque a veces tiene más de un codo 

de longitud. Tiene vulva muy parecida a la de la mujer. el vientre con manchas p a r h s .  y 

desde la mitad del cuerpo hasta la cola, que es larga y muy delgada en su extremo9 aaklgaza 

gradualmente; tiene por lengua un cartilago corto y ancho; nada con las cuatro patas, que 

terminan en dedos muy parecidos a los de la rana; la cabeza es deprimida, y grande en 

relación al cuerpo; la boca entreabierta y el color negro. Se ha observado repetidas veces 

que tiene flujos mensuales como las mujeres, y que comido excita la actividad genesica, no 

de otra suerte que los estincos, que algunos llaman cocairilos terrestres y son quizá de su 

misma especie. Suministra un alimento saludable y sabroso, semejante a la carne de 

anguilas. Se preparan de muchas maneras, fritos# asados o cocidos. Los españoles los 

aderezan generalmente con clavos de especie y pimiento de Indias; los mexicanos con el 

pimiento solo, molido o eniero, condimento muy común de que gustan sobremanera. Tomo 

su nombre de la forma rara y divertida que tiene. 

Francisco Hernánder 

. . .  
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RESUMEN 
Para evaluar la maduración gonadal del ajolote A. mexicunum en ausencia de 

hormonas tiroideas se utilizaron 24 larvas divididas en cuatro grupos. Cada grupo recibió, 
durante 333 días, diferentes tratamientos con Propiltiouracilo agregando dosis de O, 
5, 10 y 20 mg/i de agua en el medio. Al finalizar el tratamiento, se tomó el peso corporal, 
se sacrificaron los animales y se registró el peso del higado, de los conductos sexuales y de 
las gonadas de cada animal. UM de las gonadas de cada animal fue fijada en Bouin para 
realizar estudios histol6gicos. Nuestros resultados revelan que la presencia de PTU 
interfiere con el aumento normal del peso corporal, alcanzando esta diferencia los niveles 
de significancia estadística (p<0.05) sólo en el grupo tratado con 20 mg/l de PTU. El 
índice hepatosomático del grupo control fue significativamente menor que el de los grupos 
tratados. En los machos el tratamiento no produjo ninguna modificación del índice 
testiculolsomático, ni tampoco en la relación peso de los conductos espermáticos sobre 
peso corporal. La descripción histológica reveló que no hubo modificaciones en el proceso 
de la espermatogénesis ya que observamos desde lóbulos con espermatogonias hasta 
lóbulos con espermatozeides; sin embargo, se observó en los grupos tratados con PTU un 
aumento en la superficie que ocupa el tejido conectivo en la gonads. En la cuantificación 
de células en lóbulos con espermatogonias y espermatocitos se encontró que la 
variabilidad intra grupo fue mayor que la variabilidad entre grupos no observándose un 
efecto por el tratamiento; la razón espermatogoniadespermatocitos no mostró 
modificaciones entre tratamientos. En relación a los parámetros micrométricos, sólo en el 
área de los lóbulos se encontraron diferencias significativas entre los grupos tratados y el 
grupo control siendo mayor en éste último; en el diámetro de los quistes, así como en el 
diámetro mayor y menor de las células de Sertoli no se encontraron diferencias, y tampoco 
en el número de quistes por túbulo. En las hembras, el índice ovario/somático fue mayor 
en el grupo control que en los grupos tratados, en la relación peso de los oviductos sobre 
peso corporal no se encontró ninguna diferencia entre los grupos. En los ovarios del grupo 
control se observó la presencia de pigmento en los ovocitos, pero solo en algunos ovarios 
de los grupos tratados se llegan a observar ovocitos con pigmento. Los ovocitos se 
clasificaron como previtelogénicos y vitelogénicos. En' las hembras control observamos 
ovocitos vitelogénicos con epitelio folicular cúbico gran número de núcleolos y 
vitelogénesis completa; pero en un elevado porcentaje de ovocitos en los grupos tratados 
se observó ausencia de vitelo o escasos ovocitos con vitelogénesis completa cuando se 
comparan con el grupo control. El grosor del epitelio folicular tanto en ovocitos 
previtelogénicos como vitelogénicos no varia entre los grupos. 

Los efectos del PTU se presentaron en ambos sexos. En el caso de las hembras se 
observó alteración en la vitelogénesis y por lo tanto en el crecimiento y diferenciación de 
los ovocitos; en el caso de los machos las modificaciones provocadas por el tratamiento se 
relacionan con el incremento del espacio ocupado por el tejido conectivo, no se observan 
alteraciones en la espermatogénesis encontrándose lóbulos en espermiación. 



INTRODUCCION 

Desde hace mucho tiempo ha llamado la atención de los investigadores la característica 

neoténica del ajolote, y para explicarla se han propuesto diversas hipótesis entre las cuales es 

conveniente mencionar las siguientes: 

la neotenia no es una característica del ajolote como especie en condiciones naturales, sino 

de una línea consanguínea seleccionada en las colonias por la presión del interés de los 

investigadores en esta característica (Smith, H. M., 1969). 

los ajolotes desarrollaron la neotenia al desarrollarse en masas de agua en las que no 

existían depredadores de la especie por lo que no tenían presión paraabandonar el medio 

acuático que ademh es más benigno que el terrestre (ShaRer, H.B., 1989). 

los ajolotes desarrollaron esta estrategia reproductiva al encontrarse en una región pobre 

de iodo que limitaba la síntesis de hormonas tiroideas, indispensables para la metamorfosis 

( C o c h m ,  1982). 

En realción con esta tercera hipótesis, es bien conocido que en todos los vertebrados 

estudiados, las hormonas tiroideas cumplen un papel indispensable y limitante en la 

maduración gonadal (Palmero, 1982, Palmero, 1988; Palmero, 1989; Corrales-Hernandez, 

1990; Francavilla, 1990; Ruder, 1971; Akande, 1972; Tulchinsky, 1973). 

En este trabajo se analiza el efecto que tiene la supresión de las hormonas tiroideas en 

la maduración gonadal del Ambystoma mexicumm. 

ANTECEDENTES 

I. IMPORTANCIA BIOL~GICA 

El Ambystoma mexicunzrm es un anfibio paedomórfico perteneciente a la subclase 

urodela, es una especie endémica que habita en agua dulce de la zona montañosa de México, 

especialmente los lagos de Xochimilco y Chalco (Brandom 1989), desde su estado larvario 

tiene apéndices pares formados por verdaderas patas, piel desprovista de escamas, fosas 

nasales internas, respiración branquia1 y tegumentaria, mandíbulas fusionadas al cráneo, 

2 



corazón dividido en 3 camaras, sexos separados, reproducción estaciona1 durante el invierno y 

fecundación externa (Weisz, 1974). 

Una de las características más distintivas de esta especie es el ser neoténica; la neotenia 

es una condición en la cual las características de la larva son retenidas por tiempo prolongado, 

pero los individuos maduran sexualmente y pueden llegar a reproducirse (Etkin, 1968). En 

estudios en los que se han mantenido en cautiverio se ha observado que pueden vivir hasta 10 

años y que mantienen su estado larvario de generación en generación. (Fleischman, 1951) 

Lynn en 1961, propuso que la falla para metamorfosearse puede ser debida a factores 

ambientales o genéticos; la alteración de las condiciones ambientales pueden ser suficientes 

para producir una incapacidad para liberar hormonas tiroideas que induzcan la metamorfosis. 

En el caso del A. mexicanum la neotenia parece deberse a que los requerimientos de yodo 

necesarios para la biosintesis de hormonas tiroideas, no son satisfechos por la presencia de 

este elemento en las aguas que habitan. Esta deficiencia interfiere con la biosíntesis de 

hormonas tiroideas y por lo tanto la metamorfosis no ocurre (Maisterrena, 1969; Cockrum, 

1982) (Figura I). 

E n  este tipo de organismos no se da la transición de un estado larvario a uno adulto, 

fenómeno &nominado "metamorfosis". La metamorfosis involucra diversas actividades 

morfogenéticas: 

. 1. Las estructuras larvarias presentan sólo funciones transitorias al sufrir regresiones 

queson caracterizadas por la involución fisiológica de los tejidos. 

2. Aparecen nuevas estructuras que forman parte de la organización del adulto, como 

resultado de la reactivación del crecimiento y la diferenciación. 

3 Transformación, la cual involucra tanto eventos recesivos como constructivos que 

ocurren en ciertos órganos (Weber, 1967). 

Se ha observado que durante el crecimiento de las larvas neoténicas en el A. 

mexicamm. se presentan algunos cambios bioquímicos que están usualmente asociados a la 

metamorfosis de los anfibios. Dichos cambios son: substitución de la excreción de amonio por 
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urea, cambios en el tipo de proteínas plasmáticas y de hemoglobinas; los cuales son inducidos 

por tiroxina, aún a concentraciones bajas (Tompkins, 1977). 

Desde el punto de vista reproductivo, el A. mexicunum se ha podido clasificar en 

cuatro grupos: a) larvas inmaduras sexualmente; b) larvas maduras sexualmente; c) indMduos 

metamorfoseados inmaduros sexualmente y d) individuos metamorfoseados maduros 

sexualmente. Donde sólo b y d son capaces de reproducirse. 

El A. rnexicmum por sus características ha sido un modelo utilizado principalmente en 

embnologia tanto en estudios sobre regeneración de tejidos como en estudios relacionados al 

desarrollo embrionario ya que sus huevos permiten hacer observaciones fáciles sobre el 

desarrollo embrionario de la larva. También se ha utilizado para estudios sobre la 

determinación de características por genes específicos y una variedad de mutantes. 

Otra característica del ajolote es su estacionalidad reproductiva, esta misma la 

presentan otras especies, sin embargo el ajolote es una alternativa de un modelo más sencillo 

en donde se pueden modificar y controlar con mayor facilidad las variables ambientales. 

11. HORMONAS TIROIDEAS Y REGLJLACI~N DEL EJE HIPOTÁLAMO HIPOFISIS 

TIREIDES. 

Las hormonas tiroideas influyen en muchos procesos (Goodman 1981) tales como: 

1. Regulación del crecimiento y desarrollo. 

2. Efecto calongénico. 

3.  Efecto metabólico. 

4. Efecto permisivo sobre la maduración gonadal. 

El papel fisiológico de las hormonas tiroideas es regular el metabolismo energético de 

casi todas las células lo cual se puede ejercer a tres niveles (Aceves y col. 1987): 

I .  Genómico: modulando síntesis de enzimas esenciales y proteínas estructurales. 

2. Mitocondrial: regulando la actividad de las enzimas que participan en la fosforilación 

oxidativa. 
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3.  Membranal: aumentando la actividad de la ATPasa dependiente de N a + W  

Estas hormonas son sintetizadas, almacenadas y secretadas por la glándula tiroides, por 

su naturaleza química reciben el nombre de yodotironinas. La unidad funcional de la glándula 

tiroides se denomina folículo o acini tiroideo, el cual ha desarrollado un mecanismo muy 

eficiente y específico denominado bomba de yodo que permite concentrar activamente este 

elemento y organificarlo uniéndolo a los residuos tirosilo que se encuentran formando parte de 

una glucoproteína específica de la glándula llamada tiroglobulina (TgB). La yodación de la 

tirosina de la TgB requiere que el I- pase a la forma molecular (I2). Esta reacción de oxidación 

está catalizada por una tiroperoxidasa (Pa) y da lugar a la formación de moléculas de mono 

y diyodotirosinas @íIT y DIT) las cuales carecen de actividad biológica. La combinación de 

MIT y DIT da lugar a las yododotironinas con actividad hormonal; la triyodotironina (T3) y la 

tetrayodotironina o tiroxina (Ts), así como también a pequeñas cantidades de un isómero de 

T, llamado triyodotironina reversa (rT3) (Valverde y col. 1989) (Figura 2). 

I I 

OH<-> O-<-+ C H z T C W J H  

I I 

3,3'J-L-TRIYODO"lRONINA (T3) 

I I 

OH <->O -<->-- CHZEH-CCQH " 
I 

3,3~,~ ' -I~TRIYODOTIRONlNA (T3 REVERSA) 

Figura 2 Estructura quiniica de las hormonas tiroideas 
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Las hormonas tiroideas son moléculas hidrofóbicas que viajan por el torrente 

sanguíneo unidas a proteínas de tres tipos: globulinas que unen tiroxina (TBG), prealbúmina 

que une tiroxina (TBPa) y albúmina (TBA). Las tres proteínas son sintetizadas a nivel 

hepático, la TBPa también se sintetiza en los plexos coroideos y el páncreas. 

Aproximadamente el 75-80% viajan unidas a albúmina. Las hormonas unidas a estas proteínas 

son metabolicamente inactivas y constituyen u n r h m a  de almacenamiento hormonal (Yen y 

JaEe, 1978). 

