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The efTect of castration and treatment with testosterone propionate (PT). estradiol ben-
zoate (E2) and ciproterone acétate (CPA) on the responses of the vas deferens in rat has been
studied. Castration produces a time-dependent decrease of the response amplitude. PT aug-
ments the response amplitude in normal rats and reverses the effect of castration. E: augments
the response amplitude in normal rats without modifying the castration effect. CPA does not
change the response of the vas deferens. The results suggest that PT and E? through possible
different mechanisms, facilítate the transmission in rate vas deferens. whereas castration
obstructs it.

La función de las sinapsis adrenérgica
y colinérgica en órganos sexuales secun­
darios del macho está regulada por la tasa
de testosterona circulante (11), aunque
esta regulación se produce en sentido di­
ferente según las estructuras. La castra­
ción genera motilidad espontánea en vesí­
cula seminal (21), conducto deferente (18)
y glándula coaguladora (20) y la testoste­
rona previene la instauración de esta mo- 
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tilidad. La castración aumenta la sensibi­
lidad del músculo liso de vesícula seminal
a agonistas adrenérgicos, colinérgicos,
angiotensina, tiramina y C^Ba (15, 25,
26), mientras que la testosterona soluble
aumenta la respuesta a noradrenalina y
disminuye la de adrenalina (16). El trata­
miento de ratas castradas con estrógenos
aumenta la sensibilidad de vesícula semi­
nal de rata a adrenalina, noradrenalina,
acetilcolina y metacolina (25). También
en glándula coaguladora aumenta la sen­
sibilidad a serotonina, adrenalina, acetil­
colina y C^Ba (20) después de la castra­
ción. La testosterona revierte ambos
efectos. En conducto deferente, la castra­
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ción disminuye la sensibilidad a estimu­
lantes a-adrenérgicos (13, 14) y la au­
menta frente a agonistas colinérgicos e
isoproterenol (1,7).

En este trabajó se estudia la influencia
de la castración y del tratamiento con tes-
tosterona, estradiol y el antiandrógeno
acetato de ciproterona sobre las respues­
tas del conducto deferente de rata induci­
das por estimulación eléctrica de campo.

Material y métodos

Se han utilizado ratas macho Wistar de
350-400 g de peso distribuidas en los si­
guientes grupos: A) Control; B) Animales
tratados con propionato de testosterona
(PT: 1 mg/kg/día/15 días, s.c.); C) Anima­
les castrados y sacrificados a los 15, 30 y
60 días de la castración; D) Animales cas­
trados y tratados con PT (1 mg/kg/día/15
días, s.c.) desde el primer día de la castra­
ción. Un grupo de animales, sacrificados
a los 30 días de la castración, recibió tra­
tamiento con PT (1 mg/kg/día, s.c.) du­
rante los 7 últimos días. E) Animales tra­
tados con benzoato de estradiol (E2:0,17
mg/kg/día/15 días, s.c.); F) Animales cas­
trados y tratados con E2 (0,17 mg/kg-
/día/15 días, s.c.) desde el primer día de la
castración. G) Animales tratados con
acetato de ciproterona (CPA: 50 mg/kg-
/día/21 días, s.c.). Se utilizaron como sol­
ventes: aceite de oliva para PT y E2 y una
mezcla de aceite de oliva y benzoato de
bencilo en proporción 9:1 para el CPA.
La influencia de los solventes en la reacti­
vidad del conducto deferente se descartó
en dos grupos experimentales accesorios.
La castración se realizó por vía transes-
crotal bajo anestesia con éter.

Transcurridas 24 horas de la última ad­
ministración los animales fueron decapi­
tados y, mediante una laparotomía me­
dia, se extrajeron los conductos deferen--
tes que, una vez libres de adherencias, se
montaron en sendos baños de órgano ais­

lado de 2 mi de capacidad provistos de
dos electrodos verticales. Durante el ex­
perimento se mantuvieron constantes la
temperatura a 37°C y el gaseado con car-
bógeno (95 % O2 y 5 % CO2). Como me­
dio de incubación se utilizó Krebs de
composición mM: CINa, 118; C1K, 4,75;
Cl2Ca, 2,5; PO4KH2; CO3HNa, 1,2, y
glucosa, 11.

