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The effect of ACTH (100 pg/animal/day, i.p.), dexamethasone (75 pg/animal/day, s.c.),
both for three consecutive days, and adrenalectomy, with or without dexamethasone, main­
tained according to the group, one, two or three days, on the plasmatic testosterone and cor­
ticosterone levels, has been studied in adult male Wistar rats. ACTH and adrenalectomy pro­
duced a high decrease in testosterone levels (p < 0,001 for the three days studied). Dexame­
thasone produced lower testosterone levels in the first day followed by partial recuperation
between the second and the third days of its administration. Dexamethasone produced the
effects mentioned for intact animals. The changes in corticosterone levels were according to
an adequate response of the hypothalamus-pituitary-adrcnal system under these experimental
circumstances. ACTH exerts an inhibitory effect on testosterone secretion in the rat, so that
such an effect from the data obtained after adrenalectomy and simultaneous dexamethasone
injections, does not seems to be mediated either by the presence of adrenals or high corti­
costerone levels.

Key words: ACTH, Dexamethasone, Adrenalectomy, Testosterone, Corticosterone,
Plasma.

En la funcion testicular juega un im-
portante papel la hormona adrenocorti-
cotropa (ACTH). Estudios realizados en
rata nan puesto de manifiesto que esta
hormona administrada a dosis elevadas in-
hibe la produccion testicular de testoste­
rona (3, 5, 15), siendo fundamental en este
efecto la presencia de adrenales funcional-
mente activas (11). Tai efecto no ha sido

"■ A quicn debe dirigirse la corrcspondencia. 

demostrado en otras especies animates en
estudios verificados in vivo o in vitro y en
las que observan el fenomeno inverso al
descrito en la rata (2, 9).

Es muy discutida la naturaleza del me-
canismo por el cual la ACTH produce esta
accion inhibitoria en la secrecion de tes­
tosterona. Para unos autores se trataria de
una accion directa de la corticosterona so­
bre el testiculo (6, 8, 22), mientras que
para otros estaria vinculada a una inhibi- 
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cion de la secrecion de FSH y LH por ex-
ceso de corticosterona, criterio avalado
por experimentos que demuestran en la
rata castrada-adrenalectomizada y porta-
dora de un implante de testosterona como
los incrementos de FSH y LH postcastra-
cion solo se inhiben con la simultanea ad-
ministracion de acetato de corticosterona
(19).

Este estudio explora el papel del sistema
hipotalamo-hipofiso-adrenal en tres cir-
cunstancias experimentales que implican
cambios importantes en la dinamica de
este eje: administracion repetida de
ACTH, de dexametasona y por adrena­
lectomia. Para ello se han valorado simul-
taneamente los cambios de los niveles
plasmaticos de corticosterona y testoste­
rona en cada una de estas condiciones ex­
perimentales.

Material y Metodos

Se utilizan ratas Wistar machos de cua-
tro meses de edad y un peso medio de 300
g. Los animales fueron sometidos a con­
diciones reguladas de temperatura (23° C),
de iluminacion (14 h de luz/10 h de os-
curidad), de alimentacion y agua ad libi­
tum.

Los grupos experimentales son los ex-
puestos en las tablas I y IL La ACTH, en
forma de Nuvacthen Depot, se administro
a la dosis de 100 pg/animal/dia, i.p., du­
rante tres dias consecutivos y cada 24 ho-
ras. Igual pauta se siguid en el suministro
de dexametasona en vehiculo oleoso (75
pg/animal/dia, s.c.). La adrenalectomia
(14) se mantuvo, segun grupo, de uno a
tres dias.

A las 24, 48 y 72 h de cada una de las
maniobras descritas se tomaron muestras
sanguineas por puncion yugular a las 9 a.
m., en las que se determinaron los niveles
plasmaticos de corticosterona y testoste­
rona. La primera se determind por me-
todo fluorimetrico (23) y la segunda, por
RIA (13).

Los grupos de solo vehiculo recibieron
el disolvente respectivo y a igual volumen
que los experimentales.