A nivel de los diferentes órganos en los que actuan las hormonas tiroideas existe un 

mecanismo específico de biotransfomación que implica la monodesyodación de las 

yodotironinas a través de dos vías en las que participan tres enzimas. La primera vía involucra 

la monodesyodación del anillo fenilo o externo de la molécula de tironina y se le conoce como 

desyodación 5' @-5'); por esta vía la T4 es convertida a T3 y la rT3 a 3,3'-T2. La segunda vía 

denominada desyodación 5 @-S), involucra la monodesyodación del anillo tirosilo o interno 

de la tironina; en esta vía la T4 es transformada a rT3 y la T3 a 3,3'-T2. Por sus implicaciones 

fisiológicas se considera a la primera como la vía de activación metabólica. Entre las enzimas 

que actuan en estas vias encontramos las siguientes: 

Desyodasa Tipo I: Desyoda tanto el anillo fenilo como el tirosilo, presenta una mayor 

afinidad por la rT3, y es inhibida por propiltiouracilo (PTU). 

Desyodasa Tipo 11: Se considera una verdadera desyodasa D-5' ya que desyoda 

exclusivamente el anillo externo, su sustrato preferente es la T4 y también es inhibida por 

PTU. 

Desyodasa Tipo 111: Representa a la verdadera desyodasa D-S ya que desyoda 

exclusivamente el anillo interno de la molécula. Su sustrato preferencial es la T4 y no es 

inhibida por PTU (Valverde y col. 1989). 

El mecanismo de acción de las hormonas tiroideas se encuentra todavía en discusión. 

La busqueda y demostración de sitios de unión específicos en el núcleo de la célula surge de la 

hipótesis original de Tata y Widnell (1963), los cuales propusieron que las hormonas tiroideas 



ejercen su efecto facilitando la transcripción de DNA, resultando en síntesis de proteínas. 

Dicha hipótesis está basada en las observaciones del incremento en la incorporación de 

precursores de ácido nucleic0 en RNA marcado, posterior a la administración de HT; lo 

anterior sustenta el concepto de que los sitios de unión nuclear son importantes en la iniciación 

de la acción de las hormonas tiroideas. Estas hormonas, presentan respuestas en una gran 

variedad de tejidos, presumiblemente por la regulación de moléculas específicas de RNA 

mensajero (Kuriz y col. 1976). 

La función tiroidea es controlada por el hipotálamo y la hipófisis. La secreción de 

hormonas tiroideas es estimulada por la hormona estimulante del tiroides TSH, secretada en 

las células basófilas de la hipófisis anterior llamadas tirotropos, su liberación está regulada por 

los niveles circulantes de hormonas tiroideas (Figura 3). 

ESTROGENOS 

WAS AMINERGICAS 

Y Y 

HIPOTALAMO 

J i m  

+ 0 0  

& TSH 

TIROIDES 

'b TpTq 

0. 

O Hipófisis 

O Organo Blanco. 

Figura 3. Eje Hipotálamo-Hipófisis-Tiroides 
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La TSH es una glicoproteina (PM 28000) compuesta por dos subunidades. De hecho 

la subunidad alfa es idéntica a la de la LH, FSH, y HCG (Cornel1 y col. 1973). La subunidad 

beta parece ser especifica para esta hormona, le confiere especificidad y está involucrada en la 

unión de TSH con la membrana de las células tiroideas. La unión de TSH a la membrana 

produce a su vez una estimulación de la adenil ciclasa e incremento en la formación de AMP 

cíclico (AMPc). El AMPc activa la protein quinusa dependiente de AMPc en tiroides, la cual 

cataliza la transferencia del fósforo deiATF' a residuos de senna y tirosina de varias proteínas. 

Se ha demostrado que las proteínas fosforiladas son las responsables de los cambios que 

ocurren en tiroides por la estimulación de TSH (Spaulding, 1972) (Figura 4). 

pCf3mCE-R 

TSH ATP FOSFATASA 

a'% ADENIL C I C ~ S A  + C A M P  ., PROTEIN QUINASA + EFECTO TSH 

4 FOSFODlESTERnsA 

5'AMP 

Figura 4. Mecanismo de accibn de la hormona estimulante de tiroides (TSH). 

La acción de TSH en la glándula tiroides es regular el transporte del yodo así como la 

manufactura de las hormonas tiroideas, también estimula la secreción de T4 y T,. (Bennet y 

Whitehead 1983). 

A su vez la liberación de TSH parece ser determinada por las concentraciones de la 

hormona liberadora de tirotropina ('I"). La TRH tiene una vida media de menos de un 

minuto y estimula la secreción de TSH llegando a hipófisis por el sistema portal hipofisiario, 

también se ha encontrado distribuida en el cerebro y aparentemente actua cnmo un 

neurotransmisor (Dyer y col. 1974). 
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La TRH es sintetizada en los ribosomas del cuerpo de la neurona como un polipéptido 

de gran tamaño, posteriormente es procesado durante su transporte a las terminales neAosas, 

el sistema porta hipotalámico transporta la TRH a la hipófisis, otra ruta alternativa de 

transporte es la secreción de TRH en el fluido cerebro espinal del tercer ventriculo, y el 

transporte a través de tanacitos ependimales y de vesículas portales (Bennett y Whitehead 

1983). 

La TRH se une con alta afinidad a los sitios receptores en la membrana celular de las 

células hipofisiarias, su efecto es mediado por cambios en el AMPc intracelular con un 

requerimiento de iones calcio (Bennett y Whitehead 1983). 

Diversos estudios han estado encaminados a determinar una posible acción de 

retroalimentación de las hormonas tiroideas. Se ha sugerido que las hormonas tiroideas actuan 

como un sistema de retroalimentación positiva en la sintesis de TRH junto con un sistema de 

retroalimentación negativa para la secreción de TSH. No se tienen suficientes evidencias sobre 

un asa que module la secreción de TFW por TSH. Se ha reportado la presencia de un asa corta 

en la glándula tiroides, estimulando las hormonas tiroideas la secreción de TSH (Gohi y col. 

1975). 

Algunas otras hormonas pueden afectar la sensibilidad de la hipófisis al TRH como los 

estrógenos, este esteroide incrementa la respuesta a TFW al incrementar los receptores 

hipofisiarios a ésta hormona (Bennett y Whitehead 1983). 

111. REGULACIÓN ENDÓCRINA DE LA METAMORFOSIS Y LA NEOTENIA 

La metamorfosis en los muros. Etkin en 1966 propuso que las hormonas tiroideas 

estaban involucradas como principales promotoras de la metamorfosis en este Orden. Las 

hormonas tiroideas, tienen un efecto de maduración en el desarrollo del sistema nervioso e 

incrementan el desarrollo hipotalámico, Norrk y Gern (1976) propusieron que estas hormonas 

estimulan la producción de TRH y la metamorfosis en general. 



Los eventos neuroendócrinos que ocurren durante la metamorfosis han sido estudiados 

ampliamente en anuros (Gilbert, 1991), estos estudios han demostrado que la metamorfosis se 

puede considerar como un solo evento dividido en tres etapas: Premetamorfosis, 

Prometamorfosis y Climax de la metamorfosis. Se ha observado que principalmente dos 

hormonas se encuentran involucradas en estos eventos, Prolactina (PRL) y T4; Peyrot y col. 

(1971) observaron que la PRL tiene un efecto inhibitorio sobre la actividad tiroidea en algunas 

especies de Urodelos. 

Relacionando los eventos endócrinos Houillon (1978) describió también en anuros el 

periódo larvario dividido en tres fases: 

I .  inicio de la prometamorfosis, los miembros posteriores se hallan en estado de 

muñones. Predomina la secreción de Prolactina la cual promueve el crecimiento. 

2. Coincide con el desarrollo de los miembros posteriores. Se produce un incremento 

en la síntesis de hormonas: TRH, TSH, T3 y T4, cuya secreción aún siendo efectiva no 

aumenta de modo apreciable. 

3. La íiltima fase abarca desde la aparición de los miembros anteriores hasta la 

regresión de la cola. La liberación masiva de TSH facilita la secreción de hormonas tiroideas. 

La máxima actividad de la glándula se alcanza al iniciarse la metamorfosis, para 

posteriormente regresar a un estado de equilibrio. 

La relación hipófisis-tiroides es importante para poder explicar los cambios y eventos 

que ocurren en las larvas. Ai iniciarse la premetamorfosis ya existen algunas granulaciones 

basófilas del lobulo anterior, lo cual permite suponer que las celulas tirotropas se comienzan a 

diferenciar precozmente; sin embargo, en este periódo se observa que la secreción 

predominante de la hipófisis es la PRL que estimula el crecimiento larvario. En la 

prometamorfosis, se establece la comunicación entre el hipotálamo y la hipófisis; el hipotálamo 

entonces, secreta Dopamina la cual inhibe la secreción de PRL y simultaneamente induce la 

secreción de TRH la cual estimula la liberación de la TSH que a su vez estimula la síntesis en 

tiroides tanto de T4 como de T3 La liberación de T, se incrementa gradualmente 



provocándose los primeros cambios de la metamorfosis. En esta etapa se considera que la T, 

ejerce una "retroalimentación positiva" induciendo que la síntesis de T3 sea mayor hasta que se 

alcanza el climax de la metamorfosis; una vezalcanzado el estado adulto, se instala un sistema 

de retroalimentación negativa provocando que disminuyan los niveles elevados de hormonas y 

se llegue a un balance adecuado (Gilbert, 1991) (Figura 5). 

Estudios anatómicos tendientes a demostrar el control hipotalámico de la metamorfosis 

muestran que la comunicación hipotálamo - hipofisiaria comienza a funcionar durante la 

prometamorfosis tardía. En Xenopus laevis, los incrementos observados en la hormona 

liberadora de gonadotropinas (GnRH), hormona inhibidora de la hormona de crecimiento 

(Somatostatina o GHRM) y particularmente en TRH en el cerebro durante ésta etapa sugieren 

que estos péptidos pueden bien ser los iniciadores o estar involucrados en los cambios que se 

dan en la metamorfosis. Las concentraciones de TRH pueden ser responsables de que se inicie 

el incremento de TSH seguido de HT y que ésto sea el iniciador primario de la metamorfosis. 

El incremento de GHRM observado en la prometamorfosis puede contribuir a una 

disminución en los niveles de PRL, también puede inducir un decremento en la secreción de 

hormona de crecimiento en esta etapa. La GnFüi aumenta posterior a la metamorofosis lo cual 

puede ser indicador de una función en la maduración reproductiva del cerebro y/o del sistema 

reproductor (King y Millar, 1981). 

L a  metamorfosis y el caso de la neotenia en los urodelos. Las causas de la neotenia 

han sido muy discutidas, Blount (1950). realizó estudios con Ambystoma mexicanurn a los 

cuales les transplantó hipófisis de Ambysroma figrinum, y encontró que la glándula tiroides era 

activada después del transplante, por lo cual propuso, que la causa de la neotenia en el A. 

rnexicamm era debida a una hipofunción hipofisiaria con respecto a la secreción de 

tirotropina, lo cual produce un estado de quiescencia en la glándula tiroides. 
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Figura 5. Camcatensticas principles de las diferentes etapas de la Metamorfosis en Anum. 

Se ha especulado mucho sobre las causas que provocan la neotenia en el Ambystoma 

mexicunum, Rolic (1927) propuso que hay una falla para producir hormonas tiroideas que 

induzcan la metamorfosis y realiza estudios en los que transplanta tiroides de otras especies 

obteniendo como resultado la inducción de metamorfosis. 

Posteriormente, Gorbman (1964) realizó estudios en los cuales trató ajolotes en etapas 

tempranas del desarrollo con hormonas tiroideas presentándose la metamorfosis en estos 

organismos, y aunque esos resultados no lo mostraban, concluyó que la condición neoténica 

podía ser debida a una falla para producir suficiente hormona tiroidea o a una insensibilidad en 

el proceso de producción de las hormonas tiroideas. 
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Bern y col. (1967) analizaron el control endócnno de la metamorfosis entre el A. 

mexicanurn y el A. iigrinum. Las larvas del primero, que presentan neotenia, fueron tratadas 

con tirotropina, y las del segundo que presentan metamorfosis espontánea, fueron tratadas con 

PRL. En las larvas de A. mexicanurn se observaron cambios que condujeron a la metamorfosis 

completa y en las de A. tigrinurn se observó un retroceso en los procesos de metamorfosis con 

lo que concluyeron que el estado de neotenia era debido a una inhabilidad para liberar 

suficiente tirotropina que activara la función tiroidea y postularon que la PRL probablemente 

juegue algún papel en el mantenimiento del estado larvario. 

Tauroug y col. (1975) al realizar estudios sobre la neotenia encontraron que la baja 

secreción de TSH no es debida a un defecto en la síntesis de TRH ya que esta se ha 

identificado tanto en tejido hipotalamico como en tejido cerebral extrahipotalámico. Por esta 

razón propusieron que es posible que la neotenia sea debida a una insensibilidad de la hipófisis 

a 'I", ya que la administración de TRH exógena falla tanto en estimular la metamorfosis in 

vivo, como en la liberación de TSH por la hipófisis en estudios in vitro. 

Prahlad y col. (1975) al tratar ajolotes con hormonas tiroideas y observar que se lleva a 

cabo la metamorfosis, propusieron al igual que en los estudios anteriores que la neotenia en el 

A. mexicanurn es debida a la falta de liberación de TSH activa que estimule la glándula 

tiroides. 