La estimulación de campo se realizó
con un estimulador Grass FT03 mediante
la técnica de Ambache y Zar (2): trenes
de pulsos de voltaje supramáximo, fre­
cuencia 10 Hz, 0,1 ms de duración cada
minuto, variando el número de pulsos por
tren desde 1 a 20. Las contracciones se
registraron en un quimógrafo Braum me­
diante una palanca de Gimbal.

Fármacos utilizados: propionato de
testosterona, benzoato de estradiol y ace­
tato de ciproterona (Schering Espa­
ña, S. A.).

Resultados

La castración y el tratamiento con E2
instauran intensa motilidad espontánea.
La producida por el tratamiento con CPA
fue considerablemente menor. La testos­
terona revierte este efecto.

La castración produce una depresión
tiempo-dependiente de la amplitud de las
respuestas inducidas por estimulación de
campo, siendo la inhibición más intensa a
los 60 días de la castración (fig. 1, A). El
tratamiento de animales normales con PT
(1 mg/kg/día/15 días) aumenta la amplitud
de la contracción del conducto deferente.
El tratamiento de animales castrados con
PT (1 mg/kg/día/7 días) revierte el efecto
depresor de la castración en animales sa­
crificados a los 30 días de la castración,
mientras que el tratamiento con PT (1
mg/kg/día/15 días) de animales castrados
y sacrificados a los 15 días de la castra­
ción aumenta la amplitud de la respuesta
contráctil (fig. 1,B).
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Fig. 1. Efectos de la castración y de! tratamiento con propionato de testosterona (PT), benzoato de estradiol
(E2) y acetato de ciproterona (CPA) sobre las respuestas del conducto deferente de rata inducidas por

estimulación de campo (Voltaje supramáximo, 10 Hz, 0,1 ms).
En ordenadas, porcentaje de respuesta máxima; en abscisas, número de pulsos por tren. Las barras
verticales representan el E.S.M. para un mínimo de 7 datos. A) Control (•); animales sacrificados a los 15
(O), 30 (★) y 60 (□) días de la castración. B) Control (•), animales tratados durante 15 días con PT (□),
castrados y tratados durante 15 días con PT (★), tratados con PT durante los 7 últimos díaís previos a ser
sacrificados a los 30 días de la castración (O). C) Control (•), tratados con E2 (*), castrados y tratados con

E2 (□), y tratados con CPA (O).

Fig. 2. Ejemplos representativos de las respuestas del conducto deferente de rata, inducidas por estimula­
ción de campo (Voltaje supramáximo, 10 Hz, 0,1 ms), en diferentes situaciones experimentales.

Las cifras sobre las contracciones representan el número de pulsos por tren. Animales tratados durante 15
días con propionato de testosterona (PT) y benzoato de estradiol (Eo) y durante 21 días con acetato de
ciproterona (CPA). Animales sacrificados a los 15 y 30 días (C!5, C30) de la castración. Animales castrados y

tratados durante 15 días con propionato de testosterona (CI5 + P¿3) o benzoato de estradiol (C15 + Ej).
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El E2 aumenta la amplitud de la res­
puesta contráctil del conducto deferente
de ratas normales, pero no modifica el
efecto depresor de la castración sobre la
misma cuando se administra a ratas cas­
trada (fig. 1,C).

El antiandrógeno CPA no modifica, a la
dosis ensayada, la amplitud de las res­
puestas del conducto deferente (fig. 1, C).

La figura 2 muestra ejemplos represen­
tativos de las respuestas del conducto de­
ferente de rata en diferentes situaciones
experimentales. En ratas control es posi­
ble obtener curvas pulso-respuesta modi­
ficando el número de pulsos por tren
desde I hasta 25; en cambio, todas las
situaciones experimentales introducidas
condicionan un agotamiento de la res­
puesta cuando se estimula con trenes de
15 o más pulsos, alcanzándose, general­
mente, la amplitud máxima con trenes de
10 pulsos.

Discusión

La motilidad espontánea inducida por
la castración (21, 25) ha sido atribuida a
un aumento de la conductancia al calcio
extracelular (14, 19), y depolarización de
membrana (19), mientras que la inducida
por E2 sería consecutiva, posiblemente a
disminución de testosterona circulante
(22). No se ha encontrado supresión de la
motilidad espontánea por el CPA como
citan otros autores (10) sino que ésta,
aunque en menor grado que la castración
y E2, está aumentada respecto de los
controles.

