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Introduccioén

Se ha detectado un eje bidireccional timo-pituitario, hallandose receptores de GH en las
células epiteliales timicas. La GH estimularia la secrecién de timulina, mientras que los
niveles bajos de timulina circulante en periodo prenatal inducirian hipopituitarismo. El
presente estudio tiene por objetivo: implementar una terapia génica mediante el vector
adenoviral RAd-FTS en ratones inmunodeficientes, con el fin de prevenir cambios en la
poblacion somatotropa.

Materiales y métodos

Se utilizaron ratones nude hembras-machos homocigotos y heterocigotos. El dia 1 postnatal
recibieron una Gnica inyeccién bilateral i.m. de 10® unidades formadoras de placa de RAd-
FTS, un vector adenoviral que expresa el gen de la timulina, o de un vector control (RAd-
GFP). El dia 71 postnatal fueron sacrificados y se extrajeron las pituitarias bajo lupa. Se
midié timulina sérica por bioensayo. La inmunomarcacion se realiz6 con un sistema anti-GH-
EnVision. Los parametros morfoldgicos se registraron mediante un analizador de imagenes.

Resultados

La terapia génica con timulina neonatal previno el descenso de la poblacién somatotropa. Se
detectd un ascenso significativo (p<0.01) en los niveles séricos de timulina (fg/ml) en ratones
nude RAd-FTS vs controles: M: 278+26 vs 38+7 y H 279+43 vs 37+2. Se registr6 aumento de
DC y DV en (p < 0.01) de nu/nuRAd-FTS vs nu/nuRAd-GFP en hembras y machos, con
dimorfismo segun sexo.

Machos nu/+ RAd-GFP Un/nu RAd-GFP nu/nu RAd-FTS
TC (um?)  61,8+2 58,4 + 4 62,6 5

DC (x10%) 453+3 32,1+2 46,7 +3*

DV (x10%) 28,3+2 19,4 + 2 29,1 +3*
Hembras nu/+ RAd-GFP Un/nu RAd-GFP nu/nu RAd-FTS
TC (um?) 60,2 +2 58,4 + 4 61,4+5

DC (x10™) 34,0+2 26,2 +3 36,8+ 4*

DV (x10%) 22,1+2 11,8+ 1 236+3*

Conclusiones

Nuestros hallazgos sugieren un efecto restaurativo de la terapia génica neonatal con timulina
sobre la poblaciéon somatotropa, pudiendo usarse como una estrategia eficaz para prevenir
las deficiencias detectadas en el eje timo-somatotropo de animales atimicos.



