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INTRODUCCIÓ 

L'efecte de les hormones tiroïdals sobre el metabolisme proteic és co­
negut des de fa moit temps. Les hormones tiroïdals potencien l'anabolis­
me proteic i afavoreixen la incorporació d'aminoàcids a les proteïnes del 
fctgr., del ronyó i del cor s, 7• 18, mentre que no s'han observat aquests 
electes a altres teixits com el cervell. Aquesta acció sembla estar forta­
ment correlacionada amb la influència sobre el consum d'oxigen per les 
rnitocòndries 24 car els teixits que acusen menys l'acció activadora de la 
1lntcsi de proteïnes per les hormones tiroïdals són també els que mostren 
també menys ef~cte sobre l'activació del consum d'oxigen 10• Aquesta acció 
~mbla estar mediatitzada per l'increment en la disponibilitat d'energia 
que afavoreix la síntesi proteica 11 , 20 , tot i que també s'ha suggerit que les 
hormones tiroïdals tenen acció sobre la síntesi de proteïnes a nivell de 
producció i traducció de i'ARN 9, 12• 

• Adreça actual: Bioquímica, Facultat de Químiques (Dependències de Tarra­
rona). Universitat cie Barcelona. 

" Adreça actual: Bioquímica, Facultat de Ciències. Universitat de Ja Ciutat de 
\hllorca. 
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L'efecte potenciador de Ja síntesi proteica per les hormones tiroïdals, 
de tota manera, no és general, car la injecció de fortes dosis d'hormones 
tiroïdals a rates normals i tiroïdectomitzades produeix un descens global 
a la síntesi de proteïnes 22• 2l, A l'hipertiroïdisme crònic s'ha observat tam­
bé un increment del catabolisme proteic 15 • A J'hipatiroïc.lisrne, la degra­
dació de proteïnes sembla estar lleugerament incrementada respecte dels 
animals controls 17• A més, els aminoàcids lliurats al recanvi proteic sem­
bla que són preferentment oxidats en lloc de ser reutilitzats per a la sín­
tesi proteica 13 , degut ~l fet que les variacions en Ics activitats de síntesi 
de proteïnes i de la proteòlisi han d'alterar els nivells d'aminoàcids cir­
culants. 

En aquest treball s'ha volgut estudiar l'efecte de l'hipertiroïdisme i 
l'hipotiroïdisme crònics sobre els nivells d'aminoàcids plasmàtics, com 
a mesura de l'homeostasi dels aminoàcids, i tractar d'establir relacions 
entre aquest aspecte del metabolisme proteic i l'acció de les hormones ti-
roïdals. · 

MATERIALS I MÈTOl.lES 

S'utilitzaren rates de la soca Wistar d'uns 40-50 grams de pes corpo­
ral que foren tiroïdectòmitzades 25 • S'inclogué un grup control de rates ope­
rades però no tiroïdectomitzades. Tots èls animals van ser alimentats amb 
una dieta pobra en iode tipus Remington 21 complementada amb 1,7 µg/g 
d'iodat potàssic en el cas dels controls. Les rates foren mantingudes en 
gàbies col·lectives en una cambra de temperatura controlada (23 ± 2 °C) 
sota un cicle de llum/foscor de 12/12 hores. Els animals tiroïdectomit­
zats van ser separats en dos grups, hipotiroïdcu (h) i hipertiroïdeu (H); 
els segons reberen una injecció intraperitoncal diària de 0,25 ml/ 100 g de 
pes de L-tiroxina en solució de 0,1 g/l en solució salina-plasma (25 µg 
de L-T4/100 g de pes). Els animals hipotiroïdeus i els controls reberen dià­
riament també 0,25 ml/100 g de pes de solució salina isotònica. 

Els animals van ser sacrificats per decapitació amb guillotina passats 40 
dies del tractament crònic. Els controls havien atès un pes mitjà de 
179,6±9,6 g. El fetge va ser dissecat i pesat, mentre que la sang vessada 
de la ferida del coll fou recollida en potets de plastic heparinitzats. D'a• 
questa sang heparinitzada s'obtingué plasma per centrifugació. També 
es determinà el valor d'hematòcrit de totes les mostres per centrifugació 
en tubs capil·lars. 