Norris y col. (1973). propusieron que la falla en el A. mexicanurn para 

metamorfosearse es debida a una incapacidad para liberar suficiente tirotropina que active la 

funciórrtiroidea, así mismo proponen que el alcanzar la madurez sexual temprana provoca en 

el animal la incapacidad de presentar metamorfosis por bloquear la diferenciación hipotálamica 

para la secreción de TRH o la acción periférica de las hormonas tiroideas y por una posible 

interacción de gonadotropinas y/o esteroides gonadales con tirotropinas y/o hormonas 

tiroideas. 

Sin embargo, en estudios realizados por Darras y Kühn (1983) en los que 

administraron TSH exógena observaron que ésta falló en inducir un incremento en las 
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concentraciones plasmáticas de T, en los ajolotes neoténicos; por lo cual podemos concluir 

que la hipótesis de una incapacidad secretrora de estructuras superiores a la tiroides no esta 

completamente justificada. 

Por otra parte, si habláramos de una metamorfosis anatómica y una bioquímica se 

podría decir que la neotenia del ajolote sólo se presenta en los cambios anatómicos, pero no en 

los bioquímicos que se dan en la metamorfosis de los demás anfibios. Los cambios 

bioquímicos incluyen modificaciones en la hemoglobina y en la composición de las proteínas 

plasmáticas (Ducibella, 1974) e incremento en la actividad de la sintetasa de carbarnil fosfato 

(CPS) en el hígado (Lamen y col. 1978). Para explicar estos cambios, Ducibella (1974) 

sugirió que la metamorfosis bioquímica requiere de niveles mucho más bajos de hormonas 

tiroideas de los que se necesitan para efectuar la metamorfosis anatómica. 

La neotenia anatómica en el ajolote puede ser atribuída a los bajos niveles circulantes 

de T,, aunque éste puede no ser el único factor involucrado. En la mayoría de los anfibios la 

metamorfosis es precedida y acompañada por marcados cambios a nivel tanto de receptores a 

hormonas tiroideas, como de las deyodasas que metabolizan T, y T,, incrementándose así la 

sensibilidad de los tejidos a los niveles circulantes de hormonas tiroideas (Galton, 1989). 

En estudios realizados en el A. mexicanurn Galton (1992), encontró que los valores de 

T4 y T ,  son indetectables en el plasma de animales juveniles y que la T4 es apenas detectable 

en algunos adultos. Así mismo encontró que la actMdad de 5-desyodasa no es medible en 

ningún tejido, apoyando así el concepto de que la principal causa de la neotenia anatómica en 

el ajolote es debida a una inadecuada concentración de T4 plasmática. 

IV. CARACTER~STICAS REPRODUCTIVAS DE LOS ANFIBIOS 

Los anfibios en su mayoría se reproducen en el agua ya que los huevos requieren de 

ésta para desarrollarse. Los sexos se encuentran separados y la fertilización es externa. 
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Machos. 

En el macho los testiculos varian de forma en relación con la del cuerpo. En urodelos 

son alargados e irregulares (Paniagua y Nistal, 1983; Leake, 1975). 

El testículo de urodelos consite en estructuras denominadas lóbulos que muestran una 

distribución zonal de los quistes germinales. El testículo se encuentra segmentado, cada uno 

consta de un número variable de lóbulos unidos en una cadena linear por puentes estrechos de 

tejido. Cada lóbulo es una organización estructural completa con zonas de quistes germinales 

que muestran un eje cefalocaudal que se incrementa con la madurez. Después de descargar el 

contenido seminal los quistes germinales evacuados y los lóbulos comienzan a comprimirse en 

distintos nódulos de tejido que ftecuentemente es conocido como tejido glandular (Lofts, 

1987). 

Lazard (1979), describio en el Ambystoma mexicanum las características histológicas 

generales del testículo para animales jovenes y adultos. En animales jovenes, sexualmente 

maduros, identificó 5 zonas: una zona donde básicamente se localizan espermatogonias, una 

zona de meiosis, una zona de espennátides y una de espermatozoides, por Último describió 

una zona glandular compuesta escencialmente por células intersticiales y células de Sertoli. En 

los testículos de animales adultos la estructura esquemática primaria parece complicada debido 

a la coexistencia de diversos gradientes de maduración independientes. 

características nenerales de la esuermatonénesis. La espermatogénesis en anfibios es 

quística, en cada lóbulo las espermatogonias primarias estan rodeadas por una o mas células 

foliculares. Los lóbulos de espermatogonias primarias estan restringidos a la región cefálica o 

meso ventral (ampulogénica) de la zona testicular. 

La recrudescencia estaciona1 de la actividad mitótica en estas células repobla los 

elementos seminíferos con quistes germinales. Cada división repetida produce un grupo de 

células hijas con núcleo redondo similares en tamaño y apariencia a todas las que están en 

idéntico estado de desarrollo. Dentro de este grupo de espermatoyonias secundarias cada 

célula esta interconectada por medio de puentes citoplásmicos los cuales permanecen a través 
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de subsecuentes divisiones meióticas. Dado que las células se desarrollan sincrónicamente en 

el mismo quiste se ha sugerido que estos puentes intracelulares ayudan a mantener la sincronia 

dentro de los quistes individuales. En esta via los quistes de espermatogonias enteros inician la 

profase meiótica, se transforman en un quiste de espermatocitos primarios, con la subsecuente 

división sincrónica de estas células, el quiste se transforma posteriormente en un quiste de 

espermatocitos secundarios y posteriormente en quistes de espermátidas. La ruptura se da 

posteriormente para liberar espermatozoides. En los quistes postmeióticos que contienen 

numerosas espennátides las células foliculares cambian a células aplanadas y toman la 

apariencia y ultraestmctura característica de células de Sertoli. Estas células diferenciadas no 

se encuentran presentes en los quistes en estado de desarrollo anteriores a la formación de 

espermátides (Lofts, 1987). 

Una vez concluida la espermatogénesis, los espermatozoides se liberan aglutinados en 

una secreción glandular proveniente de la cloaca, formándose un espermatóforo. 

Hembras 

La hembra se caracteriza por tener ovarios grandes de forma irregular y carecer 

practicamente de estroma. Se observa una cavidad revestida por un epitelio delgado que 

contiene células en desarrollo. Cada ovocito en desarrollo está rodeado por células foliculares 

que Scretan hormonas esteroides. 

Los gametos formados por la ovogénesis contienen todos los factores necesarios para 

la iniciación y mantenimiento del metabolismo y desarrollo. Además de formar núcleos 

haploides, la ovogénesis también es responsable de almacenar enzimas citoplásmicas, RNAm, 

organelos y sustratos metabólicos (Gilbert, 1991). Dentro de este proceso el ovocito primario 

progresa en la primera profase meiótica hasta la etapa de diploteno donde se detiene la 

ovogenesis. Cuando se reestablece la ovogénesis y los ovocitos primarios se dividen, la 

membrana nuclear del ovocito que limita la llamada vesícula germinal, se rompe. En la telofase 

una de las células hijas contiene mayor cantidad de citoplasma que la otra. La célula pequeña 
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es llamada primer cuerpo polar y la célula mayor ovocito secundario. Durante la segunda 

división meiótica la mayoria del citoplasma es retenido en el huevo maduro denominado 

óvulo. 

Dumonr(1972) reconoció seis estadios de desarrollo durante la ovogénesis de 

Xenopus laevis. Los dos primeros estadios se denominan previtelogénicos, se caracterizan por 

presentar una capa delgada de células foliculares. En el estadio tres aparecen tanto pigmento 

como gránulos corticales comenzando al mismo tiempo la aparición de esfereas de vitelo, este 

proceso continua hasta el estadio cinco incrementándose la cantidad de vitelo. El último 

estadio se caracteriza por la terminación del crecimiento de los ovocitos teniendo ya 

aproximadamente cuatnplicado su tamaño. 

Durante el proceso de ovogénesis en anfibios el epitelio folicular permanece como una 

monocapa, se observa una interdigitación entre las células de la granulosa y microvellosidades 

de los ovocitos lo cual es indicativo del paso de material de las células de la granulosaal 

ovocito. Las células de la teca consisten en una capa fina de fibroblastos, esta capa está 

involucrada en la transferencia de nutrientes (Chieffi and Pierantoni, 1987). 

Control endócrino de la foliculo&nesis. En los anfibios se presentan dos tipos de 

gonadotropinas, la hormona luteinizante (LH) y la hormona foliculo estimulante (FSH), ambas 

reguladas por una hormona liberadora de gonadotropinas. Tanto la LH como la FSH inducen 

la sínteis de esteroides ováricos. En cultivos in vitro de ovarios de rana tratados con LH se 

obtienen como productos principales progesterona y testosterona, aproximadamente a las 24 

horas de iniciado el tratamiento se observa una disminución en la producción de progesterona 

y aumento en la producción de estradiol (Mohanty y col. 1978). Mulner y col (1978) 

proponen que los folículos preovulatorios producen preferencialmente progesterona. La 

ovulación en anfibios se sugiere que es inducida principalmente por andrógenos y/o 

progesterona los cuales pueden inducir el pico preovulatorio de gonadotropinas. Los niveles 

elevados de estradiol se han encontrado relacionados con la etapa de vitelogénesis (Chieffi y 

Pierantoni, 1987) 
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Vitelogénesis. El óvulo de los anfibios acumula en el citoplasma el material necesario 

para iniciar y mantener el desarrollo. Este material incluye fuentes de energía, organelos, 

vitelo, enzimas y precursores para la síntesis de DNA, RNA y proteínas, proteinas 

estructurales y determinantes morfogénicos. La mayoría de esta acumulación se lleva a cabo 

en la Profase I y los estadios se dividen en previtelogénesis y vitelogénesis. La vitelogénesis 

ocurre cuando el ovocito alcanza el estado de diploteno de la primera profase meiótica 

(Gilbert, 1991). 

En muchos vertebrados la síntesis de vitelo no se efectua in situ, deriva de un 

precursor que es una proteína conocida como vitelogenina la cual se sintetiza en el hígado del 

animal. La síntesis de esta proteína involucra una secuencia de eventos conocidos 

colectivamente como vitelogénesis que incluye en forma general los siguientes pasos: 

1. Inducción de la síntesis de vitelogenina en el hígado y subsecuente liberación a la 

circulación sanguínea. 

2. Transporte de vitelogenina por el torrente circulatorio. 

3. Captura de vitelogeninadeterminado por el crecimiento del oocito. 

4. Conversión de vitelogenina a las formas de almacenamiento (Ho, 1987). 

Los ovocitos postvitelogénicos muestran gran cantidad de vitelo (Paniagua y Nistal, 

1983; Leake, 1975). La síntesis de éste se da bajo el estímulo de hormonas sexuales 

femeninas, principalmente estrógenos los cuales actúan a nivel hepático estimulando la 

expresión de genes específicos en los hepatocitos produciendo RNAm y posteriormente 

traduciendose en pdipéptidos de vitelogenina de aproximadamente 200,000 daltones 

(Ho,l987), La vitelogenina pasa al torrente sanguíneo y es captada por el ovocito mediante 

pinocitosis. En el ovocito maduro, la vitelogenina está constituida por dos proteínas: una 

fosforilada de gran peso molecular (120 000) llamada fosfovitina, y una lipoproteína llamada 

lipovitelina cuyo peso molecular es de 3 1 000, éstas dos proteínas se acumulan finalmente en 

forma cristalina como plaquetas vitelinas (Brachet, J. 1975; Ham, 1980, Gilbert, 1991). En el 
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ovocito maduro la acumulación de vitelogenina en la superficie varia situándose 

preferencialmene en el polo vegetal (Danilchik and Gerhart, 1987). 

La inducción de la síntesis de vitelogenina es específica de los estrógenos siendo el 17B 

estradiol el más potente seguido de estrona y estriol. Los estrógenos estimulan la expresión de 

genes específicos en los hepatocitos produciendo RNAm y posteriormente traduciéndose en 

polipéptidos de vitelogenha. Además del estradiol se ha visto que la tiroxina junto con el 

estradiol estimulan la síntesis de vitelogenha (Ho, l982). 

Una vez concluido el proceso de ovogénesis, los ovocitos maduros pasan a los 

oviductos; que en los urodelos son largos, contomeados y alados. La mucosa presente en los 

oviductos tiene glándulas tubulares secretoras de material gelatinoso que rodea al huevo. Cada 

oviducto se ensancha en un ovisaco que termina en una vagina corta, independiente para cada 

oviducto los cuales se abren en la cloaca. Los urodelos carecen de órgano copulador, en la 

mayoría de los casos el espermatóforo es buscado por la hembra la cual, mediante 

movimientos de la cloaca los introduce en la espermateca donde son fecundados los óvulos, en 

el caso del ajolote la fecundación es extema (Paniagua y Nistal, 1983; Leake, 1975). 

v. HORMONAS TIROIDEAS Y REPRODUCCI~N 

Como se ha podido observar las hormonas tiroideas se encuentran involucradas en 

diversos procesos. Para este trabajo es de particular interés la relación que pueden tener estas 

hormonas con la actividad reproductiva. Los estudios sobre esta relación se han realizado 

principalmente en ratas y en el humano. 

Las evidencias de que las hormonas tiroideas están involucradas en la reproducción de 

mamíferos deriva de 3 tipos de estudio: 

1 .  Hallazgos de disfunción sexual en pacientes que sufren disturbios en la economía 

tiroidea. 