Resultados

La ACTH produce descensos signifi-
cativos de los niveles plasmaticos de tes­
tosterona, que se intensifican con la re-
peticion de las dosis, mientras que los de
corticosterona se elevan significativamen-
te, tras la segunda y tercera inyeccion (ta­
bla I).

La dexametasona determina un descen-
so de la testosterona plasmatica en el pri­
mer dia, y fue de menor intensidad en el
segundo y tercer dia. Respecto a la corti­
costerona, la caida de los niveles fueron
incrementando con el tiempo, siendo des­
de el primer dia significativos los descen­
sos.

La adrenalectomia proporciono decre-
mentos significativos de ambos niveles
hormonales, produciendo la dexametaso-

Tabla I. Efecto de la ACTH (100 ng/dia) y de la de­
xametasona (75 ng/dia) sobre los niveles de tes­

tosterona y corticosterona en ratas intactas.
Media ± error estandar. Animales por grupo, 6.

Grupos Testosterona
(ng/ml)

Corticosterona
(pg/dl)

Control 4,47 ±0,41 19,05 ±2,10

ACTH
Vehiculo 6,09 ± 0,47 21,30 ± 2,38a
24 h 1,69±0,58a 36,87 ± 3,38a
48 h 0,75±0,81a 47,05 ± 4,66a
72 h 0,51 ± 0,32a 52,00 ± 3,87a

Dexametasona
Vehiculo oleoso 5,76 ±0,61 18,96 ± 1,93
24 h 1,97±0,39b 7,78 ± 0,99a
48 h 3,64 ± 0,38c 5,02±0,61a
72 h 4,25 ± 0,45ns 3,95 ± 0,36a

a: valor de p < 0,001 v.s. respectivos vehlculos.
b: valor de p < 0,001 v.s. vehiculo oleoso.
c: valor de p < 0,05 v.s. vehiculo oleoso.
NS: no significative v.s. control y vehiculo oleoso.
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Tabla II. Efecto de la adrenalectomla y de la ad-
ministracidn de dexametasona (75 pg/dla) sobre
los niveles plasmaticos de testosterona y corticos-

terona.
Media ± error estSndar. Animales por grupo, 6.

Grupos Testosterona
(ng/ml)

Corticosterona
(pg/dl)

Control 4,47 ± 0,41 19,05± 2,10

Adrenalectomla
24 h
48 h
72 h

0,65 ± 0,09a
0,57 ± 0,06a
0,41 ± 0,07a

1,48 ± 0.11a
1,09 ± 0,09a
1,30 ± 0.14a

Adren. + Dexa.
24 h
48 h
72 h

1,67 ± 0,14bc
2,95 ± 0,31bd
3,19 ± 0,37bd

0,96 ± 0,08a
1,12 ± 0,10a
1,00 ± 0,11a

a: valor de p < 0,001 v.s. grupo control.
b: valor de p < 0,001 v.s. respective de adrenalectomia.
c: valor de p < 0,001 v.s. control.
d: valor de p < 0,05 v.s. control.

na una recuperacion de los valores de tes­
tosterona entre el 2° y 3° dia (tabla II).

Discusion

Los resultados obtenidos con ACTH
hablan en favor de que esta hormona re­
duce la secrecion de testosterona, siendo
ello coherente con otros estudios realiza-
dos en esta misma especie animal (3, 5, 15,
19). Sin embargo, no lo son con aporta-
ciones recientes in vivo e in vitro, que ob-
servan un increment© de la liberacion de
testosterona tras dosis crecientes de
ACTH y de que este efecto se produce
con independencia de LH (2). De igual
modo, estos resultados no son acordes con
las investigaciones que refieren una abso-
luta falta de respuesta de la testosterona a
la ACTH (9).

El descenso de la testosterona produ-
cido por ACTH se ha relacionado con los
altos niveles de corticosterona produci-
dos, los cuales actuarian aumentando el
efecto de retroalimentacion negativa de la 

testosterona (19). Pero el hecho de que la
adrenalectomia, situacion en la que se pro-
ducen rapidos incrementos de ACTH pe-
riferico por ausencia de glucocorticoides,
produzca un efecto similar sobre los ni­
veles de testosterona que la ACTH, des­
dice la necesidad de adrenales intactas de
altos niveles de corticosterona (11, 19).

