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Introduccioén

El estrogeno (E) actua sobre las distintas poblaciones celulares adenohipofisarias, a nivel de
los receptores alfa o beta. Se han descrito receptores estrogénicos en células lactotropas,
corticotropas, melanotropas y gonadotropas, siendo conocido que la exposicion prolongada a
los mismos produce hiperprolactinemia y prolactinomas. El factor de crecimiento insulino-
simil tipo | (IGF-lI) esta presente a nivel pituitario. En adenomas E-inducidos se han
comunicado niveles descendidos de ARNmIGF-I| y en cultivos de células lactotropas se hallé
que el E tiene efectos antiproliferativos en presencia de IGF-I.

Objetivos

Analizar los cambios morfologicos y funcionales que produce la terapia génica, implementada
mediante inyeccion intrapituitaria de un vector adenoviral RAd-IGFI, sobre las diferentes
poblaciones pituitarias en prolactinomas E-inducidos.

Materiales y métodos

Se utilizaron ratas hembras estrogenizadas durante 50 dias. Se sacrificaron a los 7 dias
posteriores a la inyeccion estereotaxica de un vector recombinante control expresando
proteina fluorescente verde (RAd-GFP) o RAd-IGF-I (dia 0). Se inmunomarcé con anti-PRL-
GH-ACTH-TSH-FSH-LH-Envision. Se realizé el estudio morfométrico de las poblaciones
mediante analizador de imagenes. Se registraron: densidad de volumen (DVx107), densidad
celular (DCx10™) y tamafio celular (TCum?).

Resultados
Grupo PRL GH ACTH
DC TC DC TC DC TC
Intacto 19.1+3 39.410.5 | 18.2+1.5 | 40.6+1 3.240.1 511+0.6
E 32.5+2* 60.1+1.5* 59.9+1** | 1.920.1** | 472
* 9.6+0.1**
E+GFP 33.8+3* 59.241.5* | 10.120.1* | 59.6£1** | 2.1£0.1** | 46.5%1
E+IGFI 31.6£1** 43.2+1* 11.320.7* | 53.5£1* 1.8+0.1** | 38.6+2*
Grupo TSH FSH LH
DC TC DC TC DC TC
Intacto 3.1£0.4 76.3%1 4.1+0.1 88+0.1 6.2+0.1 79+1.7
E 0.3£0.1** 72.7+3 0.9+0.1** | 62+1.6* 3.1£0.1** | 69.6+1*
E+GFP 0.3£0.1** 70.412 0.9£0.1** | 61+1.5* 3.2+0.1** | 70+1.7*
E+IGFI 0.5+0.1** 67.514 1.7+0.2** | 85+3.4 4.5+0.1** | 90+1.6

Conclusiones

La terapia génica con IGF-l indujo efectos inhibitorios sobre las poblaciones lactotropa,
somatotropa y corticotropa, revirtiendo los efectos de los estrogenos sobre las células
gonadotropas. Por lo expuesto, podria emerger como un adyuvante de las terapias
convencionales para el tratamiento de los prolactinomas.
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