2. Estudios de alteraciones en el metabolismo de esteroides gonadales en respuesta al 

incremento o decremento de hormonas tiroideas. 

20 



3. Estudios de alteraciones en la economía tiroidea en respuesta a incrementar o 

disminuir el nivel de hormonas esteroides gonadales (Leatherland, 1987). 

Machos 

La relación de las hormonas tiroideas y la función reproductiva no ha sido tan 

estudiada. en el macho como en la hembra. 

En algunos estudios realizados sobre la secreción de gonadotropinas en ratas machos 

de 200-250 g tiro y paratiroidectomizados los cuales a su vez se divididieron en animales 

intactos y castrados Bruni y col (1975) encontraron disminuidas las secreciones tanto de LH 

como de FSH en las ratas intactas y un incremento de ambas gonadotropinas en las ratas 

castradas, la administración de T4 en ambos casos regreso los niveles de gonadotropinas a los 

valores normales. 

En ratas machos a los que se les indujo la condición de hipotiroidismo con I131 se 

observó que la fertilidad no se modificaba, sin embargo el peso de los organos sexuales 

accesorios sí se vi6 disminuido (Vilchez-Martinez, 1973). 

Valle y col (1986), observaron que el desarrollo normal del sistema reproductor en 

ratas hipotiroideas es afectado significativamente observándose disminución en el peso de los 

Órganos sexuales accesorios por la falta de actividad tiroidea. Kalland (1978) en estudios 

realizados con animales a los cuales les indujo la condición hipotiroidea con 1131 o 

propiltiuracilo no encontró cambios en los niveles de gonadotropinas pero sí, en la respuesta 

que tienen las glándulas sexuales accesorias de los machos para responder a la testosterona, lo 

cual se manifestó en una disminución del peso de estas glándulas. Hasta aquí parece que los 

efectos encontrados sólo son responsabilidad del efecto sinérgico que las hormonas tiroideas 

tienen con las hormonas sexuales sobre los órganos blanco de estas úlltimas. 

En un estudio realizado para investigar la ontogenia de los receptores nucleares de T, 

en diferentes tipos celulares del testículo de fetos de rata de 19 días de gestación y de I ,  5, 15, 

20 y 60 días postnacimiento, Jannini y col. (1990) encontraron que los sitios de más alta 

afinidad se encuentran en las células de Sertoli y que no se modifica significativamente con la 
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edad. En el testículo completo la concentración de receptores cambia durante el desarrollo 

. encontrándose su máximo en el feto y en ratas de 1 y 5 días postnacimiento decreciendo 

posteriormente hasta estar ausentes en el adulto. Estos resultados sugieren un papel 

importante de las hormonas tiroideas en la regulación del crecimiento y maduración de células 

somáticas en el epitelio seminifero. 

Sanbom (1986), después de realizar cultivos de células de Sertoli, de animales que 

fueron previamente hipofisectomizados y tratados con propionato de testosterona y FSH, 

propuso que las HT ejercen cierta influencia sobre la función de las células de Sertoli ya que 

en estos animales hipofisectomizados se presenta un decremento en la actividad de la enzima 

gama glutamil transpeptidasa y de la síntesis de proteína transportadora de andrógenos (ABP), 

las cuales se recuperan con tratamientos de hormonas tiroideas. 

Se ha encontrado que las hormonas tiroideas tienen como Órgano blanco a nivel 

testicular las células de Sertoli, las cuales juegan un papel fundamental en la iniciación, 

mantenimiento y control de la espermatogénesis, siendo la maduración de estas células 

dependiente de hormonas tiroideas. Palmero y col. (1988), observaron la existencia de 

receptores a T3 al núcleo de células de Sertoli, con una Ka = 0.15 k 0.02 * 1 O 1 O  M y una 

capacidad de unión de 1.35 f 0.07 pmol de T3 / mg de DNA. Mas tarde este mismo grupo 

(Palmero y col., 1989), realizó estudios en dos tipos de ratas: las primeras, hipotiroideas 

mediante metimazol 0.1% en el agua de bebida, éstas fueron posteriormente tratadas con 100 

pg de T3 íkg de peso corporal en días alternados, Las segundas, ratas eutiroideas tratadas con 

metimazol, y encontraron que las HT son necesarias para la maduración postnatal de la 

función de las células de Sertoli, al observar en los animales hipotitoideos un severo retardo en 

el crecimiento corporal y testicular así como una disminución en la actividad de gama glutamil 

transpeptidasa y en la producción tanto de la proteína que une andrógenos (ABP) como de 

lactato producidos por células de Sertoli; con base en ésto sugirió un papel regulatorio de las 

hormonas tiroideas en el desarrollo de la gametogénesis en los animales prepuberes. 

22 



Posteriormente Palmero y col. (1992) encontraron que la T3 induce un incremento en 

la función de las células de Sertoli durante su maduración valorada a través de la síntesis de 

proteínas y producción de lactato; en otro momento poco antes de la pubertad, induce un 

decremento en la síntesis de DNA y actividad de aromatasa, sugiriendo un importante papel de 

las HT en promover y mantener la diferenciación de las células de Sertoli. La respuesta a la T3 
parece además ser edad-dependiente y se relaciona con la ontogenia de los receptores 

nucleares a T3 en el testículo. 

Ando y col (1990) indujeron hipotiroidismo en ratas machos mediante tratamiento 

duranta cuatro semanas con Metimazol (1% en el agua de bebida) o tiroidectomia. El 

hipotiroidismo produjo un decremento de la producción in vitro de testosterona y sus 

precursores. Sin embargo la administración de 100 pg deT, I kg de peso corporal sólo 

restauró parcialmente la producción de testosterona. 

En el hombre, Corrales-Hemández y col. (1990) estudiaron la espermatogénesis en 10 

pacientes a los cuales se les había diagnosticado hipotiroidismo primario, los resultados 

obtenidos fueron comparados con 16 pacientes normales. Los pacientes hipotiroideos se 

caracterizaron por tener un menor volumen seminal, disminución en la movilidad progesiva y 

en el porcentaje de formas móviles; sin embargo no presentaron anomalias en la concentración 

de espermatozoides o en el porcentaje de espermatozoides con una morfología normal, así 

como tampoco alteraciones en los niveles de gonadotropinas o testosterona circulante. 

En algunas especies en las cuales la fertilidad se ve disminuida en las estaciones donde 

las temperaturas se encuentran elevadas, Marcato (1990) propuso que ésto puede ser debido 

en parte por la temperatura elevada lo cual produce una reducida actividad tiroidea. 

Hembras . 
En el caso de las hembras se han realizado estudios de la relación de las HT y la 

reproducción en diferentes especies, los primeros estudios que se realizaron al respecto fueron 

encaminados a tratar de explicar algunas alteraciones o desordenes reproductivos en la mujer, 

posteriormente se han realizados estudios en roedores, ovejas y perros entre otros, buscando 



la relación de estas hormonas en diferentes estados reproductivos como el ciclo estral, la 

gestación y la lactancia. 

En estudios realizados en ratas hembras tratadas con metimazol, se ha visto que el 

hipotiroidismo provoca la desaparación de la ovulación (Hagino, 1971; Peppler y col. 1975). 

Se ha visto también que existe una relación entre las HT y las hormonas sexuales 

principalmente con los estrógenos. Franklin y col. (1987), en estudios realizados con ratas 

hembras a las que les indujeron hipotiroidismo con propiltiuracilo y encontraron que los 

estrógenos modulan el efecto supresivo de la T3 sobre la síntesis de TSH, lo cual fue 

determinado al realizar un anáiisis de la unión de T3 sobre sus receptores nucleares de 

adenohipófisis encontrándose cambios en el número de receptores y en la unión de la hormona 

con el receptor. 

Zaninovich y col. (1979), en ratas ovanectomizadas a las que administraron diferentes 

dosis de estradiol, demostraron que los estrógenos inducen incremento de los niveles 

plasmáticos tanto de T4 como de T3 y propusieron que las hormonas tiroideas afectan diversos 

aspectos de la fisiología reproductiva. Sin embargo, en este estudio no se consideró el 

incremento que producen los estrógenos en la síntesis de la proteína transportadora de HT y el 

consecuente incremento por esa razón de las hormonas en sangre. 

En reciprocidad, los receptores a estrógenos también son dependientes de hormonas 

tiroideas. Altschuler y col. (1988), al determinar la respuesta de los receptores a estrógenos 

hipotalámicos e hipofisiarios en ratas en las cuales se indujo hipotiroidismo con 

encontraron que en estos animales los receptores estrogénicos hipotalámicos (núcleo y citosol) 

e hipofisiarios sufren un pronunciado decremento el cual puede revertirse al suministrar T4. 

Maurer (1982) demostró que las HT además pueden actuar directamente en las células 

de la hipófisis inhibiendo la síntesis de PRL, aún cuando se estimule con estrógenos. Por otra 

parte, Pan y Che y col. (1990) en estudios realizados en ratas con hipotiroidismo e 

hiperprolactinemia concluyeron que las HT son la llave para la regulación de la secreción de 
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TSH en el tirocito, y tanto los estrógenos como las HT son necesarias para la secreción de 

PRL en el lactocito. 

La propia tiroides esta sujeta a variaciones funcionales moduladas por la actividad 

reproductiva. En estudios realizados en ovejas y perros, Chmielewski y col. (1988) por medio 

de observaciones morfológicas demostraron que la glándula tiroides esta inervada tanto por 

nervios adrenérgicos como por colinérgicos, así mismo observaron variaciones en la 

inervación colinérgica de la glándula las cuales se encuentran relacionadas con la edad del 

animal, y con el estado fisiológico de la hembra ya sea en relación al ciclo estral, la gestación o 

la lactancia. Los mismos autores, observaron una alta actividad de la inervación colinérgica de 

la glándula antes del parto y durante la lactogénesis y lactopoyesis. 

En el caso del humano la función tiroidea normal ha sido considerada como necesaria 

para la fertilidad y el mantenimiento de la gestación. Greeman y col. (1962) en seguimientos 

realizados en mujeres que presentaban hipotiroidismo durante la gestación encontraron 

abortos espontáneos, abortos silenciosos o defectos congénitos en su descendencia; además 

también encontraron que sus hijas presentaban en ocasiones un retardo en el desarrollo (Yen y 

JafFe, 1978). 

Por otro lado el exceso de hormonas tiroideas resulta en una serie de anormalidades en 

varios aspectos de la fisiología reproductiva. En la mujer el hipertiroidismo suele estar 

asociado con oligomenorrea, amenorrea y en algunos casos reducción de la fertilidad; los 

niveles plasmáticos de estrógenos pueden encontrarse dos o tres veces más altos que en la 

mujer normal durante todas las fases del ciclo menstrual, además de presentarse un incremento 

en la proteína que une hormonas sexuales (Ruder y col, 1971; Akande y col 1972; Tulchinsky 

y col. 1973). 

La poliquistosis ovárica es un síndrome relacionado con una heterogeneidad de 

desórdenes, donde se ha visto que el sistema tubero infundibular dopaminérgico (TIDA) se 

encuentra involucrado. La dopamina en condiciones normales inhibe la secreción tanto de 

prolactina (Pa) como de TSH. La reducción del sistema TIDA se manifiesta en elevados 
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niveles de TSH en pacientes con este síndrome debido a la acción moduladora que tiene la 

dopamina sobre TSH a nivel hipotalámico así como a la acción directa en las células 

tirotrópicas de la hipófisis (Velardo y col. 1991). 

En pacientes con hipertiroidismo se ha visto alterado el patrón de excreción de 

metabolitos de estrógenos encontrandose disminuidos los hidroxiestrógenos urinarios. 

Específicamente se ha visto que esta condición afecta la hidroxilación del estradiol en los 

primeros sitios de oxidación C2 y C16a elevando significativamente la oxidación en C2. 

También se encuentran reducidos los niveles de colesterol y lipoproteínas de baja densidad 

(Michnoviz y Galbraith, 1990). 

En estudios realizados por Schoutens y col (1991) en mujeres pre y postmenopausicas 

se ha visto que los niveles normales de T3 se correlacionan en la premenopausia tardía y en los 

tres primeros años de la menopausia con un buen recambio metabólico, la reducción de los 

niveles de T3 está asociada con una reducción en el recambio metabólico. La baja en los 

niveles de T, se explica por medio de variaciones en los niveles de estrógenos los cuales 

ejercen un efecto inhibitorio en la 5'-deiodinación de T4 y/o en la liberación de T, por la 

tiroides (Harris y col. 1979); se ha visto que la actividad estrogénica es responsable tanto de 

los cambios en T3 como de los cambios metabólicos. 

