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Efectos de la dihidroxicorticosterona sobre el transporte
de aminoácidos neutros en páncreas de rata aislado

y perfundido

Los glucocorticoides pueden modular
el transporte de aminoácidos a través de
las membranas celulares inhibiéndolo, es­
timulándolo o ejerciendo efectos permisi­
vos sobre la acción de otras hormonas
(5). Así, la administración in vivo de
dihidroxicorticosterona (DHC) modifica
los parámetros cinéticos del transporte de
L-serina en páncreas de rata (4), de modo
similar a la diabetes (6), estimulando po­
siblemente el componente de baja afini­
dad de dicho transporte (8). Sin embargo,
no pudo determinarse si se trataba de una
acción directa del corticoide o mediada
por sus efectos diabetogénicos y/o trófi­
cos sobre el páncreas (9).

En el presente estudio, se utilizaron
ratas Wistar machos de 200-250 g en ayu­
nas de 24 horas. Tras anestesia con me­
tano al 20% (8 ml/kg, i.p.), se procedió
al aislamiento y perfusión del páncreas in
situ (7) con una solución Krebs-Henseleit
suplementada con 3% dextrano T-70
(Pharmacia) y en albúmina sérica bovina
2% (Sigma). En esta preparación se exa­
minó el efecto de la DHC 10-5 M (Acto-
cortina, Leo) sobre el consumo unidi­
reccional de L-(3-H3) serina (37 Ci/-
mmol, Amersham) aplicando una técnica
de dilución de trazadores de alta resolu­
ción (10), en la que el D-(l-C14) manitol
(52 mCi/mmol, New England Nuclear,
R.F.A.) sirvió como trazador extracelular
de referencia. En síntesis, tras una inyec­
ción en bolo (100 ¿¿1/2 s) de una mezcla
conteniendo ambos trazadores, en el
aporte arterial de la preparación, se rece­

jen 16 muestras de 90 ¿ti del efluente
venoso en 45-60 s más una muestra final
en la que se acumula dicho efluente du­
rante 4 minutos. La captación del ami­
noácido (U) se mide, en cada muestra
venosa sucesiva, aplicando la expresión:
U = 1 — L-(3-H3) serina/D-(l-C14) ma­
nitol. Conocida la captación máxima
(Umax), puede calcularse su influjo uni­
direccional de acuerdo con: Influjo — —
F • Ca • In (1 - Umax); donde F es el flujo
de perfusión (ml/min/ g de peso húmedo)
y Ca es la concentración de L-serina no
marcada en el medio de perfusión (mM).

Se realizaron mediciones a los 20, 40,
60 y 80 min de perfusión con la hormona,
previa exposición de la glándula a L-se­
rina no marcada 20 mM durante 4 minu­
tos. Los resultados obtenidos (tabla- I)
muestran que, en presencia de D-glucosa
5,5 mM, el efecto estimulador de la DHC
es observable sólo tras 80 min de perfu­
sión (p < 0,005); en tanto que, en medio
libre de glucosa, dicho efecto es más in­
tenso y medible desde el minuto 20.

De acuerdo con BARSEGHIAN y LE-
VINE (1), la rápida estimulación del trans­
porte de L-serina, inducida por la DHC
en ausencia de glucosa, podría estar me­
diada por la liberación de glucagón pan­
creático. Para comprobar esta hipótesis,
se midió el influjo unidireccional de L-
serina en presencia de glucagón 10“7 M
(Glucagón porcino, Novo) en el medio
de perfusión, con resultados práctica­
mente idénticos a los obtenidos con
DHC en medio libre de glucosa (tabla I).
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Tabla I. Influjo unidireccional de L-serina (pmol/min ■ g; Media ± SD) en páncreas de rata aislado y
perfundido in situ.

Las preparaciones se perfundieron con solución Krebs-Henseleit conteniendo albúmina sérica bovina al
2%, dextrano T-70 al 3% y D-glucosa 5,5 mM (Control) a la que se añadió DHC 10-5 M (en presencia o
ausencia eje glucosa) o glucagón (GLC) 10~7 M, manteniéndose la estimulación hormonal durante todo el
periodo experimental. Previa perfusión de la preparación con solución conteniendo L-serina no marcada,
se midió su influjo unidireccional en los tiempos indicados. Entre paréntesis número de determinaciones.
La significación estadística, con respecto al grupo control, se valoró aplicando un test t de Student

bilateral para datos no apareados (*  p < 0,005; ** p< 0,02).

Grupo experimental
Tiempo de perfusión (min)

20 40 60 80

Control (5,5 mM D-glucosa) 11,6 ± 1,0 (5) 12,3 ± 1,4 (5) 10,2 ± 1,7 (5) 9,8 ± 1.0 (5)
DHC 10~5 M (5,5 mM D-glucosa) 13,2 ± 1,1 (4) 13,5 ± 0,8 (4) 12,2 ± 1,3 (4) 12,7 ± 0.8 (4)*
DHC 10~5 M (0,0 mM D-glucosa) 19,0 ± 0,9 (3)* 18,6 ±2,3 (3)* 17,9 ±0,6 (3)* 15,2 ± 1,3(3)*
GLC 10-7 M (5,5 mM D-glucosa) 17,6 ±0,5 (3)* 18,7 ± 2,1 (3)* 16,1 ± 3,1 (3)** 16,9 ± 2,4 (3)*

La falta de efecto estimulador del gluca-
{;ón, señalada por otros autores en lóbu-
os pancreáticos (2) podría ser debida a

una pérdida de sensibilidad a la hormona
por esta preparación (3), análoga a la que
presenta a la insulina (6).

Los resultados obtenidos sugieren un
doble efecto estimulador de la DHC so­
bre el transporte de aminoácidos neutros
en páncreas de rata, en función del grado
de glucemia: uno directo, posiblemente
mediado por la síntesis de novo de proteí­
nas transportadoras, y otro indirecto,
mediado por el glucagón; al tiempo que
muestran, por primera vez, un efecto es­
timulador del glucagón, tanto exógeno
como endógeno, sobre dicho transporte.
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