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RESUMEN 

Estudios epidemiológicos correlacionan la presencia de obesidad infantil con el consumo 

elevado de azucares refinados (sacarosa y fructosa) y grasas. En particular, las evidencias 

señalan que las bebidas con aporte energético incrementan el riesgo de padecer obesidad, 

diabetes y síndrome metabólico. En pacientes con sobrepeso u obesidad han encontrado una 

disminución de la libido y disfunción eréctil, así como infertilidad. Se ha mostrado que la 

concentración de testosterona disminuye, mientras que las concentraciones de estrona y 

estradiol son mayores que las observadas en pacientes no obesos. Por otro lado, la obesidad es 

caracterizada por un proceso inflamatorio con un aumento de estrés oxidativo, el cual puede 

dañar estructuras celulares, como por ejemplo, el aumento de estrés oxidativo testicular conduce 

a un aumento en la apoptosis de células germinales y posterior hipo-espermatogénesis. Estas 

alteraciones, aunado a la presencia de estresores crónicos antes y después del nacimiento, se han 

relacionado con cambios en el metabolismo. Los individuos pueden mostrar una preferencia por 

los alimentos ricos en azúcares y grasas, contribuyendo al exceso de calorías. Tanto en humanos 

como en animales, el estrés tiene efectos adversos alterando la homeostasis de energía 

resultando sobrepeso y obesidad. En humanos, los retos psicosociales y socioeconómicos 

activan el eje hipotálamo-hipófisis-adrenal causando hipersecreción de cortisol, que se relaciona 

con el aumento de grasa visceral, resistencia a la insulina, dislipidemias y enfermedades 

cardiovasculares, hipertensión, osteoporosis y depresión. El estrés crónico aumenta la 

concentración de corticosterona e induce apoptosis en las células de Leydig en ratas y disminuye 

la concentración de testosterona. Sin embargo, no ha sido evaluado el efecto del estrés y una 

dieta alta en sacarosa sobre los niveles de testosterona y el arreglo histológico del testículo en 

ratas infantes. Para ello, utilizamos ratas machos wistar de 21 días de edad (n=8/grupo): ratas 

que consumen agua simple (C), agua simple + estrés (E), agua azucarada (sacarosa al 30%; A30) 

y agua azucarada + estrés (A30/E). Los animales fueron sometidos a estrés crónico mediante 

restricción de movimiento durante 1 hora diaria, 5 veces a la semana. Tanto el estrés como el 

agua azucarada se administró por cuatro semanas. Al sacrificio, los testículos fueron extraídos 

para su análisis y la determinación de triglicéridos por Folch y estrés oxidativo por TBARS. La 

corticosterona, leptina y testosterona se midieron por el método de ELISA. Los datos fueron 

analizados mediante una ANOVA de dos vías y Newman-Keuls como análisis post hoc. La dieta 



 

alta en sacarosa incrementó el peso testicular y los niveles de leptina sérica y se asoció al 

aumento del diámetro del lumen con una disminución del epitelio germinativo, sin afectar, los 

niveles de testosterona sanguínea ni los niveles de triglicéridos gonadales. Por otro lado, el estrés 

crónico por restricción de movimiento induce estrés oxidativo testicular. En conclusión se 

sugiere que la presencia de los dos estímulos por un largo periodo puede exacerbar un daño que 

afecte la fertilidad. Es relevante para nosotros mostrar que el consumo de sacarosa afecta la 

organización histológica del testículo a pesar de que los niveles de testosterona y de triglicéridos 

no fueron afectados. Probablemente estas modificaciones histológicas son relevantes para la 

maduración espermatogénica. 
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1. INTRODUCCIÓN 
 

1.1 Generalidades del testículo  

Los testículos son glándulas pares ovales ubicadas en el escroto, de 5cm de largo y 2.5cm de 

diámetro en humanos adultos, cada testículo tiene un peso de 10-15g. Los testículos se 

desarrollan cerca de los riñones, en la porción posterior del abdomen y habitualmente 

descienden hacia el escroto a través de los conductos inguinales durante el séptimo mes de 

desarrollo fetal (Eccles y cols. 1902). 

Los testículos están cubiertos por una serosa llamada túnica albugínea, una cápsula fibrosa 

blanca compuesta por tejido conectivo denso irregular que se extiende hacia el interior, 

formando trabéculas que dividen al testículo en una serie de compartimentos internos llamados 

lóbulos. Cada lóbulo contiene de uno a tres túbulos muy enrollados llamados túbulos 

seminíferos donde se producen los espermatozoides. 

Los túbulos seminíferos contienen dos tipos de células, las células esparmotogénicas que 

producen espermatozoides y las células de Sertoli, única célula somática presente en el interior 

de los túbulos seminíferos que se encarga de varios procesos en la espermatogénesis, ésta 

comprende la diferenciación desde las espermatogonias hasta la formación de espermatozoides 

(Eccles y cols. 1902). 

Las células de Sertoli se extienden desde la membrana basal hacia la luz del túbulo seminífero 

y forman uniones en forma de valla llamada barrera hematotesticular. Las células de Sertoli 

llevan a cabo un actividad hormonal que determina las condiciones internas del túbulo 

seminífero y son las que sustentan y protegen a las células espermatogénicas en desarrollo de 

diversas maneras ya que nutren a los espermátocitos, a las espermátides y a los espermatozoides, 

fagocitan el citoplasma sobrante que se genera durante el desarrollo y controlan los movimientos 

de las células espermatogénicas y la liberación de espermatozoides hacia la luz del túbulo 

seminífero. También producen líquido para el transporte de espermatozoides, secretan la 



 

hormona inhibina y median lo efectos de la testosterona y la hormona folículo estimulante (FSH) 

(Rey 2001). 

Las células de Sertoli se comportan como células puente entre el espacio intertubular y la luz 

del túbulo seminífero y son el tipo celular predominante en el epitelio seminífero hasta la 

pubertad. Las células de Sertoli responden a la estimulación de la FSH. Dicha hormona regula 

la síntesis y secreción de la proteína transportadora de andrógenos que es una proteína secretora 

con una elevada afinidad por los andrógenos, testosterona y dihidrotestosterona. Además 

secretan inhibina y las subunidades de activina (subunidades α y β). La inhibina (heterodímero 

αβ) ejerce una retroalimentación negativa sobre la liberación de la  hormona liberadora de 

gonadotropinas (GnRH) y FSH en el hipotálamo y adenohipófisis. La activina (homodímero αα 

o ββ) ejerce retroalimentación positiva sobre la liberación de FSH (Rey 2001). 

