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Actividad de los indoles pineales y la testosterona
sobre la conducta sexual
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The possible action of melatonin and 5-methoxytryptophol, two pineal indoles, upon
castrated male rat sexual behaviour with three testosterone dose levels was studied. Both
indoles reduced the number of mounts and intromissions. 5-Methoxytryptophol, in addition,
decreased the number of ejaculations. The sexual actions of the pineal indoles are prevented by
the administration of high testosterone dose levels (500 p.g/day).
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El eje endocrino hipotalamo-hipofiso-
gonadal ejerce un importante control so
bre la conducta sexual. La castration en
animales de laboratorio machos adultos
se sigue de disminucion gradual de la res-
puesta sexual. Este cambio puede ser im-
pedido o revertido mediante la adminis
tration de androgenos (4, 13, 34). Tam-
bien el LH-RH ejerce un control directo
de la conducta sexual que no desaparece
tras la hipofisectomia (26, 27).

La glandula pineal podria influir sobre
este eje endocrino a distintos niveles: 1)
los productos pineales modifican la libe
ration de LH-RH (35, 36). 2) Dos indoles 

pineales, la melatonina (37, 38) y el 5-
metoxitriptofol (30), disminuyen la secre
tion de gonadotrofinas. 3) Estos indoles
pueden alterar directamente el metabo-
lismo periferico de los esteroides gonada
les (1). Sin embargo, la posible actividad
de la glandula pineal sobre la conducta
sexual ha sido escasamente estudiada
(22).

El objetivo de este trabajo es el estudio
del papel de los indoles pineales en la
conducta sexual. Se utiliza para ello la
melatonina y el 5-metoxitriptofol. Este
ultimo compuesto ha recibido reciente-
mente especial atencion, pensandose que 
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constituya con la melatonina uno de los
principios fisiologicamente activos de la
glandula pineal (14, 19). Se intenta esta-
blecer ademas una relation entre la acti-
vidad de estos indoles y la biodisponibili-
dad de esteroides gonadales; para lo cual
se utilizan animates castrados y tratados
con dosis bajas, medias y elevadas de
testosterona.

Material y metodos

Ciento ocho ratas Wistar macho adul-
tas con pesos comprendidos entre 200-
250 g se dividieron en nueve grupos de
doce ratas cada uno, procediendose pre
via anestesia con eter a su castration.
Todos los sujetos experimentales perma-
necieron en condiciones de luz-oscuridad
12 h/12 h y en regimen de acceso lib re al
agua y a los alimentos. Veinte dias des
pues de la castration todos los animates
recibieron una inyeccion subcutanea dia
ria de propionato de testosterona (PT)
(gentilmente cedido por la casa Sche
ring), disuelto en 0,25 ml de aceite de
oliva esteril. Se formaron tres grupos ex-
perimen tales, cada uno correspondiente
a un nivel de dosis de PT: 10,50 y 500 /zg.
Con cada nivel de dosis de testosterona se
formaron tres subgrupos, a los que se ad-
ministro, ademas, 1 mg de 5-metoxitrip-
tofol a uno, 1 mg de melatonina a otro
(ambos indoles de Sigma) y el disolvente
de los indoles al ultimo (solution salina
fisiologica con etanol al 6 %). La adminis
tration de los indoles se realizo por via
s.c., 4 horas despues del initio del pe
riodo de luz y simultaneamente con la
testosterona. Ambos tratamientos se
mantuvieron durante 10 dias. Pasado el
periodo de tratamiento y tres horas des
pues del inicio de la fase de oscundad, los
sujetos experimentales fueron colocados
en una jaula test con una hembra recep-
tiva y con la sola iluminacion de una luz
roja de 20 W. Se utilizaron hembras cas-
tradas que hub fan sido pretratadas du

rante tres dias con inyecciones subcuta-
neas de 10 /zg de benzoato de estradiol
(BT) (Schering) y 4 horas antes del co-
mienzo del test con 500 jag de progeste-
rona (Schering) subcutanea. Las dos hor-
monas fueron disueltas en 0,25 ml de
aceite de oliva esteril. El test de conducta
sexual se realizo segun el modelo de
Christiansen y Clemens (7). Los dates
se evaluaron por Analisis de Varianza
(32) entre los nueve grupos. Si existian
diferencias significativas a un nivel de p <
0,05 se realizaban comparaciones por el
procedimiento de Scheff£ (31) entre los
grupos vehiculo de indoles con PT 10 y 50
/zg, y entre PT 50 y 500 /zg. Luego, a cada
nivel de dosis de testosterona, se compa-
raban los grupos 5-metoxitriptofol y me
latonina con los vehiculos de indoles.

Resultados

La melatonina (fig. 1) redujo el numero
de montas e intromisiones para un nivel
de dosis de PT equivalente a 50 /zg (fig. 2).
Este indol no mostro efectos en los ani
mates tratados con bajas (10 /zg) o altas
(500 /zg) dosis de testosterona. El 5-
metoxitriptofol (fig. 1) causo una dismi-
nucion en el numero de montas e intromi
siones en los grupos que recibieron dosis

• p<aooiv.s.T-iOvEHicuLO  vehiculo

Fig. 1. Numero de montas (valores de probabilidad
porANOVA y comparaciones de ScHEFFE).
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•P<oooiv.s.T-10vehiculo
„p<o.ooi vs.T-50 VEHICULO

*P<O.O2 v.s.T-50 VEHICULO

Fig. 2. Numero de intromisiones (valores de proba-
bilidadporANOVA y comparaciones de Scheffe).

de 50 /jLg de testosterona, y en el numero
de eyaculaciones en los grupos tratados
con dosis de 10 /zg de testosterona (fig. 3).
Cuando PT era inyectado diariamente a
dosis de 500 /zg, ninguno de los dos indo
les estudiados mostro action alguna so-
bre el numero de montas, intromisiones
y/o eyaculaciones.