La dexametasona produce un descenso
inicial de los valores de testosterona, que
se recuperan entre el segundo y tercer dia.
La explicacion de este efecto es diffcil de
establecer y en especial por el fenomeno
de rebote que experimenta la testosterona
en las inyecciones repetidas. Existen datos
de que los glucocorticoides sinteticos o
naturales pueden inhibir la secrecion de
LH y anular la respuesta a la administra-
cion de LH-RH exogena, habiendose
aportado datos en este sentido desde la en-
docrinologia experimental y clinica (1, 4,
7), asi como de que la capacidad de estos
esteroides, para inhibir la secrecion de LH
depende de la naturaleza, via de adminis-
tracion y tiempo de actuacion de los mis-
mos (4). Segun lo expuesto, los cambios
producidos por dexametasona podrian ser
explicados de acuerdo con estos criterios.

La adrenalectomia desciende muy sig-
nificativamente, desde el primer dia, los
niveles de testosterona, lo que es coheren­
te con lo descrito para ACTH. Cuando la
dexametasona se asocia a esta condicion
experimental, los descensos de testoste­
rona no son tan intensos, de tai modo que
hacia el tercer dia la diferencia respecto al
grupo control es debilmente significativa
(p < 0,05). Este efecto de la dexametasona
en el curso de la adrenalectomia potencia
aun mas el papel de ACTH como inhibi-
dor de la secrecion de testosterona, espe-
cialmente si se asume que a esta dosis la
dexametasona inhibe, de forma potente y
prolongada, la liberacion de ACTH (17).

Es de dificil explicacion como la ACTH
inhibe la secrecion de testosterona en au­
sencia de adrenales, mas aun si se consi­
der que la LH periferica aumenta tras la
adrenalectomia (19). La explicacion mas 
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aceptable es que la sensibilidad de la hi-
pofisis para liberar LH se modifica en pre-
sencia de altas cotas de ACTH, como se
ha demostrado en la raca impuber y en ra-
tas adultas portadoras de tumores hiper-
secretantes de ACTH y PRL (20, 21).

Concluyendo, la administracion de
ACTH desciende la secrecion de testos-
terona, pareciendo que es un efecto propio
de esta normona y no mediado por los es-
teroides adrenales segun se deduce de los
efectos obtenidos en la secrecion de tes­
tosterona con la adrenalectomia y con la
administracion de dexametasona en el ani­
mal intacto y en el adrenalectomizado.

Resumen
Se estudia en ratas Wistar machos, adultas, el efec­

to de la ACTH (100 ug/animal/dia, i.p.), de la de­
xametasona (75 ug/animal/dia, s.c.), ambas durante
tres dias consecutivos, y de la adrenalectomia, man-
tcnida de uno a tres dias, segun grupo, con o sin de­
xametasona, sobre los niveles plasmaticos de testos-
terona y corticosterona. La ACTH y la adrenalec­
tomia produccn desccnsos significativos de los ni­
veles de testosterona (p < 0,001, para los tres dias).
La dexametasona tanto en el animal intacto como en
el adrenalectomizado disminuye los valores de tes­
tosterona en el primer dia y, con menor intensidad
durante cl segundo y el terccr dia. Los cambios plas­
maticos de corticosterona son acordes con las res-
puestas del sistema hipotalamo-hipofiso-adrenal en
las condicioncs experimentales indicadas. La accion
inhibidora de la ACTH sobre la secrecion de testos­
terona en la rata, tras la adrenalectomia y la admi­
nistracion de dexametasona a ratas intactas y adre-
nalectomizadas, no parcce estar mediada por la pre-
sencia de adrenales ni por clevadas tasas de corticos­
terona.

Palabms clave: ACTH, Dexametasona, Adrenalec­
tomia, Testosterona, Corticosterona, Plasma.
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