En el intersticio que separa a los dos túbulos seminíferos adyacentes hay grupos de células 

llamadas células de Leydig, estás son células ovoides o irregulares con núcleo denso esférico y 

citoplasmas finamente granular y vacuolado. Las células de Leydig contienen gotas de lípidos, 

mitocondrias con crestas tubulares características y un retículo endoplásmico liso bien 

desarrollado (Rey 2001).  

Tras la pubertad, las células de Leydig son estimuladas por la hormona luteinizante (LH) por 

un mecanismo mediado por adenosina monofosfato cíclica (AMPc), entonces las células de 

Leydig producen testosterona, que puede convertir en dihidrotestosterona por la enzima 5α-

reductasa. Aproximadamente un 95% de la testosterona se encuentra en el sueroligada a la 

globulina transportadora de hormonas sexuales, otras proteínas se sintetizan por las células de 

Leydig, mientras que el resto se elabora en la corteza suprarrenal. 

1.1.1 Espermatogénesis  

La espermatogénesis es un largo proceso de desarrollo celular del epitelio seminífero, por el que 

las células madre, llamadas espermatogonias, se convierten en espermatozoides. Las diferentes 

fases que lo componen son: Fase I, las espermatogonias se someten a divisiones mitóticas, dando 

lugar a los espermatocitos primarios (I gonocitos), garantizando al mismo tiempo su número 

constante a través de la renovación. En la segunda fase, el espermatocito sufre divisiones 



 

ameioticas dando lugar a las espermátides haploides. La tercera y última fase, la 

espermiogenesis, es donde las espermátidas sufren transformaciones importantes y dan lugar a 

los espermatozoides (Clermont, 1972; Orsi y Ferreira, 1978). 

Los espermatocitos primarios son producto de la división mitótica de la última generación de 

espermatogonias (B) (Ortavant y cols. 1977). Los espermatocitos primarios que aparecen en la 

etapa preleptotena o de "reposo" (Leblond y Clermont), caracterizado por la presencia de 

cromatina densa nuclear. La etapa leptotena, marca el principio de la profase meiótica (Courot 

et al.), se caracteriza por una dispersión inicial de la cromatina a lo largo de la membrana 

nuclear, con una fuerte compactación posterior de los filamentos de cromatina. Dicha cromatina 

se vuelve condensada dentro del núcleo (Courot y cols. 1977; Orsi y Ferreira). En la etapa de 

cigotena, los cromosomas homólogos se emparejan y engrosan (Courot et al.); por lo tanto, el 

material de la cromatina se hace más evidente, con una configuración que se describe como una 

"roseta" de cromosomas homólogos (Ortavant y cols. 1977). A continuación, en la etapa de 

paquitenos, cada cromosoma se divide longitudinalmente en dos cromátidas, por tanto los 

cromosomas engrosan aún más (Ortavant y cols. 1977). 

La espermatogénesis es un proceso metabólicamente activo que depende de la estricta 

cooperación metabólica entre diferentes tipos de células testiculares. El control endocrino de la 

espermatogénesis es severamente alterado por la diabetes mellitus, esto está directamente 

relacionado con el metabolismo de la glucosa que es una característica única de las células del 

testículo. En el testículo, el metabolismo de la glucosa es un evento primordial (Fig. 1), debido 

a que la espermatogénesis depende en primera instancia del metabolismo de la glucosa y después 



 

del transporte de glucosa a través de la sangre de las células germinales y otros intermediaros 

metabólicos, altamente controlados debido a la barrera testicular sanguínea (Alves y cols. 2013). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1.Ilustración 

de la cooperación 

metabólica entre las 

células de Sertoli y las 

células germinales. La 

glucosa del fluido intersticial entra a las células de Sertoli a través de transportadores de glucosa, principalmente 

GLUT1 y GLUT3, y es convertido en glucosa-6-fosfato que es entonces convertido en piruvatopor la 

fosfofructoquinasa (PFK). El piruvato puede: a) Ser transportadas al interior de la mitocondria para formar acetil-

CoA; b) ser convertido a lactato por la lactato deshidrogenasa (LHD); o c) convertirse en alanina por la alanino-

aminotransferrasa (ALT). El lactato producido por las células de Sertoli es transportado por los MCT, para producir 

ATP (Alves y cols. 2013). 



 

1.1.2 Desarrollo Embrionario y fetal del testículo 

En la rata macho han sido reportado de 5 a 6 periodos del desarrollo testicular, indicados 

en  días postnatales (DPN), referenciados con base en las características microscópicas. Estas 

etapas incluyen los periodos neonatales (0-7 DPN), infantil (8-20 DPN), juvenil (21-32 DPN), 

peri- puberal (33-55 DPN), y puberal tardío (56-70 DPN) (Ojeda y Skinner 2006). 

Recientemente se ha subdividido el periodo infantil en la etapa temprana de la infancia (8-14 

DPN) y la infancia tardía (15-20 DPN) en la rata. Estos periodos se correlacionan con etapas de 

desarrollo en humanos (Barrow y cols. 2011). La comparación de edades entre ratas y humanos 

se aprecia en la siguiente tabla (Tabla 1). 

Tabla de comparación de las etapas de desarrollo en ratas y humanos 

Nombre de la etapa en ratas/humanos RATAS HUMANOS 

Neonatal/Recién nacido 0 – 7 DPN 0 – 28 días 

Infantil/Infante 8 – 20 DPN 1 – 23 meses 

Juvenil/Niño 21 – 32 DPN 2 – 12 años 

Peri-puberal/Adolescente 33 – 55 DPN 12 – 16 años 

Pubertad tardía/Adolescente 56 – 70 DPN  

 

Tabla 1. - Comparación de la edad de etapas de desarrollo en ratas y humanos. DPN= Días posnatales 

(a. Ojeda y cols. 1980; b. Barrow y cols. 2011). 