El caso de los anfibios 

La evidencia de que las hormonas tiroideas están involucradas directamente en el 

desarrollo gonadal de los anfibios se limita a los trabajos en los que se muestra que la 

tiroidectomia quimica y/o quirúrgica prevé la ovulación en Rana cyanophlycfia, la 

administración de T, permite la ovulación in vivo pero no in vitro sugiriendo que las hormonas 

tiroideas interactuan con otro factor, probablemente gonadotropinas. Por otro lado T, parece 

alterar la sensibilidad de los oocitos de Amby.stoma tigrinurn a otras hormonas, se ha visto que 

la prolactina incrementa la LH o los cambios ováricos inducidos por progesterona (formación 

de cuerpo polar y ovulación) en preparaciones in vi/ro, cuando se administra T, a salamandras 
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antes de remover los oocitos para ser incubados in virro, el efecto de la prolactina es 

eliminado, esto sugiere que T4 reduce la sensibilidad del oocito a prolactina. Existen pocas 

evidencias que indiquen una correlación entre cambios tiroideos y función gonadal en urodelos 

a excepción de A. tigrinurn en el cual los niveles mínimos de T4 plasmáticos se correlacionan 

con el pico del indice gonadosomático tanto en hembras como en machos, este pico está 

asociado con altos niveles de esteroides gonadales. En relación a la vitelogenesis se sabe que 

las hormonas tiroideas son necesarias para actuar como cohormonas en la síntesis de 

vitelogenina en el hígado de Xenopus Zuevis (Leatherland, 1987). 

De la revisión anterior podemos concluir que las hormonas tiroideas ejercen un efecto 

permisivo en la actividad reproductiva de los mamíferos, mucho más evidente en las hembras 

que en los machos. Sin embargo el número de trabajos al respecto en los anfibios es reducido 

y contradictorio para llegar a conclisiones valederas. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

En la mayona de las explicaciones que se dan en tomo a la condición de neotenia del 

Ambystoma mexicamm se propone como una alternativa reproductiva *ente a una deficiencia 

de Hormonas Tiroideas, ya sea por insuficiencia en cualquiera de los niveles del eje 

hipotálamo-hipófisis-tiroides o por falta de yodo; elemento indispensable en la estructura de 

estas hormonas. Sin embargo y por otra parte, esta bien documentada la acción permisiva de 

las hormonas tiroideas en la actividad reproductiva, por lo que es nuestro interés determinar si 

la capacidad que tiene esta especie de alcanzar la madurez sexual en estado larvario se logra 

efectivamente en ausencia de hormonas tiroideas. Para lograr ésto, utilizaremos, el 

Propiltuiracilo (PTU), el cual inhibe la tiroperoxidasa evitando la oxidación I- a I, y con ello la 

yodación de los residuos tirosilo, bloqueando la síntesis de HT. Otro efecto del PTU, es que 

inhibe la desiodinacion penfénca de T4 a. T, (Green, 1986), asegurándose de esta manera que 

los animales carezcan de HT. 

HIP~TESIS 

La maduración gonadal en el ajolote es dependiente de las hormonas tiroideas, por lo tanto el 

bloqueo de la síntesis y activación de estas hormonas provocará modificaciones en la madurez 

gonadal del A. mexicanurn. 
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MATERIALES Y MÉTODOS 

ANIMALES Y TRATAMIENTO 

Se utilizaron 24 larvas de ajolote A. mexzcumm de 20 días de edad nacidas en la 

colonia de la UAh4-Iztapalapa las cuales se dividieron en 4 grupos de 6 individuos cada uno. 

Los animales se mantuvieron inmersos en soluciones con diferentes concentraciones de 

PTU durante todo el tiempo que duró el experimento. Las soluciones se cambiaron 

semanalmente y los animales fueron alimentados con Tubifex cada tercer día y pesados 

semanalmente. Las concentraciones de las soluciones de PTU se indican abajo. 

Gmpo Control O mg de PTU / 1 de agua GC 
5 mgdePTU/Ideagua G5 
10 mg de PTU A de agua G10 
20 mg de PTU A de agua G20 

h P 0  
@ U P 0  
GmPO 

OBTENCI~N DE MUESTRAS 

Los animales se sacrificaron al llegar la estación reproductiva (333 días de edad). 

Previo al sacrificio se tomó el peso corporal (PC) y posteriormente los pesos del hígado (PH), 

de los conductos sexuales (Peso de Conductos Espermáticos, PCE; Peso de los Ovidictos, 

POv) y de las gonadas de cada animal. IJna vez obtenidos estos parámetros se calculó el índice 

hepatosomático IHS (peso del higado sobre peso corporal), índice testículo somático ITS 

(peso testicular sobre peso corporal) así como el índice ovarico somático 10s (peso ovarico 

sobre peso corporal) 

Cada grupo fue dividido en subgrupos dependiendo del sexo de los animales : 

Numero de individuos por grupo 

Gc 
GS 
G I 0  
G20 

Machos 
4 
3 
3 
1 

Hembras 
3 
3 
3 
4 
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Una gonada de cada animal se fijó en Bouin para la realización de estudios histológicos 

utilizando las tinciones de Eosina-Hematoxilina y la Tricrómica de Masson. 

Valoración histológica. Los pasos a seguir para la valoración histológka fueron los 

siguientes: 

Una vez fijadas las gonadas en Bouin, se lavaron con alcohol de 70” hasta que quedaron 

limpias de excedentes de fijador. Posteriormente se procedió a incluir las muestras en parafina 

mediante los siguientes pasos. 

a. Deshidratación por medio de alcoholes. 

b. Aclaramiento de tejidos. 

c. Impregnación en parañna. 

d. Inclusión definitiva. 

Una vez obtenidos los bloques se hicieron cortes finos de 5 micras y se tiñeron por las dos 

técnicas anteriormente mencionadas, con lo que se oberva lo siguiente: 

Técnica de Eosina Hematoxiha. 

Estructura Coloración 

Núcleo Ani1 

Citoplasma Rojo o rosa pasando por anaranjado 

Técnica Tricrómica de Masson. 

Estructura Coloración 

Núcleo Negro 

Fibras intercelulares Rojo 

Colágena y mucus Azul 

Citoplasma Rosa. 
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Posteriormente se observaron al microscopio para identificar las diferentes fases de la 

ovogénesis y de la espermatogénesis (Gomez Rios, 1989). 

Además de la descripción histológica general se determinó en los machos el número de 

células por lóbulo de espermatogonias, y espermatocitos, se contabilizaron ocho lóbulos por 

individuo (Vease la Figura 8). 

Con base en estudios realizados en ratas hipotiroideas en las cuales se observaron 

modificaciones en el diámetro de los túbulos, del número de células dentro de los túbulos así 

como en el desarrollo de las células de Sertoli (Francavilla et al 1990) se decidió medir los 

siguientes parametros micrométricos: 

En el caso de los machos se determinó el Brea de los lóbulos (lóbulos de espermátidas, 

espermatogonias, espermatocitos y espermatozoides) midiendose 6 lóbulos de cada tipo así 

como el diámetro mayor y número de los quistes dentro de los lóbulos anteriormente medidos; 

y los diámetros (mayor y menor) de las células de Sertoli. En la Figura, 8 se señalan en forma 

esquemática los parhetros arriba mencionados. 

En el caso de las hembras, para determinar las características principales se hizo un 

análisis de cortes alternos en los ovarios del grupo control, con base en esto se estableció la 

clasificación de los ovocitos en previtelogénicos y vitelogénicos. Se contaron 100 ovocitos de 

cada animal y se clasificaron de acuerdo a las características establecidas anteriormente, en los 

ovocitos vitelogénicos se consideró además la cantidad de vitelo presente. 

En un corte de cada animal (procurando que fuera a la mitad del ovario) se cuantificó 

el número total de ovocitos. En cuanto al epitelio folicular se midió la densidad de éste en 

ovocitos tanto previtelogénicos como vitelogénicos. Los parámetros analizados en las hembrs 

se presentan en la Figura 9 

Anllisis estadístico. Los resultados fueron analizados por medio de un análisis de 

varianza y en caso de encontrar diferencias significativas se utilizó la prueba de Duncan para 

determinar la diferencia mínima significativa (Daniel, 1985). 
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En el caso de las mediciones micrometricas y número de células por lóbulo se realizó 

primero un ánalisis por grupo para determinar las variaciones intergrupo y posteriormente se 

determinaron las variaciones entre tratamientos. 

Se realizaron análisis de correlación lineal simple y múltiple entre el área de los lóbulos 

con el diámetro de los quistes, el diámetro de los lóbulos y el número de quistes por lóbulo así 

como el área de los lóbulos con el diámetro de los quistes por lóbulo. 

En el caso de las hembras ademits de los análisis de varianza se realizaron análisis de 

correlación entre los tratamientos, peso de gonadas, peso corporal y número de ovocitos. 

I 
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RESULTADOS 

Parámetros somáticos 

Efecto del PTU sobre el peso corporal y del hígado. Al comparar los pesos 

corporales finales entre los cuatro grupos se encontró que el del grupo tratado con 20 mg/l de 

PTU fue significativamente menor que los grupos control y tratados con 5 y 10 mgA (Tabla 1). 

El peso del hígado mostró diferencias significativas (pC0.05) entre los grupos, siendo G5 y 

G10 los más altos seguidos por el grupo control y el G20 respectivamente (Tabla 1). 

Con relación al M S  se encontraron diferencias significativas (p<0.05) entre los grupos; 

siendo GC menor que G5, GI0 y G20 aunque entre G5 y G10 no se encontraron diferencias 

significativas (Tabla 1). 

TABLA 1 
Pwo total y hepático de los ajolotes 

PC PH MS 

GC 47.9 2 2.19 a 1.95 I 0 . 0 6  a 0.041 2 0.001 a 

G5 46.3 i: 3.86 a 2.10 2 0.20 b 0.045 I 0 . 0 0 3 b  

GI0 4 5 . 8 + 2 . 7 8 a  2.21 5 0 . 1 6 b  0.048+0.002b 

G20 39.9 5 5.07 b 1.74 0.41 c 0.043 2 0.006 c 

Pmmedio y dssviicini esundar exprerados en gmw. Letras distints indican difcrmsiu significativas a p<O.OS. 

Machos 

Indices gonadales y de árganos accesorios: En lo que se refiere al ITS no se 

encontraron diferencias significativas entre los grupos. En la relación peso de los conductos 

espermáticos (PCE) con el PC tampoco se encontraron diferencias significativas entre los 

grupos (Tabla 2). 
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GC 
G5 
GI0 
G20 

TABLA 2 
indices ponderales gonadal y de Órganos accesorios en machos 

ITS PCEdPC 
0.011 it 0.001 a 0.0077 0,0018 
0.011 o a 0.0083 0.0028 
0.012 +: 0.002 a 0.0043 I 0.0020 
0.016 * a  0.0030 * a  

a 
a 
a 

Descripción histológica 

a) GC: Se observó espermatogénesis completa (figura 10A y 1OB). Los diferentes tipos 

celulares se encontraron agrupados en lóbulos y quistes, por lo cual se pudieron definir 

claramente quistes de espermatogonias (gonias), espermatocitos (citos), espermátidas (tidas) y 

espermatozoides (zoides). En alugnos lóbulos se apreciaron quistes de tidas y zoides aunque la 

mayoría presentaban quistes de zoides. Se observaron células de Sertoli (SI) con núcleo 

ligeramente triangular heterocromático no basal y citoplasma muy claro pobremente definido 

en los lóbulos de gonias y citos; en tanto que en los lóbulos de tidas y zoides se observan con 

núcleo ovoide, gránulos dispersos de heterocromatina y abundante eucromatina, en algunos 

casos se observan nucleolos (S2). Se observaron espacios intersticiales reducidos con células 

intersticiales con núcleo ovoide, en algunos casos ligeramente aplando y escaso citoplasma 

(Ia) (Figura 14A) 

b) G 5 Se observa espermatogénesis completa (Figura 1 IA y 1 IB). En la zona caudal y10 

lateral del testículo se observan únicamente lóbulos de zoides los cuales presentan una mayor 

tinción, la que interpretamos como una región de mayor densidad celular (Fig 11C) Las 

células de Sertoli presentan las mismas características que en los correspondientes tipos de 

lóbulos del GC y aumento en el espacio intersticial en el que se aprecia un mayor número de 

células intersticiales (Figura 148). ese aumento de tejido conectivo es mayor en la zona de 

zoides 
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En esta zona las células intersticiales se encuentran modificadas: pasando de ser células 

con núcleo ovoide a ligeramente aplanado y escaso citoplasma (Ia) a células de tipo globoso 

con núcleo ovoide vesiculoso que presenta numerosos nucleolos y abundantes gránulos de 

heterocromatina dispersos, citoplasma acidófilo con gotas de lipidos pequeños y abundantes 

(Ib) (Figura 15Ay 15B). 

Conforme se avanza al extremo de esta región laterocaudal se observa mayor número 

de estas células intersticiaies de tipo globoso formando agrupaciones en arcadas o en cordones 

arrollados (A). En esta zona se llegan a observar al gunos lóbulos con escazos zoides o vacios 

lo cual sugiere la ocurrencia de espermiación o la proximidad de este proceso. A la región 

testicular que presenta estas caractensticas se le denominará zona de espermiación (Figura 

15C y 15D) 

c) G 10 Se observó espermatogénesis completa (Figura 12A y 12B). La disposición de los 

lóbulos con los diferentes tipos de células gaméticas es igual a la de GS. La estructura de las 

células de Sertoli no presentan modificaciones con respecto a ese grupo. Se observa un 

aumento de tejido intersticial y conectivo de aspecto fibroso con respecto a GC (Figura 14C). 