La concentració de glucosa plasmàtica va ser determinada amb un mè­
tode enzimà 1.ic amb glucosa oxidó.lsa i pcroxidasa 14 • Les concentracions 
d'urea van ser determinades per la reacció dc l'indofenol 3• Petites mos-
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tres de plasllla van ser desprotcïnitzadcs amb acetona en tubs capil·lars 4. 
que després van ser utilitzades per a la determinació d'aminoàcids indi-
1idu;ds mitjançant llur derivatització amb clorur de dansi! (clorur de 1-
dimctil-amino-5-sulfonil-naftalè) radioactiu i ulterior separació cromato­
~r:ifica mitjançant cl mètode d'AROLA i d'altres 1• Les proteïnes plasmàti­
ques totals van str determinades amb cl mètode del reactiu de FoLIN 16 • 

A li de posar més de manifest Ics diferències entre cis diversos grups 
trJctats, s'han expressat totes les dades com a percentatges dels valors 
atesos pels controls, i s'hi ha donat en cada ocasió gràficament el valor 
de l'error tipus de la mitjana i el grau de significació d<.: les diferències 
cnl'crs cis controls. 

Per consideracions de tipus estructural i fisiològic hem reunit els 
~minoàcids en sis grups: el grup dels aminoàcids gluconcogcnètics, que 
inclou l'alanina, el glutamat més la glutamina, que per raons metodolò­
giques es donen plegats, l'aspartat més l'asparagina, que també es do­
nen plegats, la glicina, Ja serina i la treonina (aquests no són tots els 
aminoàcids gluconeogenètics, però en conjunt, constitueixen la part més 
important d'aminoàcids utilitzats per a aquest fi); el grup dels imino­
!1cids, que són la prolina i la hidroxiprolina; cl grnp dels aminoàcids de 
radcna ramificada, que són la leucina més la isoleucina, valors que es 
donen plegats, i Ja valina; el grup d'aminoàcids bàsics que són la lisi­
na, l'arginina, la histidina i la citrullina; els aminoàcids sulfurats, que 
,ón la taurina, la cisteïna més l'àcid cisteic, la metionina més l'ornitina 
(Iol i que l'ornitina té caràcter bàsic i no té -sofre, però els valors es 
donen plegats per raons metodològiques) i el grup d'aminoàcids aromà­
lics que són la tirosina, la fenilalanina i el triptòfan. 