 

Período neonatal: nacimiento al 7 DPN. El período neonatal es el tiempo de transición (1) de 

los gonocitos1 fetales para activar la espermatogonia mitótica, (2) un promedio alto de mitosis 

y maduración de las células de Sertoli  y (3) la regresión de las células de Leydig fetales y la 

sustitución por el progenitor de las células Leydig (Huckins y Clermont 1968). En el día 3 DPN, 

los testículos están formados por túbulos rodeados por células de Sertoli mitóticamente activas 

y gonocitos (Imagen A1). Las células de Sertoli, que tienen un distintivo núcleo ovalado o 

alongado, se sitúan a lo largo de la base de la membrana. Los numerosos gonocitos, o células 

                                                           
1 Ver glosario. 



 

fetales germinales, son mitóticamente inactivos y presentan tantas células redondas con núcleos 

que contienen cromatina dispersa y un nucléolo prominente disperso (Rossi y Dolci 2013). El 

núcleo de estos gonocitos está localizado en el centro de los túbulos. Las células de Leydig 

fetales regresivas son mitóticamente inactivas, así que la actividad mitótica en la población de 

las células de Leydig es rara. Cualquier actividad mitótica durante ésta etapa sería debido al 

desarrollo del progenitor de las células Leydig desde las células madres del mesénquima (Sharpe 

y cols. 2003). Además de la actividad mitótica, las células de Leydig fetales no pueden ser 

diferenciadas histológicamente del progenitor de las células Leydig. Así como el período 

neonatal progresa, la actividad mitótica mengua y se vuelve menos evidente en la población de 

las células espermatogónicas, aunque el ritmo mitótico permanece alto en la población de 

células Sertoli. 

 

Período de infancia temprana: 8 al 14 DPN: Durante el periodo infantil temprano, la 

característica predominante de los túbulos es la rápida expansión de las células de Sertoli y 

espermatogonias (del tipo A, intermedias, y tipo B, espermatogonias), con la proliferación del 

progenitor de las células Leydig en el intersticio (Gaytan y cols. 1986). Esta proliferación causa 

una apariencia pseudoestratificada confusa en el epitelio tubular (Imagen A2). La diferenciación 

de  las células Sertoli y las espematogonias está basada en las características del núcleo. Las 

células de Sertoli son caracterizadas por las células de tamaño medio que poseen un núcleo 

elongado con cromatina dispersa y un prominente nucléolo (Desjardins 1978). Las 

espermatogonias Tipo A tiene un núcleo redondo y alargado finamente punteado con una 

cromatina dispersa y un prominente nucléolo. La espermatogonias tipo B tiene un pequeño y 

redondo núcleo con borde periférico de cromatina condensada y con un punteado grueso. La 

actividad mitótica es pronunciada en las espermatogonias, la célula Sertoli, y la población de 

las células progenitoras de Leydig. Los gonocitos fetales, son caracterizados por un núcleo 

redondo grande y ubicación central dentro de los túbulos, que progresivamente se dispersan y 

ejan de tener dicha apariencia alrededor del día 10 DPN (Ketelslegers y cols. 1978). 

Periodo infantil tardío: 15 al 20 DPN: El período infantil tardío es el tiempo cuando (1) la 

densidad máxima de las células en cada túbulo ocurre, (2) las células de Sertoli cesan de 



 

dividirse, (3) los túbulos comienzan a segregar dentro de las etapas, y (4) el desarrollo del 

espermatocito ocurre (comienza la meiosis) (Berndtson y Thompson. 1990). 

En el día 15 DPN, la espermatogonias y el progenitor de las células Leydig son aun mitótic 

amente activas y las espermatogonias alcanzan su mayor densidad formando una capa gruesa 

pseudo-estratificada con las células de Sertoli (Orth 1982; Berndtson y Thompson, 1990). El 

promedio mitótico en la población de las células espermatogonicas disminuye comparada con 

aquellas del periodo de la infancia temprana, y las espermatogonias apoptóticas están presentes 

en el centro de los túbulos (Imagen A3).  

Desde el día 15 al 18 DPN, las células de Sertoli paran de dividirse y sobreviene el desarrollo 

de espermatocitos. Espermatocitos preleptotenos2, leptotenos3, y cigoteno4 se hacen evidentes. 

Los espermatocitos preloptenos son identificados po2r su ubicación bacilar en el túbulo y son 

ampliamente dispersos con una cromatina toscamente agrupada (Cheng y Mruk 2012). Los 

espermatocitos leptotenos y cigotenos son reconocidos por su localización alrededor del lumen, 

cromatina sólidamente condensada, citoplasma evidente y bordes distintivos en las células. La 

separación entre las etapas de los túbulos se vuelve aparente a la par de que algunos túbulos son 

poblados por espermatocitos mientras que otros túbulos son poblados por numerosos 

espermatocitos leptotenos y cigotenos (Ojeda y cols. 1980; Picut y cols. 2014). Tan pronto como 

el desarrollo de los espermatocitos sobreviene, la actividad mitótica se vuelve más rara en la 

población de células espermatogonias (Imagen A4). 

Para el día18 DPN, se forma la lumina tubular, se evidencia por un pequeño espacio claro dentro 

de los túbulos, y espermatocitos paquitenos aparecen. Los espermatocitos paquitenos son 

caracterizados por células localizadas en la lumina con un núcleo lago y redondo, cromatina 

nuclear que es menos densamente empaquetada más que los espermatocitos leptoteno y 

cigoteno, citoplasma eosinofílico y bordes celulares inconfundibles (Chemes y cols. 1976). En 

este punto, hay una transición distintiva de espermatogonias y células de Sertoli en una doble 

capa en forma de roseta. Estos túbulos son caracterizados por una capa externa de 
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espermatogonias (tipo A, intermedias, y tipo B) y una capa interna de células de Sertoli, núcleo 

oblongado y cromatina finamente punteada  (Imagen A5). 

El intersticio contiene el progenitor de las células Leydig con una pequeña población de células 

de Leydig inmaduras que representan la siguiente fase de desarrollo de las células de Leydig. 

No existe una clara diferencia morfológica entre el progenitor de las células Leydig o células de 

Leydig inmaduras. La actividad mitótica continúa dentro de la población de células de Leydig 

(Lee y cols. 1975). 

Periodo Juvenil: 21 al 32 DPN. El periodo juvenil está caracterizado por (1) mantenimiento de 

la primera producción de espermatogénesis a espermátidas redondeadas y (2) un incremento 

dramático en el diámetro tubular. La presencia de numerosos espermatocitos paquitenos grandes 

y la formación de espermatocitos secundarios (en el día 26 DPN) son característicos de ésta 

etapa. Hay un incremento marcado en el diámetro de los túbulos con el retiro de las células de 

Sertoli y espermatogonias en una sola capa a lo largo de la membrana (Imagen A6) (Lee y cols. 