En todos los ejemplares se observó zona de espermiación en forma idéntica que en G5 (Figura 

1 6 4  16B y 16C). 

d) G 20 Se observa espermatogénesis completa (Figura 13A y 13B), ai igual que en los otros 

grupos se observan zonas de actividad proliferativa (Figura 13C). La citologia de las células 

de Sertoli coincide con la de los otros grupos. Se observa aumento de tejido intersticial y 

conectivo de aspecto fibroso (Figura 14D) con respecto al grupo control pero similar a G5 y 

G10. Se observa reducción de la zona de espermiación a una franja muy pequeña del testículo 

de la zona laterocaudal y sin las células globosas en arreglos en arcadas o en cordones 

arrollados. 
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Figura 10A. 
Corte sagitai de testículo. Grupo Control. 
Técnica H-E. IOOX. 
G Espermatogonias 
C Espermatocitos 
T Espermátidas 
Z Espermatozoides 
S1 Célula de Sertoli 
S2 Célula de Sertoli 
L Lóbulo 
Q Quiste 

Figura 10B. 
Corte Sagita1 de testículo.Grupo Control 
Técnica H-E. 1OOX. 
T Espermátidas 
Z Espermatozoides 
S2 Célula de Sertoli 
Ia Células Intersticiales 



38 



Figura 11A 
Corte Sagital de testículo. G5. 
Técnica H-E. 1OOX. 
G Espermatogonias 
C Espermatocitos 
T Espermátidas 
Z Espermatozoides 
S 1 Célula de Sertoli 
S2 Célula de Sertoli 
L Lóbulo 
Q Quiste 

Figura 1 1  B 
Corte Sagital de testículo. G5 
Técnica H-E. 1OOX. 
C Esperrnatocitos 
T Esperrnátidas 
Z Esperrnatozoides 
SI Célula de Sertoli 
S2 Célula de Sertoli 
ia Célula Intersticiales 

.ii- 

i 



39 



Figura 11C 
Corte Sagita1 tie testículo. G5 
Técnica Tricrómica de Masson. IOOX 
Z Espermatozoides 
S2 Células de Sertoli 
Ib Células Intersticiales 3 
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Figura 12A 
Corte Sagital de testículo. GI0 
Técnica H-E. 1 OOX 
G Espermatogonias 
C Espermatocitos 
T Espermátidas 
Z Espermatozoides 
S 1 Célula de Sjertoli 
S2 Célula de Sertoli 
L Lóbulo 
Q Quiste 

Figura 12B 
Corte Sagital de Testículo. G10 
Técnica H-E. 1OOX. 
C Espermatocitos 
T Espermátidas 
Z Espermatozoides 
S 1 Célula de Sertoli 
S2 Célula de Sertoli 
la Células Intersticiales 
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Figura 13A 
Corte Sagital de testículo. G20 
Técnica H-E. 1 OOX 
G Espermatogonias 
C Espermatocitos 
SI  Célula de Sertoli 

Figura 13B 
Corte Sagital de Testículo.G20 
Técnica H-E 1 OOX 
C Espermatocitos 
T Espermatidas 
Z Espermatozoides 
SI Célula de Sertoli 
Sí! Célula de Sertoli 
ía Célula Intersticial 
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Figura 13C 
Corte Sagita1 de testículo (Lóbulo de espermatogoilias) G20 
Técnica H-E. 630 X 
G Gonias 
SI Célula de Sertoli 
M Mitosis 
I1 Célula Intersticial 
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Figura 14 A 
Tejido Intersticial. GC 
Técnica Tricrómica de Masson. 630X 
Z Espermatozoides 
S1 Célula de Sertoli 
S2 Célula de Sertoli 
Ia Célula Intersticial 
Ti Tejido Intersticial 

Figura 14B. 
Tejido Intersticial. G5 
Técnica Tricrómica de Masson. 630X 
2 Espermatozoides 
Ti Tejido Intersticial 
Ib Células Intersticiales 

2 
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Figura 14C 
Tejido Intersticial. G10. 
Técnica Tricrómica de Masson. 630X 
Z Espermatozoides 
Ti Tejido intersticial 
Ib Células Intersticiales 

Figura 14 D 
Tejido Intersticial. G20 
Técnica Tncrómica de Masson. 630 X 
Z Espermatozoides 
Ti Tejido Intersticial 
Ib Células ntersticiales 

2 
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Figura 15 A. 
Zona 1aterocaudaLCélulas intersticiales. (GS. 
Técnica H-E. 400x 
Z Espermatozoides 
Ib Células Intersticiales 

Figura 15 B 
Zona laterocaudal del testiculo. G5 
Técnica tricromica de Masson. lOOX 
2 Espermatozoides 
Ib Células Intersticiales 
Ti Tejido Intersticial 
A Arcadas 
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Figura 15 C 
Zona laterocaudal del testiculo. G5 
Técnica Tricrómica de Masson. 20OX 
Z Espermatozoides 
Ib Células Intersticiales 
Ti Tejido Intersticial 
A Arcadas 
S2 Célula de Sertoli 

Figura 15 D 
Zona laterocaudai del testículo. G5 
Técnica Tricrómica de Masson. 400X 
Z Espermatozoidec 
Ib Células Intersticiales 
S2 Célula de Sertoli 
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Figura 16A 
Zona Laterocaudal del testículo. G10 
Técnica Tricrómica de Masson. lOOX 
Z Espermatozoides 
Ib Células Intersticiales 

Figura 16B 
Zona Laterocaudal del testículo. G10 
Técnica Tricrómica de Masson. 200X 
Z Espermatozoides 
Ib Células intersticiales 
A Arcadas 





Figura 16C 
Zona Laterocaudal del testiculo. G10 
Técnica Tricrómica de Masson. 400X 
Z Espermatozoides 
S2 Células de Setoli 
Ib Células intersticiales 
A Arcadas 





Cuantificacion de células 

N m x r o  de esoermatognnias por lóbulo. Al comparar el número de células por lóbulos 

de espermatogonias entre individuos de un mismo grupo se encontraron diferencias 

significativas entre los individuos del GI2 y G10. Por otra parte, el análisis de varianza reveló 

que no hay diferencias significativas entre los grupos a p<0.05 (Tabla 4). De lo anterior se 

asume que la variación en el número de espermatogonias por lóbulo entre individuos, es 

mayor que entre tratamientos y que estos últimos no influyen en la variación de las medias 

(Tabla 3). 

-o de esDermatocitos D o r m .  Al comparar el número de espermatocitos 

dentro de los grupos se encontró que hay una diferencia significativa entre individuos del 

mismo grupo a una p<0.05. A pesar ‘de que existe una variación intragrupo, al realizar el 

análisis entre grupos se encontró que el GC y el G10 son iguales entre sí pero diferentes del 

grupo G5 y G20 los cuales a su vez son iguales entre sí (Tabla 3). 

.___ Razón espermatoaonias / esoermatocitci Considerando que a partir de cada 

espermatogonia se obtienen dos espermatocitos primarios se considero el incremento de este 

último tipo celular dividiendo el total de espermatocitos contados entre el total de 

espermatogonias por individuo y posteriormente se sacó el promedio de grupos. No se 

observó ninguna alteración en la proliferación celular entre los grupos (Tabla 3) 

Pariinetros morfométricos. 

-- Area de los lóbulos. AI comparar el area de los lóbulos entre tratamientos se encontró 

que en los lóbulos de espermatogonias y esperniaiocitos el GC es mayor que en los grupos 

tratados con PTU (p < 0.01); para el caso del area de los lóbulos de espermatozoides se 

encontro un efecto detrimental dosis dependiente., que alcatizb significancia (p‘ 0.05)  en GI O 

y G20 (Tabla 4). 



TABLA 3 

Número de células por lóbulo. 

Grupo Individuo X yonias :i< citos. Razon goniadcitos 
GC 1 244,37228.88 a 381 k50.10 g 1.56 

2 255.23 223.73 a 543 -t48.3 h 2.12 
4 334.87240.16 b 442.5 i 3 6 . 3 6  g 1.32 
7 316.12F25.93 b 583.75226.14 h 1.84 

X Grupo 287.7 248 .62  487.5 590.22 A 1.71 2 0.34 

G5 11 350.5 k60.27 c 478.5 551.38 i 1.36 
12 245.75 226.43 c 342 528.03 j 1.39 
13 306.25 2 44.58 c 752.25 2 70.95 k 2.45 

X Grupo 300.83 2 62.84 524.25 5 99.95 B 1.73 2 0.62 

G10 16 226.62 2 38.39 d 447.12 2 36.50 1 1.97 
1 El 348.75 35.40 e 555.372 77.67 m 1.59 
19 325.62k39.77 f 364.25k23.66 n 1.12 

X Grupo 300.33 k 65.12 455.58 2 93.62 A 1.56 5 0.42 

G20 22. 235.62 2 22.18 * 543 12 & 35.28 * B 2.31 

_____ Diámetro de los auistes. AI comparar el promedio del diámetro de los quistes entre los 

grupos se encontró que no hay diferencias significativas entre los mismos tipos celulares de los 

diferentes tratarnientos (Tabla 4) 

_. Número - .. .... __ de quistes porMulosL Al comparar el número de quistes por lóbulo entre los 

diferentes tratamientos para cada tipo, celular n o  se encontraron diferencias sigiiilicativas 

(Tabla 4). 
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El análisis de correlación para los parámetros anteriores (área de lóbulos, diámetro de 

quistes y número de quistes) no mostro nin.guna relación entre estos parámetros. 

TABLA 4 

Area de los lóbulos, quistes y número de quistes. 

GRUPO 

GC 

G5 

GI0  

G20 

GC 

GS 

GI0 

G20 

GC 

GS 

GI0 

G20 

X Area lóbulo X Diámetro quistes 

(X 103 pm2) Pm 

Espermatogonias 

90 228.28  a 9 . 8 8 t 3 . 0 2  

62.77 5 24.20 b 10.23 2 3 . 1 2  

51.22 t- 26.52 b 10.39 2 2.31 

63.33 2 22.50 b 1 1 . 0 6 ~ 2 . 6 8  

Esperrnatocitos 

90 t 2 9 . 4 8  c 10.43 5 2.90 

67.77 2 26.24 d 10.94 5 2.72 

56.66 20.57 d 10.20 5 2.64 

63.33 & 17.57 d 10.74 2 2.36 

Espermitidas y ldsperrnatozoides 

90 223.71 e 9 5 8 i 2 . 1 7  

82.22 5 27.34 e,g 10.37 2 2.58 

75.55 1- 23.3 1 f 10.25 5 2.21 

68.33 2 11.69 f,h 11.04 & 2.68 

X No. quistes 

6.04 2 1.62 

6.22 t 1.06 

5.44 t 0.61 

5.66 5 1.03 

S.58& 1.10 

6.16 5 0.98 

5.5 i 1.91 

6 5 0.89 

5.41 1.10 

5.44 5 0.61 

5 27 5 0.89 

5 52: 1.04 

Celulias~d.e Sertoli~ En relaci6n a las célul~is de Sertoli se tornó el d i h e t i - «  mayor y 

inenor en cada célula, posteriormente se realizo u n  análisis de varianza entre grupos para el 
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diámetro mayor y otro análisis para el diámetro menor. No se encontraron diferemias 

significativas entre los grupos para ninguno de los dos diámetros (Tabla 5). 

TABLA 5 

Diámetro mayor y menor de Células de Sertoli 

GC 

G5 

GI0  

G20 

X: DIAMETRO > X DIAMETRO < 

I'm vm 
23.44 -I 4.87 15.44L3.12 

23.32 i. 6.09 12.4 13 .97  

20 f4.151 16.4 k2 .94  

21.2 I ? . : 87  12.96 k 3.87 

Hembras 

Indice ovárico somático y relación oviductos peso corporal AI comparar los 

valores del 10s se encontró que el grupo control presentó un valor mayor (p<O 05) en este 

indice con relación a los grupos restantes, sin embargo los valores promedio de la relación 

peso de oviductos (POv) con el PC no alcanzaron diferencias significativas p<O OS entie ellos 

(Tabla 6 )  

TABL'Q 6 
Indices ponderales gonadico y de 6rganos accesorios en hembras 

GC 
GS 
GI0 
G20 

10s POVlPC 
0.0130 2 0.1302 a 00123 2 0.013 
0.0083 + 0.002 b 0.0106 + 0.004 
O 0006 O 006 b 00143 f 00125 
O006 +- 0002 b 0007 5 00037 
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Pigmento. En los ovarios de las liembras tiel GC se observan ovocitos con pigmento 

variando de intensidad, en los grupos tratados en algunos ovarios se llegan a observar 

ovocitos con pigmento pero la mayoria no lo presentan (Figura 17A, 17B, 17C y 17D). 

Descripción histológica: 

Se hicieron observaciones en cortes alternados del gmpo control. Con base en estas 

observaciones se estableció la siguiente clasificación. 