RESULTATS I DISCUSSIÓ 

A la figura l es poden veure les variadons en el pes corporal, percen-
1atgc del pes del fetge respecte al :1es del cos, hematòcrit, glucosa plas­
màtica, proteïnes plasmàtiques i urea plasmàtica. L'hipotiroïdisme pro­
dueix un fort descens del pes corporal respecte dels controls, fet que està 
d'acord arnb les dades trobades generalment a la bibliografia 2, 6; aquest 
rlcclc v:: originat, probablement, per la manca d'hormona de creixement 
drru<la a la deficiència d'hormones tiroïdals. L'hipertiroïdisme, en canvi, 
no ens dóna lloc a diferències significatives quant al pes corporal, tot i que 
1·ap11n1a una certa deficiència no significativa que s'aproparia més a les 
d~dcs d'ARANDA, de M0NTOYA i d'HERRERA 2 i podria ser degut a la incidèn­
cia de l'excés d'hormones tiroïdals sobre el catabolisme general. En els 
animals hipertiroïdeus s'observa una hepatomegàlia significativa, mentre 
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que els animals hipertiroïdeus presenten un percentatge de pes de fetge 
norma!.J:'.n les rates hipotiroïdees s'observa un lkuger descens de l'hema­
tòcrit, ess~t les hipertiroïdees normocitèmiques. Això es pot interpretar 
també com una conseqüència del dèficit de síntesi de proteïnes que ori­
gina aquesta lleugera anèmia. Els valors de proteïnes plasmàciques totals, 
però, no presenten cap variació significativa en tots els animals estudiats. 
Els nivells de glucosa en plasma de les r-atcs hipcrtiroïdees són molt prò­
xims als controls en contradicció amb les dades d'altres autors 2, que ob-
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\n\'arcn una hipoglucèmia relativa en els animals hipertiroïdeus, diferèn­
cia que pot ser deguda al temps de tractament amb hormones tiroïdals. 
Pa altra banda, hi ha una hipoglucèmia significativa en les rates hipoti­
roidecs. No s'observaren diferències significatives a les concentracions 
pl.ismàtiques d'urea, tot i que s'apunta la tendència a augmentar la con­
crntració que presenten les rates hipotiroïdees. 
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A la figura 2 es poden veure Ics variacions en les concentracions indi­
l'iduals dels aminoàcids plasmàtics a Ics rates hipo i hipcrtiroïdees; i a la 
figura 3 la dels grups fisiològics d'aminoàcids. No s'observaren variacions 
a les concentracions d'alanina i de glutamat més glutamina, tot i que s'ha 
descrit r¡uc Ics rates hipotiroïdees tenen una major capacitat d'utilització 
d'alanina pel fetge 6• Els nivells circulants cl'aspartat més asparagina a 
les rates hipertiroïdees són significativament més baixos, fet que podria 
r,plicar-sc per l'estreta relació entre l'aspartat i la gluconeogènesi i l'in­
crement de l'activitat dels enzims de la gluconeogènesi que s'ha demos­
trat en l'hipertiroïdisme 17 • 19 • Els nivells de glicina i de serina estan for­
tament incrementats tant en Ics rates hipo com hipertiroïdees, cosa que 
pot iï1dicar una relativa dificultat de l'organisme no eutiroïdeu en la utilit­
mió d'aquests aminoàcids, que té lloc principalment al llit esplàncnic i 
que realitza preferentment el fetge 1• No s'aprecien variacions en els ni­
\'clls de treonina ni tampoc en el conjunt dels aminoàcids glucor.eogenè­
tics (fig. 3). 

Les concentracions de prolina són significativament més altes en les 
rates hipertiroïdees, la qual cosa està d'acord amb un increment de la de­
~radació de proteïnes 15 , especialment colagen, del qual la prolina és cons­
tiluenl majoritari, tot i que en les rates hipotiroïdees 6 com en les hiper­
tiruïdees hi ha un increment de la gluconeogènesi que podria utilitzar 
aquests aminoàcids, raó per la qual potser l'increment observat no re­
llcctcix plenament l'increment del catabolisme proteic, car seria la re­
sultant entre l'increment del seu catabolisme a través de la gluconeogè­
nesi i l'alliberament degut a la proteòlisi: Els valors combinats dels 
aminoàcids reflecteixen el que. s'ha dit per a la prolina, car no hi ha 
pràcticament variacions en cis nivells d'hidroxiprolina. 

Dintre dels aminoàcids de cadena ramificada, Ics leucines mostren un 
increment no significatiu a Ics rates hipotiroïdecs, que junt amb un altre 
lil' la valina dóna lloc a un increment més marcat al conjunt d'aminoàcids 
dl' cadena ramificada. En cis animals hipertiroïdeus, l'mcrement de les leu­
rinl·~ és molt més marcat i no s'observen pràcticament diferèncie~ a la 
concentració de valina. El catabolisme del~ aminoàcids de cadena ramifi­
cada és realitzat preferentment pel múscul, així com pel tracte gastro-in­
tt•qin.il, en tant que són lliurats a la circulació per proteòlisi a molts 
1ri,i1~; també aquí l'excés d'aquests aminoàcids porta a suposar que la 
producció per proteòlisi supera amplament la seva oxidació. 