1975). La apoptosis de los espermatocitos paquitenos está presente dentro de los túbulos 

dispersados (Imagen A7). 

El período juvenil es el momento en el que hay una expansión prominente del diámetro tubular, 

hay una producción significativa de testosterona por las células de Leydig inmaduras, aumentan 

los niveles de FSH (hormona folículo estimulante) y LH (hormona leutinizante), y la formación 

de espermátidas redondas. Simultáneamente con la expansión tubular, hay una pérdida de la 

apariencia de doble capa de la roseta inmadura, ya que las células de Sertoli y las 

espermatogonias retroceden a una sola capa de células en la membrana basal. Los niveles séricos 

de FSH, habiendo alcanzado su primer pico en el día 18, alcanzando su máximo en el periodo 

juvenil el día 26 (Lee y cols. 1975). El aumento constante en los niveles de FSH puede 

explicarse, en parte, debido a la disminución de los niveles de inhibina de la población estable 

de células de Sertoli después del día 20.  

Los niveles de LH siguen un patrón similar al de los niveles de FSH, a saber hay un aumento 

constante en los niveles de LH que ocurre en días posteriores que en los niveles de FSH. Los 

niveles de LH llegan a su punto más bajo en el día 25 y aumentan a partir de entonces. El nivel 



 

más bajo de LH se debe a un aumento de la testosterona producida a partir de las células de 

Leydig inmaduras, que tiene una retroalimentación negativa sobre la producción de LH. 

Mientras que sólo una pequeña cantidad de testosterona se produce a partir de la las células de 

Leydig inmaduras, sólo se necesita una pequeña cantidad de testosterona para apagar la 

producción de LH durante el periodo juvenil temprano, porque el eje hipotálamo-hipófisis-

gónadas inmaduro tiene un mecanismo de retroalimentación negativa de la testosterona-LH 

sensible. Sin embargo, después del día 25 (al final del periodo juvenil), el eje hipotálamo-

hipófisis-gónada madura lo que reduce la sensibilidad a la retroalimentación negativa; y los 

niveles de LH comienzan a aumentar en paralelo con el aumento de los niveles de testosterona. 

La relación paralela entre LH y testosterona es una característica distintiva de la actividad 

madura del eje hipotálamo-hipófisis-gónadas. Varias explicaciones representan la maduración 

del eje hipotálamo-hipófisis-gónadas y su sensibilidad reducida a la retroalimentación negativa 

de la testosterona en la segunda mitad del periodo juvenil. La PRL (prolactina) es uno de los 

factores que reducen la sensibilidad del eje hipotálamo-hipófisis-gónadas (Negro-Vilar y cols. 

1973; Dohler y Wuttke 1975; Becu-Villalobos y cols.1992; Stoker y cols. 1999). Una mayor 

producción de PRL durante la etapa juvenil tiene la ventaja añadida de promover los receptores 

de LH en las células de Leydig, haciendo que las células de Leydig sean más receptivas a los 

niveles bajos de LH (McNeilly y cols. 1979), y que permite una mayor producción de 

testosterona por estas células. La reducción de la sensibilidad del eje hipotálamo-hipófisis-

gónadas junto con aumento de la sensibilidad en las células de Leydig a un nivel de bajo de LH, 

explica cómo los niveles de LH y los niveles de testosterona puede comenzar tanto aumentar o 

a bajar en paralelo (en lugar de en direcciones opuestas). La pérdida de los efectos inhibidores 

de ácido gamma aminobutírico (GABA) durante este tiempo también permite niveles más 

elevados de gonadotropinas. GABA es normalmente un neurotransmisor inhibidor que es 

responsable de los niveles de gonadotropina durante los períodos de infancia y adolescencia 

temprana. Debido a que se madura el eje hipotálamo-hipófisis-gónadas, hay una interacción 

compleja de neurotransmisores excitatorios (noradrenalina, neuropéptido Y -NPY-, y 

aminoácidos) e inhibitorios (GABA y los opioides endógenos) que dan lugar a la desinhibición 

general de los efectos de GABA a nivel del hipotálamo. Esta desinhibición de acción central 

conduce a mayores niveles de gonadotropinas cuando el animal llega a la pubertad.  



 

Independientemente de la razón de los niveles elevados de gonadotropinas durante la segunda 

mitad del período juvenil, mayores niveles de LH y FSH son críticos para la maduración final 

de las células de Leydig. Al comienzo del período juvenil, las células de Leydig son o 

progenitoras (que producen andrógenos reducido por enzimas) o las células de Leydig 

inmaduras (que producen andrógenos y testosterona reducidos por enzimas). Hacia el final del 

periodo juvenil, la maduración final de las células de Leydig se produce y prevalece la 

producción de testosterona. Es importante en este proceso final de maduración final el aumento 

de los niveles de FSH en el día 26 y el aumento de los niveles de LH. Dicho aumento de los 

niveles de FSH aumentan la unión de FSH a las células de Sertoli, que desencadena la 

producción del factor de crecimiento tipo insulínico 1 (IGF-1) por las células de Sertoli. La FSH, 

IGF-1, y la LH trabajan en conjunto para facilitar la maduración final de las células de Leydig 

(Swerdloff y Walsh 1973: Chen y cols. 1976;). 

Período pre-puberal: 32 al 55 DPN: El periodo pre-puberal es el tiempo que abarca el comienzo 

de la pubertad. El comienzo de la pubertad (o la mitad del periodo pre-puberal) esta 

generalmente considerada por ser el momento cuando la separación del prepucio ocurre, que 

generalmente ocurre entre los días 40 y 50 DPN en la rata, alrededor del día 43 (Stoker y cols. 

2000). Esta aparición de la pubertad también corresponde al tiempo de lanzamiento del 

espermatozoide maduro en la cabeza del epidídimo (Korenbrot, y cols. 1977). Después del 

período pre-puberal, el proceso puberal continua por aproximadamente dos semanas después de 

este período hasta que el tamaño del testículo adulto y cantidad de espermatozoides son 

alcanzados, generalmente alrededor del día 70 DPN. 