. p<ao2v.s.T-10 vehiculo [Zlvehiculo
.. p taos v.s.T-10vehiculo 15-metoxitriptofol

Fig. 3. Numero de eyaculaciones (valores de pro-
babilidad porANOVA y comparaciones de Scheffe).

Tabla I. Latencies temporales (valores deprobabili-
dad pofAnova y comparaciones de Scheffe).

Penodo entre
Pnmera monta/

eyacutacidn (min)

Periodo entre
eyaculaodn/si-

guiente monta (min)

Testosterona, 10p.g
Vehiculo 4,4 ±0.4 7,2 ± 1,0
Metoxitriptofol 5,0 ± 1.0 8.0 ± 2,0
Melatonina 5,0 ± 0.7 6,5 ± 1,3

Testosterona 50 /zg
Vehiculo 3.6 ± 0.3 7,8 ± 1,4
Metoxitriptofol 4.1 ± 0.4 7,0 ± 1,2
Melatonina 4.1 ± 0,5 6.5 ± 1,3

Testosterona 500 pig
Vehiculo 4,0 ± 0.2 7.1 ± 1.2
Metoxitriptofol 4.1 ± 0,8 8,0 ± 1,0
Melatonina 3.0 ± 0.2 8,3 ± 1,8

Los animates que recibieron dosis de
50 peg de PT mostraron un incremento en
el numero de montas, intromisiones y
eyaculaciones (fig. I). Elevados nivetes
de testosterona (dosis de 500 /zg) disminu-
yeron el numero de intromisiones con
respecto al grupo que recibio 50 prg de
testosterona.

Los resultados muestran que ninguno
de los tratamientos, indoles pineales o
PT, cambiaba el tiempo invertido en el
periodo refractario (desde la primera eya-
culacion a la siguiente monta) o desde la
primera monta a la primera eyaculacion
(tabla I).

Discusion

Como ya era conocido previamente, la
administration de dosis fisiologicas de
testosterona (50 /zg) a ratas castradas in-
crementa cl numero de montas, intromi
siones y eyaculaciones con respecto al
grupo tratado con dosis bajas (10 /zg) (10.
11, 18). A nivetes suprafisiolbgicos (5(X)
/zg) la testosterona no aumenta el numero
de estos patrones de conducta porencima
de la normalidad (12, 17). objetivandose 
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incluso una dismininucion significativa
del numero de intromisiones con respecto
a las dosis mas fisiologicas; hecho comu-
nicado previamente por otros autores
(33). Esta actividad de la testosterona en
animales de experimentation es parcial-
mente similar a la observada en el hom
bre. Este esteroide tiene utilidad terapeu-
tica en algunos casos de reduction de li
bido solo si existe una situation previa de
deficit hormonal; y siempre considerando
al ser humano aparte, puesto que es cono-
cido que la sexualidad en el hombre de-
pcnde mas de factores sociales, y mucho
menos de factores hormonales, que en el
resto de los mamiferos (8,9,24).

Tanto la melatonina como el 5-metoxi-
triptofol disminuyen el numero de montas
e intromisiones en los grupos con una
restitution adecuada de testosterona (50
/zg). Con dosis suprafisioldgicas de tes
tosterona la actividad de ambos indoles
sobre estos patrones de conducta se ex-
tingue. El 5-metoxitriptofol reduce tam-
bien el numero de eyaculaciones, pero
solo en el grupo de animales pretratados
con dosis bajas de testosterona (10 jzg).
La administration de cantidades mayores
inhibe su actividad sobre este patron. Asi
piles, todas las acciones de los indoles
pineales estudiados sobre la conducta se
xual pueden bloquearse aumentando la
dosis de testosterona a 500 /zg para
la monta e intromision y a 50 ^g para la
eyaculacion.

Aunque no puede descartarse que la
capacidad inhibitoria de ambos indoles
sobre la conducta sexual se realice por
action directa sobre el sistema nervioso
central (3), ya sea modificando latransmi-
sion serotoninergica (2, 21, 25), la libera-
cion de LH-RH (16), la liberation de pro-
lactina (5, 28) o por algun otro meca-
nismo, los resultados encontrados sugie-
ren una interaction penferica con los es-
teroides gonadales. La administration
penferica de melatonina puede disminuir
la actividad de la testosterona sobre la
prostata y las vesiculas seminales (I) e
inhibir el sistema 5-a-reductasa-3-hi- 

droxiesteroide dehidrogenasa (23); sis
tema que juega un importante papel en la
actividad de la testosterona sobre la con
ducta sexual (20, 29).

En este trabajo se sugiere como la ac
tion de los indoles pineales estudiados
sobre la conducta sexual puede inhibirse
incrementando la biodisponibilidad de
testosterona, todo lo cual orienta hacia
una interaction entre ambos principios
activos en lo referente al control hormo
nal de la conducta sexual.

Resumen

Se estudia la posible accion de la melatonina y el
5-metoxitriptofol, dos indoles pineales, sobre la
conducta sexual de la rata macho adulta castrada y
con tres niveles de restitution androgenica. Ambos
indoles redujeron el numero de montas e intromisio
nes y el 5-metoxitriptofol ademas disminuyo el nu
mero de eyaculaciones.

Todas las acciones sobre la conducta sexual de
los indoles pineales estudiadas aqui, pueden impe-
dirse administrando dosis elevadas de testosterona
(500/zg/dia). '
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