Ovocitos previtelogénicos. son aquellos cuyas características más distintivas son tener 

epitelio folicu1a.r plano y ausencia de vitelo. En la mayoría de estos ovocitos los nucleolos no 

se distinguen. Se presentan en diversos tamaños, unos muy pequeños que generalmente se 

localizan en la periferia del ovario, otros de mayor tamaño que se encuentran indistintamente 

en cualquier zona del ovario. En algunos ovocitos el epitelio folicular se encuentra en una 

etapa de transición entre plano y cúbico, a este epitelio se le ha denominado intermedio, Los 

ovocitos que presentan este tipo de epitelio, al no tener vitelo se les ubicó dentro de los 

ovocitos denominados previtelogénicos 

-- Ovocitos viteloaénicos. Sus características distintivas son presentar epitelio folicular 

cúbico nucleolos y presencia de vitelo, el cual puede variar en cantidad. Para los fines de este 

trabajo, se consideró como ovocito vitelcigénico el que cumpliera las características de epitelio 

folicular cúbico y gran número de nucleolos (de 15 a 26), los cuales se localizan en la periferia 

del núcleo lo cual es indicativo de intensa producción de RNA ribosomal. Por lo que respecta 

a la distribución de vitelo se observa claramente que se realiza de la periferia hacia el centro, 

as¡ podemos observar que en los ovocitos con poc:o vitelo, éste se encuentra únicamente en la 

periferia. cubriendo aproximadamente 11.3 parte dcl citoplasma (Figura 1 SA); mientras que en 

los ovocitos con mayor cantidad de vite!!o, wbre aproximadamente 2/3 partes del citoplasma 

(Figura 188) y por último los ovocitos con gran cantidad de vitelo (Figura ISC:). el cual cubre 

todo el citoplaijma. 
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Con base en las características Iiistológicas anteriores en cada grupo se observó lo 

siguiente: 

GC Una característica importante y distintiva del grupo control en relación a los 

grupos tratados con PTU es la presenc,ia de vitelo en todos los ovocitos calificados como 

vitelogénicos por sus caracteristicas histobgicas. El 47% de los ovocitos fueron 

previtelogénicos y el 53% vitelogénicos, lo cual indica que se presenta tanto el proceso de 

proliferación con10 el de crecimiento y maduracióri. 

Entre I,DS ovocitos previtelogénicos se observó que la mayoria (57.44%) son pequeños, 

29.07% de gra.n tamaño y 13.47% con epitelio folicular intermedio y diversos tamaños. 

De los ovocitos vitelogénicos, el 100% presentan plaquetas vitelinas, de estos 29.55?6 

presentaron vitelo en la periferia, 23.890/0 las 2/3 partes del citoplasma cubierto por vitelo y la 

mayoría (46 54%) presentó todo el citoplasma cubierto (Tabla 7, Figura 20). 

a Eri este grupo el 37% de los ovocitos fueron previtelogénicos (Figura 19A) y 63% 

vitelogénicos. En cuanto a los ovocitos previtelogénicos el 75.67% corresponde a ovocitos de 

tamaño pequefio, 20.72% a ovocitos grandes y 3.6% con epitelio folicular intermedio. 

En relación a los ovocitos vitelogénicos i(figura 19A y 19B) el 34.39% presentan la 

característica de epitelio cúbico y gran n,úrnero de nucleolos aunque no se observan plaquetas 

vitelinas, en el resto de los ovocitos vitelogénicos (65.61%) si se observa vitelo distribuido de 

la siguiente manera: el 42.74% de los ovocitos tienen poco vitelo ubicado sólo en la periferia. 

22.92% con las 2/3 partes del citoplasma cubierto por vitelo y 34.86% con todo el citoplasma 

cubierto por vitelo (Tabla 7, Figura 20) 

bJ.Q En este grupo el 42% de /,os ovocii.os se clasificaroii como previtelogénicos de 

estos el 64% r,on pequeños y el 36% ovocitos grandes. 

Entre los ovocitos vitclogénicos (58%) se observa que más de la mitad de éstos 

(56.57%) carecen de vitelo. y el 43 43?6 si presentan plaquetas vitelinas; de éstos Últirnos la 

distribucjbn de vitelo se presenta de la siguiete manera: la mayoria (38.35%) ticneii poco 

55 



vitelo, 26.0206 corresponde a ovocitos en los cuales las 213 partes del citoplasma está cubierto 

por vitelo, por último 35.61% son ovocitos con gran cantidad de vitelo (Tabla 7. Figura 20). 

G20 .En este grupo es en el que se observaron menor número de ovocitos 

previtelogéniciss (27%), de los cuales ,aproximadamente la mitad corresponden a ovocitos 

pequeños (50.'390/) y la otra mitad a ovocitos grandes. 

La mayoría de los ovocitos que se cuantificaron fueron vitelogéncos (73%) de los 

cuales el 68.36% tienen ausencia de vitclos y sólo el 31.64% lo presena. En estos últinios se 

observa que la gran mayoría 87.23% tienen poco vitelo, sólo 4.25% tienen las 2/3 partes del 

citoplasma cubierto por plaquetas vitelinas y 8.51')/0 presentan todo el citoplasma cubierto por 

vitelo (Tabla 7 ,  Figura 20). 

Tabla 7 

Distribución de ovocitos 

OVOCITOS PREVITELOGÉNICOS (06) 

TOTAL PEQUENOS GRANDES MTEMEDIOS 

GC 47 aa 51.44 29.07 13.47 

G5 37 aa 75.67 20.72 3.60 

GI0 42 ab 62 36 

G20 27 bb 50.99 49.03 

OVOCITOS VITELOGENICOS (%) 

IOTAL SNIT. ClVlT CANTIDAD DE VITELO 

113 213 313 

tic 53 aa 1 o0 29.55 23.89 46.54 

cis 63 aa 34.39 65.61 42.74 22.92 34.86 

GI0  58 ab 56 SI 43.4; 38.35 26.02 35  ( > I  

G20 73 bb 68.36 31 64 87.23 4 25 8.5 I 

Letras minúsculas diferentes indican difki-encias significativas dentro del misino gi-tipo 
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Niimero de  ovocitos por cork :  Al cuantificar el número de ovocitos en un corte 

transversal se observó que el g r q o  control tiene mayor número de ovocitos en promedio 

138.3 i 55.83 que los grupos G5, G10, G20 en los cuales se tienen vaIores de 56.3 t: 2.62, 

89.6 f 27.47 y 68.75 k 35.05 respectivamente. La diferencia entre el grupo control y los 

grupos tratados fue significativa a una p<0.05. Entre los grupos tratados no se encontraron 

diferencias. 

Grosor del epitelio foiicuiar: El grosor del epitelio folicular en los ovocitos 

vitelogénicos fue de 17.3 f 0.94,. 17.3 It 1.88, 1,4 i 4.32 y 16 i 0 (pm) en el GC, GS, G10 y 

G20 respectivamente. Los valores en los ovocitos previtelogénicos fueron para GC 8 k O, G5 

8 k O,. G10 8 k 3.26 y en G20 8 i O. Nso se encontraron diferencias significativas entre grupos 

en el grosor del epitelio folicular en ovocitos previtelogénicos ni el los vitelogénicos. 

El andisis de correlación resaltó un efecto del tratamiento sobre el peso corporal (- 

0.555) y el peso gonadal (-0.607). En cuanto al número de ovocitos no se encontró que éste 

se correlaciorie ni con los diferentes tratamientos., ni con el peso gonadal. 
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Figura 17A 
Disección de Ovano. GC 
Se observan ovocitos con pigmento. 

Figura 17B 
Disección de Ovario. G5 
Se observan pocos ovocitos con pigmento. 

Figura 17C 
Disección de Ovario.Gl0 
Se observan ovocitos de tamaño pequeño y sin pigmento. 

Figura 17D 
Disección de Ovario. G20 
Se observan ovocitos de tamaño pequeño y sin pigmento 



B 
A 

D 
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Figura 1 SA 
Corte sagita1 de ovario. GC 
Ovocito con 1/3 del citoplasma cubierto por vitelci 
Técnica H-E. 1 OOX 
N Núcleo 
Nu Nucleolo 
Op Ovocito pi-evitelogénico 
Efp Epitelio Folicular plano 
Efc Epitelio Folicular cúbico 
Pv Plaquetas vitelinas 

Figura 1SB 
Corte Sagitai de Ovario. GC 
Ovovito con 2/3 del citoplasma cubierto por vitelo 
Técnica H-E. 250X 
N Núcleo 
Nu Nucleolos 
Efc Epitelio Folicular cúbico 
Pv Plaquetas vitelinas 





Figura 18C 
Corte sagita1 de ovario. GC 
Ovocito cubierto por citoplasma 
Técnica H-E. lOOX 
Op Ovocito pi-evitelogénico 
Efc Epitelio F'olicular cúbico 
Efp Epiteio folicular plano 
Pv Plaquetas Mtelinas 







Figura 19A 
Corte sagital de ovario. Hembra tratada 
Técnica H-E. 250X 
Op Ovocito previtelogénico 
Efp Epitelio folicular plano 
Efc Epitelio folicular cúbico 
N Núcleo 
Ov Ovocito vitelogénico 

Figura 19B 
Corte sagital de ovario. Hembra tratada 
Técnica H-E. 250 X 
Efp Epitelio folicular piano 
Efc Epitelio folicular cúbico 
N Núcleo 
Nu Nucleolos. 
Ov Ovocito vitelogénico 
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Figura 20 Distribucióri de ovocitos 



DISCUSI~N 

Hasta donde conocemos este es el primer trabajo donde se analiza el efecto de la 

supresión de las hormonas tiroideas en el desarrollo gonadal de los urodelos. 

El tratamiento con PTU provoco una disminución en el peso corporal de todos los 

animales; al mismo tiempo, sus efectos sobre la maduración gonadal en las hembras fueron 

disminución en el número de ovocitos por corte, en la proporción de ovocitos previtelogénicos 

y en la cantidad de vitelo. En el caso de los machos las modificaciones fueron sobre todo en l a  

estructura, provocando una disminución en el área de los lóbulos y aumento en el tejido 

conectivo intersticial, así como mayor espermiación. 

Una de ¡as acciones de las hormonas tiroideas es un efecto estimulante sobre el 

crecimiento (Goodman, l981), en este trabajo se encontró una tendencia del PTU a inhibir el 

crecimiento de forma dosis dependiente que alcanzó a ser significativa en el G20. Aunque no 

fue posible determinar la concentración de las hormonas tiroideas en el plasma de estos 

animales, la a.plicación de un inhibidor de la sintesis y desyodación periférica de estas 

hormonas en el ajolote, produjo un rei:raso en el crecimiento, efecto bien demostrado en 

muchos mamíferos como la rata (Palmer0 y col. 1089); el hipotiroidismo en el hombre también 

produce falta de crecimiento (Ganong, i'X3). 

lino de los parámetros que por considerarse importante, h e  tomado en cuenta es el 

IHS. ya que e1 PTU en tratamientos prolongados tiene un efecto hepatotóxico que puede 

producir primeramente hepatitis y posteriormente atrofia hepática (Goodman y Giliiian, 198 I ) .  

Ln nuestros animales el efecto hepatotoxico se presentó asociado a la dosis así. Ci s  y G I 0  

mostraron un  IHS mayor que GC, el IHS de G2Ci mayor que GC pero inenor que GS y Ci I O. 

I .o anterior sugiere que las dosis nienort:s pudicrci'n haber inducido hepatitis y a iiiayorcs dosis 

atrofia hepática, sin embargo no se hizo nirigúii estudio tiistcipatológico qiie piidicra 

corroborar esta posibilidad. 



Aquí el ITS no se modificó por el tratamiento con PTU; en la rata se ha mostrado que 

el hipotiroidismo inducido provoca un retraso en el cl-ecimiento testicular (Palniero :y col. 

1989) y que el hipertiroidismo durante el desarrollo postnatal induce un incremento en el 

tamaño del testículo (Jannini y col. 1993), sin embargo, no se encontraron trabajos semejantes 

en anfibios que permitieran establecer comparaci'ones más cercanas. Aún así, en otro trabajo 

realizado, también en la rata, en el que se indujo el hipotiroidismo con PTU y I ' j '  tampoco se 

encontraron diferencias en el peso testicular (Kallan y col. 1978). 

En cuanto a la relación PCEiPC tampoco se observaron modificaciones en ninguno de 

los tratamientos con PTU. En contraste con nuestros resultados están los trabajos de Vilchez 

Martínez (1973) y Valle y col. (1986), en ambos casos observaron que la condición de 

hipotiroidismo se relaciona con un decremento en el peso de los órganos sexuales accesorios 

de la rata. 

En otros estudios como los realizados por Francavilla y col. (1990) en ratas machos. 

en las que se indujo hipotiroidismo, Fire y post natal, encontraron que el trataniiento con 

metimazol pr'ovocó un retraso en la maduración de las células germinales manifestándose en 

un desarrollo anormal de la gametogenesis, asi como en modificaciones de diversos 

parámetros niorfometricos tales como reducción del diámetro de los túbulos seminiferos, del 

número de células gerininales por túbulo y malformación de las células de Sertoli, lo cual 

provoca alteraciones en el funcionamiento que afectan el desarrollo y la sobrevivencia de las 

células germinales. 