Durante el período pre-puberal, hay espermatogénesis activa, mientras el diámetro tubular 

continua expandiéndose y la transición de espermátides está por finalizar, así como la formación 

total del túbulo seminífero está por llegar a su etapa final (Imagen A8). Cuando las espermátides 

se encuentran en el último paso de su maduración el cual surge en el día 46 DPN, en el cual 

todas las etapas de los túbulos deberían estar presentes. Sin embargo, la apariencia de las 

diferentes etapas de los túbulos podría variar de los animales maduros debido a las bajas 

cantidades de células, la baja densidad de espermátidas alargándose, y diámetros tubulares más 



 

pequeños cuando se comparan con los testículos de un adulto (Ketelslegers y cols. 1978; Lee y 

cols. 1975). 

El aumento de los niveles de producción de testosterona a partir del incremento del número de 

células de Leydig madura ahora es paralelo a un incremento de los niveles de LH ya que el eje 

hipotálamo-hipófisis-gónadas sigue madurando (Lee y cols. 1975; Ketelslegers y cols. 1978). 

Los niveles de DHT disminuyen después del día 40. Los niveles de PRL siguen siendo 

relativamente altos hasta el día 50 (Stoker y cols. 1999) y aumentan la sensibilidad de las células 

de Leydig a LH (por el aumento de los receptores de LH). La PRL también promueve la 

producción de testosterona mediante la inhibición de la actividad de la 5a- reductasa en las 

células de Leydig (Witorsch y Kitay 1972; Martini y cols. 1978). Una asociación entre niveles 

elevados de PRL, el aumento de los niveles de testosterona, y la disminución de los niveles de 

DHT es apoyada por la observación de que los niveles de PRL son altos cuando la producción 

de DHT a partir de células de Leydig disminuye drásticamente al día 40 y aumentan los niveles 

de testosterona a partir de este día. 

Los testículos son tejidos con una demanda energética elevada, con un alto flujo glucolítico. De 

hecho el metabolismo de la glucosa es crucial para el desarrollo normal de la espermatogénesis, 

pero estos órganos no son capaces de acumular este metabolito (Mallidis y cols. 2009) porque 

la glucosa se oxida rápidamente en este tejido (Setchell y Hinks, 1967).  

En las células de Sertoli, es el componente somático clave del epitelio seminífero (Rato et al., 

2010), son esenciales en el control metabólico de la espermatogénesis principalmente en el 

metabolismo de carbohidratos (Alves y cols. 2012b; Rato y cols. 2012b). Después de entrar la 

glucosa en las células de Sertoli a través de GLUT1 y GLUT3, la glucosa por la vía glucolítica 

produce piruvato, en el cual la mayoría de este piruvato se convierte en lactato que funciona 

como "combustible" para el desarrollo de las células germinales (Boussouar y Benahmed. 2004, 

Alves y cols. 2012c; Rato y cols. 2012a). Incluso, las células Sertoli adaptan su metabolismo 

para mantener la producción de lactato. Para ello, dichas células modulan la expresión de las 

enzimas clave del metabolismo del lactato y de transportadores de metabolismo de la glucosa 

(Oliveira y cols. 2012). 



 

El aumento de los niveles circulantes de glucosa causa cambios metabólicos generales, que 

pueden ser reflejadas a nivel testicular. Este aumento de los niveles de glucemia pueden 

conducir a la producción de radicales libres de oxígeno, que a su vez podría causar daños en los 

tejidos y la alteración de la función reproductiva (Amaral y cols. 2006).  De hecho, el aumento 

de la disponibilidad de glucosa puede conducir a un aumento de la actividad glucolítica y por lo 

tanto una producción excesiva de especies reactivas de oxígeno (ROS). En los túbulos 

seminíferos, ROS se producen continuamente por las células de Sertoli y las células germinales, 

ello como resultado de su actividad metabólica continua (Fujii y cols. 2003). Diferentes células 

testiculares muestran diferente susceptibilidad a las ROS (Fujii y cols. 2003). Además, una 

mayor disponibilidad de la glucosa aumentará la producción de ATP disponible para el esperma. 

Hay evidencias con respecto a una relación directa entre la disponibilidad y el consumo de 

glucosa por los espermatozoides (Hoppe 1976).   

 

Período puberal tardío: 56 al 61 DPN: Durante el período puberal tardío, hay un crecimiento 

continuo de los testículos y las características morfológicas consistentes con la apariencia 

normal de un testículo adulto. Los diámetros tubulares se incrementan, las fases tubulares 

pueden ser reconocidas por sus características asociaciones celulares, y hay un incremento de 

números fácilmente perceptibles y la densidad de espermátidas elongándose (Martini y cols. 

1978; Witorsch y Kitay 1972). 
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Imagen A1. - Testículos, 3 DPN (neonatal). Túbulos revestidos por numerosas células de Sertoli en 

mitosis (SC) alrededor de la membrana basal. Los gonocitos (G) son numerosos, mitóticamente 

inactivos, y tienen un núcleo grande y redondo colocado en posición central dentro de los túbulos. 

Imagen A2. - Testículos,  9 DPN (a principios de la infancia). Los túbulos están revestidos por 

numerosas células de Sertoli (SC) y espermatogonias, formando una capa pseudoestratificadas. Las 

células de Sertoli son reconocidos como de tamaño medio que tienen un núcleo alargado, con cromatina 

dispersa y un nucléolo prominente. Espermatogonias tipo A (SpA) tienen un núcleo ovalado grande con 

cromatina finamente punteada, y las espermatogonias tipo B (SPB) tienen un pequeño núcleo redondo 

con un borde periférico de la cromatina condensada y punteado por supuesto. Se observa actividad 

mitótica en las espermatogonias, células de Leydig progenitoras y en las poblaciones de células de 

Sertoli, así como muchas células en la profase (punta de flecha). Imagen A3 - Testículos, 15 DPN 

