PERLAS

La asociacion de testosterona con estrégenos bloquea los efectos benéficos del
tratamiento con estrogenos alincrementarla generacion de ROS enlas células endoteliales

aorticas

Association of testosterone with estrogen abolishes the beneficial effects of estrogen
treatment by increasing ROS generation in aorta endothelial cells.
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La testosterona se ha afiadido a la terapia de
reemplazo hormonal para tratar la disfuncién
sexual en mujeres posmenopausicas. Pero, con-
siderando que el estrogeno se ha asociado con la
proteccién vascular, los efectos vasculares de la
testosterona son contradictorios y los efectos
de su asociacién con estrégenos son en gran
parte desconocidos. En este estudio se determi-
naron los efectos de la testosterona asociados
con estrégenos equinos conjugados (EEC) so-
bre la funcién vascular, usando un modelo de
hipertension posmenopausia femenina: ratas
espontaneamente hipertensas (SHR) ovariecto-
mizadas. Dicho modelo SHR femenino se divi-
di6é en la operacién de placebo (Sham), las
ovariectomizadas (OVX) y las OVX tratadas,
durante 15 dias, ya sea con solo EEC(OVX +
CEE) o con EEC asociado con la testosterona
(T +OVX + EEC). La contracciéon inducida
por la angiotensina II (Ang-II) incremento nota-
blemente los anillos de aorta de las ratas OVX
en comparacion con las Sham. El tratamiento
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con EEC restaura las respuestas Ang-II, un
efecto beneficioso abrogado con T mas CEE.
El tratamiento EEC también aument6 la relaja-
cién dependiente del endotelio, que fue afecta-
da en ratas OVX. Este efecto se perdi6é por T
mas EEC. El tratamiento de aortas con losartan
(tipo 1 del receptor de Ang-II [AT1R] antago-
nista) o apocinina (inhibidor de la NADPH-
oxidasa) restaurd la relajaciéon dependiente del
endotelio en OVX y EEC mas T, establecién-
dose unainteraccion entre Ang-IIyladisfuncién
endotelial en OVX y T mas EEC. Los benefi-
cios de la EEC se asociaron con regulacién baja
de expresion de subunidades NADPH oxidasa
mRNA vy la disminucién de la generacién de
ROS. La asociacién de testosterona con EEC
menoscaba las ventajas de los estrégenos sobre
la disfunciéon endotelial asociada a OVX y la
generacion de ROS en la aorta de rata, por un
mecanismo que implica la fosforilaciéon de la
subunidad p47phox NADPH citosdlica oxidasa.
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