Nosoti-os no encontramos afecmdo el desarrollo celular, ya que se observan lóbulos e n  

los diferentes estadios de la espermatogenesis y en todos los grupos se mantienen las 

caracteristicas estructurales descritas para Urodelos. De acuerdo a la descripción hecha por 

Lazar (197911 podemos asegurar que tenemos m,achos gonadalmente maduros en los cuales sc 

observan estructuras definidas, con diferentes gradientes de maduración los cuales sc 

presentan en forma longitudinal y en una dire n anteroposterior. Lo que coincide con otras 

descripcioiicr en urodelos realizadas por Giiiez Kios ( 1989) 
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En todos los machos se observó que el PTU indujo un aumento de la superficie 

ocupada por el tejido conectivo; al presentar un incremento se esperaba que otras eStniCtUrdS 

se encontraran modificadas, por lo cual se determinó el área de los lóbulos, en el caso de los 

lóbulos que contienen espermatogonias y espermatocitos se observó que el área fue menor en 

todos los grupos tratados en relación al grupo control (sin ser dosisídependiente), en los 

lóbulos que presentan espermátidas y espermatozoides l a  disminución del área está en relación 

con el aumento de PTU. 

Esto nos hace suponer que el tratamiento provocó alteraciones en las poblaciones 

celulares que se encuentran dentro de los lóbulos y al disminuir éstas disminuye el área 

dándose un aumento de tejido conjuntivo por sustitución (Bloom, 1987). 

Para verificar que las modificaciones en el tejido conjuntivo fueron resultado de las 

alteraciones en las estructuras y poblaciones celulares encontradas en los lóbulos, se consideró 

el número de células en los lóbulos de espermatogonias y espermatocitos, la relación 

goniasicitos. y el diámetro y número de quistes por lóbulo. 

Al analizar el número de células por lóbulo se encontró que la variabilidad intra grupos 

fue mayor que entre grupos lo cual no nos permite observar un efecto claro en los diferentes 

tratamientos. En el caso de los lóbulos con espermatogonias, la variabilidad intragnipos es tan 

grande que no se encuentran diferencias debidas al tratamiento; en los lóbulos con 

espermatocitmos las diferencias encontradas son dificiles de explicar como consecuencia del 

tratamiento, ya que el GC y el GI0 son iguales entre sí y menores a G5 y G20 que son a su 

vez iguales entre sí. 

El análisis de la relación goniasicitos nos permite conocer si tiay altcraciones en la 

proliferación celular, partiendo de l a  base de que  cn la esperniatogenesis se espera obtener de 

cada espermatogonia un espermatocito primario y de éste dos esperniatocitos secundarios 

(Gilbert, 1991). cuando se cuantificó el número rle ct:lulas en los diferentes tipos de I¿)bulos, sc 

encontró para cada animal u n  numero proporcional de células al crecimiento poblacional 

esperado Iiasta la primera divisiOti ineiotica. 
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El diiimetro y número de quistes por lóbulo tampoco mostraron diferencias 

significativas entre tratamientos en ningún tipo de lóbulo. 

Si bien nuestros resultados nos inducen a pensar que no está alterada la gametogénesis, 

no hay que perder de vista que sólo lo podemos aseverar en cuanto a que se observa 

espermatogénesis completa por presencia de espermatogonias, espermatocitos. espermátides y 

espermatozoides. Sin embargo, la cuaniificación de células y el crecimiento poblacional no se 

pudo realizar en los lóbulos de espermiátides y espermatozoides debido a sus características 

niorfológicas y el gran número en que se presentan, y fue en estos lóbulos en donde se 

observó que el área promedio disminuye de una manera dependiente de la dosis de PTU 

utilizada, po:r lo que se podría pen:sar de alteraciones en los últimos procesos de la 

espermatogénesis. Contrariamente a lo esperado, en los grupos tratados con PTU y 

principalmente en los tratamientos de 5 y 10 mgíi encontramos cambios caracteristicos 

descritos en algunos muros como zona de espermiación, estos mismos cambios se han 

encontrado en A. iigrinum (Uribe 1994, comunicación personal). Nuestros hallazgos indican 

un mayor avance en l a  maduración gonadal de los animales tratados. 

Además, las células intersticiales de los grupos tratados muestran la citología 

característica de células con intensa actividad esi:eroidogenica descrita anteriormente. L.o cual, 

también es consistente con el acomodo de estas células en arcadas, tal como ocurre en la zona 

glomerular de la corteza suprarrenal. 

Nuevamente surge la dificultad de comparar este hallazgo con trabajos similares 

realizados en anfibios. Sin embargo en otro tipo de trabajos Norris (1979) encontr6 en A. 

ii,qrimni que el índice gonadosomático mayor ,se encuentra cuando los niveles de hormonas 

tiroidcas son más bajos, nosotros no encontramos diferencias en este paránietro entre los 

animales controles y los tratados pero !ii en cuanto al avance de la esperniiacióii 

Kastosli e lela (1992) han sugerido quc la tiroxina en anfibios tiene u n  papel 

estimulante de la pi-ohferacih de espimnatogonias; en l os  animales tratados con 1''l'I.J no se 

encontraron decreiiientos cn este nivel 

O0 



Por el importante papel de las células de Sertoli como sostén del epitelio semiiiífero, 

transporte de proteínas y control del movimiento de las espermátides (Vilar y col. 1979), 

además de tenerse evidencias sobre la existencia de receptores específicos a triyodotironina 

(Ti) en el núcleo de éstas células (Palnnero y col. 1988) y pruebas de que el hipotiroidismo 

provoca alteraciones en su morfología y función (Francavilla y col. 1990), así como un retardo 

en la proliferación y diferenciación de las células de Sertoli (Van-Haaster y col. 1992), se 

consideró importante evaluar el diámetro mayor y menor de estas células, como indicadores de 

desarrollo y cambios morfolób' 'ICOS. 

Para :muchos investigadores en anfibios, la interacción entre el tejido intersticial 

(Células de Leydig) y el lóbulo en relación con estados específicos de la espermatogénesis 

permanece como una pregunta abierta En trabajos realizados por Sing y Callard '(1989) 

proponen que los andrógenos secretados por las células de Leydig pueden tener alguna 

influencia en l a  espermatogénesis vía céluias de Sertoli, además de que las secreciones de las 

células de Sertoli de substancias difusibles pueden influir sobre las células de Leydig regulando 

la secreción ide esteroides los cuales a su vez pueden actuar en la  maquinaria sistémica vía 

hormonas hipofisiarias. 

Los resultados obtenidos nos indican que el PTU no provoco ningún tipo de 

modificaciones en cuanto a la morfologia de laij células de Sertoli ya que no se observaron 

diferencias significativas entre los grupos en relación al diámetro mayor y menor. Esto no nos 

asegura que pudieran existir algunas altera.ciones en su funcionamiento. aunque si 

consideranio!; que en anfibios se sugiere la intera'cción entre cclulas de Sertoli y de Leydig para 

la regulación hormonal y mantenimiento de la espermatogénesis, al no verse esta ultima 

afectada es probable que funcionalnieinte las cdulas de Sertoli no presenten alieraci6nes lo 

cual no se pudo analizar en el presente trabajo. 

El trataniiento con PTI! produjo scanibios rnás evidentes en las Iicirihi-as, 

iiiacroscópicamente los ovarios de l os  miinales tratados eran nias pequeños y despigiiieiitados 

El IOS fiie signiticaiivaniente inenor eii los grulios tratados que cn el GC, desde la dosis i i i is 



baja de PTU sin que se manifestara un efecto claro dosis-respuesta. La ausencia de datos 

relevantes publicados sobre este efeci.0 nuevamente hace imposible comparar nuestros 

resultados con otros realizados en anfibios; sin embargo, los resultados concuerdan con los 

obtenidos en ratas adultas, a las que se les indujo hipotiroidismo con I'3'; en éstas se observó 

atrofia y disminución del peso de los ovarios el cual fue revertido con tratamiento de 

hormonas tiroideas (Ortega, 1990). 

Las modificaciones en el peso ovárico pueden ser explicadas en los animales tratados 

por disminuciOn en el número de células por corte y disminución en la cantidad de vitelo lo 

cual se pudo corroborar por medio del análisis histológico. Además es importante señalar que 

se encontró una correlación inversa entre el peso de los ovarios y el tratamiento. 

Como se menciono anteriormenix el peso del ovario puede estar influenciado por el 

número de ovocitos, en nuestros resultados es claro que el número de ovocitos en el grupo 

control es superior a los grupos tratado:; siendo en ocasiones hasta el doble de estos; lo cual 

nos hace suponer que el tratamiento (está modificando la cantidad total de ovocito's por 

individuo, sin embrago, al realizar un a.nálisis de correlación se encontró que el número de 

ovocitos es independiente del tratamiento. 

Se ha visto que en la mayoría de los óvulos de los anfibios existe en la zona cortical del 

polo animal una cantidad de pigmento. Este se forma posterior a las plaquetas vitelinas en 

aquellos ovocitos que han alcanzado la mitad de su diámetro total (Balinsky, 1978). 

En nuestras observaciones la diminución en el peso de los ovarios esta acompañada 

de un menor número de ovocitos por wrte. Es decir, el tratamiento produjo una hipoplasia 

pero no una Iiipotroíia del ovarin. Así nos encontramos con ovocitos por cuyas caiacterísticas 

son vitelogénicos, pero siti o con poco vitelo en los grupos tratacios, la falta de vitelo puede 

ser la causa de la ausencia de pigmentacitin en estas estructuras. 

En especies como el '4. nwxkmii/n~ es común encontrar cii u n  ovario ovocitos en todos 

Ins estados de iiiaduraciOn (Gilbert, 1002) En esie cstudio e n c c ~ ~ i t ~ - ~ u ~ ~ o s  ovocitos 



previtelogénicos pequeños y grandes as¡ como ovocitos vitelogénicos con diferente cantidad 

de vitelo, es decir, existen ovocitos en todas las etapas de la maduración. 

Dentro de las características distintivas de los ovocitos vitelogénicos se encuentra la 

presencia de gran número de nucleolos localizados en la periferia del núcleo, se sabe que la 

formación de estos nucleolos es el result;ado de un aumento del número de genes que codifican 

RNA ribosomal debido a la necesidad de éste durante el crecimiento del ovocito (Balinsky, 

1978). Tanto en el GC como en los grupos tratados, los ovocitos vitelogénicos tenían esta 

característica; aún cuando en los grupos tratados muchos ovocitos no tuviesen vitelo. 

En los ovocitos vitelogénicos la presencia de vitelo y la ubicación de éste se dio de 

acuerdo a lo descrito para anfibios (Hoiiillon, 19'78) en los cuales al iniciarse la vitelogénesis 

aparecen las plaquetas vitelinas en la periferia del ovocito y conforme avanza su madurez, por 

una fuerza centrípeta se dirigen hacia el centro, as¡ mismo se observa un gradiente denominado 

citovitelino que crece del polo animal al .vegetal. 

En es,tudios realizados en Xenopus (Huber, 1979) y en aves (Sekimoto, 1990) se 

propone que la síntesis de vitelogenina es dependiente de estrógenos y hormonas tiroideas. En 

estudios realizados en Xerzuprrs se ha propuesto que la T, funciona como una co-hormona con 

el estradiol en la inducción de la sintesis de vitelogenina (Wang, 1982) y que la regulación de 

los ejes hipotálamo-hipófisis-tiroides e hipotálanio-hipófisis-gonada dependen de los niveles 

circulantes de estradiol (Jacobs, 1988), además se ha visto que en Xetroprrs la aparición de la 

sintesis de vifelogenina es un evento postmetamórtico, el higado de la rana no adquiere 

competencia para responder a estrógenos hasta después de la metamorfosis por lo cual la 

capacidad de iresponder los hepatocitos a estrógenos es un evento dependiente de Iiormonas 

tiroideas (Ho, 1987). El hallazgo de ovocitos vitelogénicos sin vitelo en los grupos tratados 

con PTU pudo deberse a las siguientes dos causas. Una seria que al requerirse de la 

participation conjunta de hornionas tiroideas y eljtradiol para la síntesis de vitelogenina y no 

darse ésta se .vea alterada la vitelogénesis. Otra (causa podria deberse a niodificacioiies en la 

secreción de niveles adecuados de estradiol 10s cuales son requeridos para estiniiilai- la sintesis 
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de vitelo a nivel hepático o bien, a daño en el hígado causado por el tratamiento, esto ultimo 

no se puede demostrar ya que no se realizó un estudio histopatológico del hígado. 

En cuanto a la síntesis de estradiol, si bieri, no se hicieron determinaciones hormonales 

sabemos que ésta hormona se sintetiza en las células foliculares y es requerida para el 

crecimiento y diferenciación de los ovocitos, proceso que se da en todos los grupos, además el 

cambio de epitelio folicular plano a cúbico nos indica actividad en cuanto a síntesis de 

hormonas por lo cual es dificil pensar que haya una deficiencia de estradiol. 

En general podemos decir que el tratamiento con PTU presentó efectos más claros 

sobre la maduración gonadal en las hembras que en los machos, ya que en los ovocitos se 

vieron alterados los procesos de crecimiento y diferenciación; en los machos 10s cambios se 

manifestaron an relación a la estructura del testículo por aumento de la superficie ocupada de 

tejido conectivo y disminución del área de los lóbulos pero no en cuanto a la 

espermatogénesis. 
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