(infancia tardía). Se observa una densidad máxima de espermatogonias formando una capa 

pseudoestratíficada. La apoptosis de las espermatogonias, debido a la sobrepoblación, está presente en 

un grado leve en el lumen tubular (asterisco). SpA= Espermatogonias A; SpB= espermatogonias B; SC= 

células de Sertoli. Imagen A4.- Testículos, 16 DPN (infancia tardía). Se produce el desarrollo 

espermatocito y esto se correlaciona con el desarrollo de la barrera hemato-testicular (CEL). Se nota la 

formación de espermatocitos leptotene y cigotenos en la lumina (L/Z) en algunos túbulos. Otros túbulos 

están pobladas por espermatocitos preleptotenos (PL) que residen fuera de la CEL. Etapas tubulares son 

reconocibles, con algunos túbulos que contienen leptotene y cigotenos, mientras que otras contienen 

espermatocitos preleptotenos, como el tipo de células espermatogénica más desarrolladas. El índice 

mitótico en la población de células espermatogonicas se reduce, y mitosis en las células de Sertoli ha 

cesado. SpA= Spermatogonia A; SC= Células de Sertoli. Imagen A5. - Testículos, 18 DPN (infancia 

tardía).  Las espermatogonias y las células de Sertoli (SC) forman una roseta de doble capa con una fila 

exterior de espermatogonias tipo A (SpA) y B (SpB) y una fila llena de núcleos de células de Sertoli. Las 

espermatogonias tipo A finamente han dispersado la cromatina y las Tipo B tiene un borde periférico 

con cromatina condensada. Los espermatocitos paquitenos (P) aparecerán, y unas pocas espermatogonias 

con actividad mitótica (M) están todavía presentes. Imagen A6. - Testículos, 25 DPN (juvenil). El 

desarrollo de espermatocitos paquitenos continúa, las células de Sertoli y las espermatogonias se retiran 

a una sola capa basilar a medida que el diámetro del túbulo se expande. A= espermatogonia tipo A; L/Z= 

espermatocitos leptotene/cigotenos; P= espermatocitos paquitenos. Tinción con H-E. Imagen A7. - 

Testículos, 27 DPN (juvenil). La apoptosis de los espermatocitos paquitenos está presente (P) en algunos 

túbulos, y las espermátidas redondas (RS) empiezan a formarse en otros túbulos. Imagen A8. - 

Testículos, 46 DPN (peri - puberal). Espermátides en su ultimó proceso presente en la penúltima etapa 

del túbulo. Tinción con H-E. (Ojeda y cols. 1980; Picut y cols. 2014). 

Peso de los testículos 

El peso del final del cuerpo y los testículos derecho e izquierdo se incrementan continuamente 

desde el día 10 DPN hasta el día 61 DPN. En el día 18 DPN hay un aumento muy significativo 

debido a la formación de espacios luminales en los túbulos seminíferos. Desde el día 53, el peso 

promedio de los testículos incrementa paulatinamente de 1, 262.1 mg y 1,248.6 mg a 1,578.0 

mg y 1,600.7 mg para los testículos izquierdo y derecho respectivamente, indicando un 

crecimiento continuo de los testículos después hasta el día 61 DPN (Ojeda y cols. 1980; Barrow 

y cols. 2011). 



 

1.1.3 Patologías del testículo 

La infertilidad puede ser causada por muchos factores físicos y emocionales, que pueden causar: 

1) disminución de la cantidad de espermatozoides, 2) cambios morfológicos en los 

espermatozoides, 3) afectación en la expulsión de los espermatozoides. Dentro de las principales 

patologías en edad temprana asociadas a la infertilidad masculina se encuentran: 

Anorquia: Es la ausencia de ambos testículos al nacer, el embrión desarrolla órganos sexuales 

incipientes en las primeras semanas después de que el óvulo es fecundado. Si los testículos 

incipientes no logran desarrollarse en los varones antes de la octava semana del embarazo, el 

bebé tendrá genitales femeninos. Si los testículos desaparecen entre la octava y la décima 

semana, el bebé nacerá con genitales ambiguos. Esto significa que el niño tendrá partes 

anatómicas tanto de genitales masculinos como de los femeninos. Sin embargo, si los testículos 

desaparecen entre las semanas 12 y 13, el bebé tendrá genitales masculinos normales (pene y 

escroto), pero no testículos. Esto se conoce como anorquia congénita o “síndrome de los 

testículos desaparecidos”. 

Hidrocele: Es un saco lleno de líquido ubicado en el escroto. Las hidroceles son comunes en 

los bebés recién nacidos, durante el desarrollo del bebé en el útero, los testículos descienden 

desde el abdomen a través de un conducto hasta el escroto. Las hidroceles se presentan cuando 

este conducto no se cierra. El líquido drena desde el abdomen a través del conducto abierto y 

queda atrapado en el escroto. Esto hace que el escroto se hinche. La mayoría de los hidroceles 

desaparecen meses después del nacimiento. Algunas veces, un hidrocele puede ocurrir con una 

hernia inguinal. 

Hipogonadismo: El hipogonadismo se presenta cuando las glándulas sexuales del cuerpo 

producen pocas o ninguna hormona. Existen dos tipos de causas: primero, denominado causa 

primaria, esta afectación se puede dar por una mal formación anatómica; segundo, causa central, 

dicha patología integra el Sistema Nervioso Central (el hipotálamo y la hipófisis), de tal manera 

que la información a nivel cerebral no es recibida en las gónadas y por consiguiente no es 

funcional la gónada. Existen trastornos genéticos, los más comunes que causan hipogonadismo 

primario es el síndrome de Turner (en las mujeres) y el síndrome de Klinefelter (en los hombres). 



 

Y a nivel del Sistema Nervioso Central, existe el hipogonadismo central por el síndrome de 

Kallaman. 

Orquitis: Es la inflamación de uno o ambas gónadas. La orquitis puede ser causada por una 

infección causada principalmente por bacterias y virus. El virus más común que causa orquitis 

es el de las paperas. A menudo ocurre en niños después de la pubertad. La orquitis generalmente 

se desarrolla de 4 a 6 días después del comienzo de las paperas. La orquitis también puede 

ocurrir junto con infecciones de la próstata o el epidídimo. 

Testículo no descendido: Los testículos no descendidos ocurren cuando uno o ambos testículos 

no logran bajar al escroto antes de nacer. En la mayoría de los casos, los testículos de un niño 

descienden a partir de los 9 meses de edad. Los testículos no descendidos son bastante comunes 

en los bebés que nacen prematuros. Los testículos que no descienden de forma natural al escroto 

se consideran anormales. Un testículo no descendido tiene una mayor probabilidad de presentar 

cáncer incluso si se baja hasta el escroto con cirugía. El otro testículo también es más propenso 

a padecer cáncer. Descender el testículo al escroto puede mejorar la producción de 

espermatozoides e incrementa las probabilidades de una buena fertilidad.  

Tumor testicular: Es una inflamación o neoplasia (masa) en uno o en ambos testículos. Un 

tumor testicular que no duele puede ser un signo de cáncer. La mayoría de los casos de cáncer 

testicular ocurre en hombres entre 15 y 40 años de edad. También se pueden presentar a edades 

más tempranas.  