La disminución de la amplitud de la
contracción en conducto deferente de
animales castrados puede ser debida a
varios factores: atrofia muscular (18), y
alteraciones del contenido iónico (18) o
del de neurotransmisores (28). Probable­
mente, los factores que juegan un papel
decisivo en la instauración del efecto son 

las modificaciones del contenido de cal­
cio intracelular y la atrofia muscular ya
que la castración no afecta al contenido
de noradrenalina (NA) (27), la NA libe­
rada por estimulación de campo deprime
la amplitud de la contracción (3) y la tes­
tosterona, que disminuye el contenido de
NA en el conducto deferente (15), au­
menta la amplitud de las respuestas tanto
en ratas normales como en ratas castra­
das y tratadas durante 15 días con PT.

Los estrógenos atrofian el epitelio
andrógeno-dependiente de estructuras
sexuales accesorias de ratas macho, pero
antagonizan la atrofia muscular inducida
por la castración en estas estructuras (8,
22, 23). Este efecto anabolizante de los
estrógenos (4) puede explicar el aumento
de la amplitud de las respuestas en con­
ducto deferente de ratas normales aunque
no puede descartarse que, al menos par­
cialmente, sea consecutivo a modifica­
ciones del balance iónico en los tejidos (4,
5, 12), a que disminuyan la liberación de
NA (6), faciliten la interacción del neuro-
transmisor excitador, liberado medianté
estimulación de campo, con sus recepto­
res y/o aumenten el número de receptores
para el mismo (25) como ocurre en otras
estructuras. Sin embargo, a diferencia de
lo. que ocurre en vesícula seminal de co­
bayo, la castración suprime el efecto de
los estrógenos en conducto deferente de
rata.

El antiandrógeno CPA produce efectos
cualitativamente diferentes a los de la
castración quirúrgica no sólo frente a las
respuestas inducidas por estimulación de
campo, sino también frente a las contrac­
ciones inducidas por fenilefrina, C1K y
C^Ba (datos sin publicar). Posiblemente
esta divergencia de efectos guarde rela­
ción con algunas de las propiedades del
CPA independientes de su actividad an-
tiandrogénica (p. ej., actividad progesta-
cional y glucocorticoidea) ya que no mo­
difica los niveles de andrógenos ni de es­
trógenos en ratas normales (25), aunque
los reduce cuando están aumentados (24), 
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ni produce modificaciones del músculo
liso del conducto deferente (9).

La castración y el tratamiento con PT,
E2 y CPA condicionan un agotamiento
funcional de las respuestas cuando se es­
timula con trenes de 15 o más pulsos y,
puesto que la liberación de neurotransmi-
sor es dependiente de la longitud de los
trenes de estimulación (17), es posible
que tanto la castración como PT, E2 y
CPA interfieran con la síntesis o libera­
ción del neurotransmisor excitador, des­
conocido, que se libera del conducto de­
ferente de rata por estimulación eléctrica
de campo.

De los resultados obtenidos en el pre­
sente trabajo se deprende que la reactivi­
dad del conducto deferente de rata a la
estimulación de campo está en relación
con el estado hormonal y que tanto la
testosterona como el estradiol, por meca­
nismos presumiblemente diferentes, la
facilitan mientras que la castración la
dificulta.
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Resumen

Se ha estudiado el efecto de la castración y del
tratamiento con propionato de testosterona, ben­
zoato de estradiol y acetato de ciproterona sobre las
respuestas del conducto deferente de rata inducidas
por estimulación eléctrica de campo. La castración
produce una disminución tiempo-dependiente de la
amplitud de las respuestas. El propionato de testos­
terona aumenta la amplitud de las respuestas en
ratas normales y revierte el efecto depresor de la
castración. El benzoato de estradiol aumenta la am­
plitud de las respuestas en ratas normales sin modi­
ficar el efecto de la castración. El acetato de ciprote­
rona no modifica las respuestas del conducto defe­
rente. Los resultados sugieren que, aunque por me­
canismos diferentes, andrógenos y estrógenos faci­

litan la transmisión en conducto deferente de rata
mientras que la castración la dificulta.
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