En cis aminoàcids bàsics, tant per separat com en conjunt s'observa 
un marcat increment als nivells dels animals hipertiroïdeus, mentre que 
cl\ animals hipotiroïdeus mostren valors pràctièament normals. Els ni­
ll'lls d'arginina i cie citrul·lina semblen indicar un funcionament actiu per 
p.1r1 del cicle de la urea, lot i que els nivells d'urea no reflecteixin aquesta 
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situació; potser això podria explicar-se per una relativa manca d'activitat 
de l'arginasa hepàtica; en el cas de la lisina i de la histidina, donat el ca­
ràcter essencial d'aquests aminoàcids per a la rata, s'observa un com­
portament anàleg al que hem observat tant pels aminoàcids de cadena ra­
mificada com pels iminoàcids; fins i tot ds valors trobats per al conjunt 
metionina més ornitina, que hem in_çlòs al gn.ip dels aminoàcids sulfurats, 
sembla més pròxim a l'esquema dels aminoàcids bàsics, probablement 
a causa de que el comportalllent de l'ornitina podria identificar-se amb 
el que s'ha dit abans, donat que també participa al cicle de la urea. Dels 
altres aminoàcids sulfura~s cal ·des~l'efecte conjunt de la cisteïna i 
l'àcid cisteic i la taurina, el qual rc;fl~eix en els valors combinats dels ami­
noàcids sulfurats, en què es ,veu y;l' considerable increment en cis nivells 
d'aquests aminoàcids en J.es ra~ hipqtiroïdecs, mentre que d petit des­
cens tle taurina· de les rates)lip.erl~ ... · ·s queda compensat pel lleuger in­
crement de la cisteïna i de l'àciçi~st~c:1::.a taurina pot ser emprada com 
a indicador de l'estat de b~lidÓr d~ upools» intracel·lulars· d'alguns tei­
xits, com és el cas del múscul. Així, nivells més alts ens indicarien una si­
tuació d'exhauriment. dels aminoàcids dels teixits, mentre que concentra­
cions més baixes ac~stumen· a indicar-nos una relativa manca d'allibera-
ció d'aminoàcids pels teixits pèrifèrics. · 

,\ 

El\ aminoàcids aromàtics en conjunt no mostren cap diferència entre 
els gr~ps estudiats, però sembla que tant en els animals hipo com hiper­
tiroïd1us, cis nivells de tirosina són més baixos i cis de fenilalanina més 
alts, cosa que fa suposar que la disfunció tiroïdcal afecta el funcionament 
de la fenilalanina hidroxilasa. No s'observaren variacions a les concentra­
cions de triptòfan. 

En els valors combinats no s'apreciaren variacions significatives a les 
concentracions dels aminoàcids no essencials, però tant el grup hipotiroï­
deu, com el grup hipertiroïde1,; presentaren increments significatius a les 

· concentracions dJtminoàcids essencials, més m.ircats en cl cas dels ani-
··-· '•.•• ~ .._ •.,. .. l 

mals hipertiroïdeus. Això es reflecteix en cl valor dels aminoàcids to-
' tals, de manera que fa que l'increment de concentració en els animals 

hipertiroïdeus envers els controls sigui significatiu. Això, sembla indi­
car, tant en els hipo com en els hipertirnïdeus, un alliberament ml!s 
important d'aminoàcids des dels teixits perifèrics que en els controls; 
els aminoàcids no essencials són catabolitzats per a l'oblenció d'energia 
i els aminoàcids essencials ho són més lenlament. En el cas dels hipoti• 
roïdeus, sembla clar que les coses són així per l'existència d'uns nivells de 
taurina elevats, però en el cas dels hipcrtiroïdcus es dóna la situació con­
trària amb respecte a la taurina, ja que cis nivells són més baixos, la qual 
cosa sembla indicar que hi ha una certa retcnció dels aminoàcids als 
«pools» dels teixits perifèrics, i que està en oberta contradicció amb els 
nivells elevats d'aminoàcids essencials i també amb el paper potenciador 
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relatiu de l'excés d'hormones tiroïdals de la proteòlisi intracèl·llar·11 ;-· 

així, doncs, cal acceptar com a explicació alternativa que Ics hormones 
tiroïdals produei_xcn o bé una depressió de la síntesi i ernm~gatzemament 
de la taurina o bé que ens facilita la seva excreció per via biliar o renal. 

Com a conclusió general d'aquest treball pot indicar-se que l'estat ti­
roïdal afecta considerablement l'homeostasi nitrogenada de l'organisme 
i afecta també de manera diferent cis diversos aminoàcids, de tal mane­
ra que tant l'hipertiroïdisme com l'hipotiroïdisme donen lloc a modifi­
cacions característiques de l'aminograma plasmàtic, i són més impor­
tants Ics variacions que es prcsentèn· en l'hipcrtiroïdisme que en l'hipoti­
ruidisme respecte de l'aminograma plasmàtic normal. 
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