Varicocele: Es la hinchazón de las venas dentro del escroto. Estas venas se encuentran a lo largo 

del cordón que sostiene los testículos de un hombre (cordón espermático). Un varicocele se 

forma cuando las válvulas dentro de las venas que hay a lo largo del cordón espermático impiden 

que la sangre circule apropiadamente. La sangre se acumula, lo que lleva a una hinchazón y 

dilatación de dichas venas. (Esto es similar a las venas varicosas en las piernas). La mayoría de 

las veces, los varicoceles se desarrollan lentamente. Son más comunes en hombres entre 15 y 

25 años de edad y se observan con más frecuencia en el lado izquierdo del escroto. La súbita 

aparición de un varicocele en un hombre mayor puede ser causada por un tumor renal que puede 

bloquear el flujo sanguíneo a una vena. El problema es más común en el lado izquierdo que en 



 

el derecho. Sin embargo, en la actualidad se han reportados que existen otros factores 

ambientales y nutricionales que son asociados a la infertilidad, como la obesidad, diabetes, 

síndrome metabólico y estrés. 

1.2 Influencia de la dieta alta en carbohidratos en el desarrollo de obesidad  

En México, la Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 2012 (ENSANUT) reportó una 

prevalencia del 34.4% de sobrepeso y obesidad en niños menores de 5 a 11 años a nivel nacional, 

mientras que en adolescentes fue del 35%. En particular, las evidencias señalan que las bebidas 

con aporte energético incrementan el riesgo de padecer obesidad, diabetes y síndrome 

metabólico y aumentar la prevalencia de la enfermedad de hígado graso no alcohólico (Nseir y 

cols. 2010). México es uno de los principales consumidores de refrescos y bebidas azucaradas 

per cápita en el mundo con un consumo promedio de 4 a 5 refrescos al día en niños y adultos, 

que equivalen a más de 163 litros por persona al año (Rivera y cols. 2008; Barquera y cols. 

2008; Euromonitor 2009; Chaloupka y cols. 2011).  Estudios epidemiológicos correlacionan la 

presencia de obesidad infantil con el consumo elevado de azucares refinados (sacarosa y 

fructosa) y grasas a edades tempranas. La severidad de la obesidad y sus múltiples 

complicaciones depende principalmente de la exposición a factores ambientales adversos, 

teniendo en cuenta que el desarrollo prenatal, la infancia, niñez y adolescencia son periodos 

críticos caracterizados por aumento en la vulnerabilidad a dichos factores ambientales, así como 

a las alteraciones metabólicas generadas por el sobrepeso, la obesidad y/o la diabetes 

(Charmandari y cols. 2003). 

1.2.1 Obesidad e infertilidad 

La obesidad además de ser un factor de riesgo importante para desarrollar síndrome metabólico, 

está asociada a la disfunción del entorno hormonal que afecta el sistema reproductivo en mujeres 

y hombres al presentar infertilidad (Kasturi y cols. 2008). Recientemente se ha publicado que la 

obesidad disminuye los niveles de testosterona, se ha asociado a la disfunción del hígado, debido 

a un aumento tanto de la transaminasa glutámico oxalacetica (GOT), la transaminasa glutámico 

piruvato (GPT) y los niveles de triglicéridos, lo que nos lleva a una esteatosis hepática (Hagiuda 

y cols. 2014); demostrando así la correlación que existe entre la obesidad, la función del hígado 

y la infertilidad (Hagiuda y cols. 2014). De estos, la infertilidad ha recibido mayor atención, 



 

debido al rápido aumento en la prevalencia de la obesidad (Pasquali y cols. 2007). En las 

mujeres, la obesidad favorece el inicio precoz e irregularidades en la menstruación, oligo-

ovulación o anovolución crónica y la infertilidad en la edad adulta, mientras que en hombres, la 

obesidad ha sido asociada a una disminución de la libido y disfunción eréctil, así como 

infertilidad, disminuyendo la concentración de testosterona a medida que la obesidad se agrava 

con un aumento en las concentraciones de estrona y estradiol (Schneider y cols. 1979; Strain y 

cols. 1982; Zumoff y cols. 1990; Haffner y cols. 1993; Giagulli y cols. 1994; Andrea y cols. 

1999; Jensen y cols. 2004; Pauli y cols. 2008; Erdemir y cols. 2012). En los últimos años, 

algunos estudios han asociado el índice de masa corporal (IMC) con los parámetros 

reproductivos en los hombres, mostrando que el aumento en el IMC se relaciona con la baja 

calidad del semen, disminución de la concentración de espermatozoides, así como de la 

motilidad normal de los espermatozoides. Sin embargo, el impacto que la obesidad pudiera tener 

sobre las concentraciones de testosterona libre, gonadotropinas y la inhibina B no ha sido 

establecido (MacDonald y cols. 2010). En apoyo a esto, existe controversia pues otros estudios 

no muestran ninguno de los aspectos anteriormente mencionados, aun cuando hay 

concentraciones alteradas de las hormonas sexuales en suero (Fernández y cols. 2011). 

Una de las principales complicaciones del aumento del IMC es la diabetes mellitus. Y en la 

última década se ha visto un aumento en la incidencia de hombres obesos que son con diabetes 

mellitus tipo 1 o 2 (Giommi y cols. 2004). La gran mayoría de los pacientes con obesidad son 

diagnosticados antes de los 30 años de edad y actualmente hay un alarmante incremento del 

número de niños y adolescentes con diabetes tipo 1 y 2 (Alves y cols. 2013; Dabelea y cols. 

2014). Aun cuándo se sabe que la diabetes mellitus es la causa de diversas modificaciones que 

reducen la tasa de fertilidad, el mecanismo por el cuál esto ocurre aún es desconocido y 

constantemente se encuentra en debate. En recientes estudios se ha propuesto que existe una 

relación entre los parámetros del semen y el IMC, el mecanismo para esto es muy posible que 

incluya, de alguna manera, algún tipo de alteración del perfil hormonal reproductivo (Pasquali 

y cols. 2007; Qin y cols. 2007; Hammoud y cols. 2008). Aunado a esto, el exceso de peso 

corporal se ha asociado con una reducción de los niveles de testosterona, así como de 



 

gonadotropinas y la capacidad de la globulina como hormona fijadora (Isidori y cols. 1999; 

Kaufman y Vermeulen. 2005; Aggerholm y cols. 2008).  

La espermatogénesis es un proceso metabólicamente activo que depende de la estricta 

cooperación metabólica entre diferentes tipos de células testiculares. El control endocrino de la 

espermatogénesis es severamente alterado por la diabetes mellitus, esto está directamente 

relacionado con el metabolismo de la glucosa que es una característica única de las células del 

testículo. En el testículo, el metabolismo de la glucosa es un evento primordial (Fig. 10), debido 

a que la espermatogénesis depende en primera instancia del metabolismo de la glucosa y después 

del transporte de glucosa a través de la sangre de las células germinales y otros intermediaros 

metabólicos, altamente controlados debido a la barrera testicular sanguínea (Alves y cols. 2013). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 10.Ilustración de la cooperación metabólica entre las células de Sertoli y las células germinales. La glucosa 

del fluido intersticial entra a las células de Sertoli a través de transportadores de glucosa, principalmente GLUT1 

y GLUT3, y es convertido en glucosa-6-fosfato que es entonces convertido en piruvatopor la fosfofructoquinasa 

(PFK). El piruvato puede: a) Ser transportadas al interior de la mitocondria para formar acetil-CoA; b) ser 

convertido a lactato por la lactato deshidrogenasa (LHD); o c) convertirse en alanina por la alanino-

aminotransferrasa (ALT). El lactato producido por las células de Sertoli es transportado por los MCT, para producir 

ATP (Alves y cols. 2013). 



 

1.3 Influencia del estrés en el desarrollo de obesidad  

En adición al consumo alto de calorías, el estilo de vida moderno que incluye poca actividad 

física y un aumento de estrés derivado del trabajo y medio ambiente social. En este contexto, 

existe literatura que sugiere que tanto en el humano como en animales, el estrés tiene efectos 

adversos alterando la homeostasis de energía resultando sobrepeso y obesidad (Jayo y cols. 

1993; Shively y cols. 1998; Bjorntorp 2001). Estudios en humanos indican que retos 

psicosociales y socioeconómicos activan el eje hipotálamo-hipófisis-adrenal (HHA) causando 

hipersecreción de cortisol, que se relaciona con el desarrollo de hipertensión, osteoporosis y 

depresión (Chrousos y cols. 1998). El aumento de cortisol ha sido también asociado con el 

aumento de grasa visceral, resistencia a la insulina, dislipidemias y enfermedades 

cardiovasculares (Bjorntorp 2001). Además, la expresión de los receptores de glucocorticoides 

en hígado es incrementada y puede aumentar  la actividad de la enzima gluconeogénica 

fosfoenol piruvato carboxiquinasa (PEPCK) resultando resistencia a la insulina e intolerancia a 

la glucosa en edad adulta (Nyirenda y cols. 1998; Ozanne y cols. 2002).  

 

El estrés psicosocial se asocia con el desarrollo de la obesidad (Tamashiro 2011; Isasi et 

al. 2015). Los individuos pueden mostrar una preferencia por los alimentos más ricos en 

azúcares y grasas, contribuyendo al exceso de calorías (Torres y Nowson 2007). El estrés 

excesivo o crónico puede desencadenar o exacerbar muchas enfermedades o trastornos como la 

ansiedad y depresión que se ha relacionado con la obesidad abdominal, donde los niños y 

adolescentes en desarrollo son particularmente vulnerables a los efectos del estrés crónico 

(Guerra y cols. 2000; Pervanidou y Chrousos 2011; Pervanidou y Chrousos 2012). La 

exposición a eventos estresantes a edades tempranas favorecen la secreción crónica de cortisol 

en niños, dicha exposición puede afectar la pubertad, la composición corporal, promoviendo el 

desarrollo de obesidad, síndrome metabólico y diabetes mellitus tipo 2, así como el arreglo 

histológico testicular (Pervanidou y Chrousos 2012; Vanaelst y cols. 2012). Es importante 

resaltar que un periodo crítico en el desarrollo de tejidos y órganos también se extiende hasta el 

periodo postnatal. Por consiguiente, la experiencia nutricional (pobre nutrición o sobrenutrición) 

en el periodo postnatal puede influir para inducir efectos en la programación metabólica 

(Srinivasan y Patel 2003). Se ha mostrado que la dieta rica en carbohidratos (fórmula de leche 



 

alta en carbohidratos) en ratas recién nacidas, resulta en una hiperinsulinemia. A nivel 

molecular, hay un incremento en la biosíntesis de insulina y el RNA mensajero de los genes que 

codifican la preproinsulina y factores de transcripción tal como el Pdx-1, el cual está involucrado 

en la regulación de la expresión del gen preproinsulina. A nivel celular, significantes cambios 

incluyen una reducción en el tamaño de los islotes pancreáticos y un aumento en el número de 

islotes pequeños. Estas ratas continúan con hiperinsulinemia en la vida adulta (Srinivasan y 

Patel 2003). 

1.3.1 Estrés e infertilidad  

El estrés es la respuesta a estresores físicos o psicológicos que provocan una desestabilización 

de la homeostasis y causan diversos estragos en varios sistemas, entre ellos, la función 

reproductiva, esta desestabilización es contrarrestada por complejas respuestas fisiológicas y de 

comportamiento que colectivamente tienen como objetivo restablecer el equilibrio perturbado 

(Chrousos y cols. 2007). Por otro lado, el estrés crónico es definido como el estado patológico 

de prolongada amenaza a la homeostasis por un estresor repetitivo o persistente, que de manera 

progresiva provoca disfunción reproductiva e infertilidad.  

 

En varios estudios se ha mostrado que, la exposición a estresores crónicos de manera 

constante pueden poner en peligro funciones fisiológicas, como el metabolismo y la 

reproducción (Charmandari y cols. 2005). Hans Selye, sugirió que la exposición a estresores 

crónicos incrementa la actividad del eje hipotálamo-hipófisis-adrenal y a la par reduce la 

actividad del eje hipotálamo-hipófisis-gónadas, y se observa una relación antagonista entre los 

glucocorticoides y las hormonas gonadales (Selye 1946; Charmandari y cols. 2005; Chrousos 

2007). Es por eso que, el incremento en los glucocorticoides durante el estrés inhibe la 

estimulación de la GnRH en el hipotálamo, así como la liberación de las gonadotropinas en la 

hipófisis (Gore y cols. 2006), y la función gonadal, además disminuyen la síntesis de hormonas 

esteroideas e induce apoptosis celular en las gónadas (Whirledge y Cidlowski 2010). El estrés 

es considerado uno de los factores que causa infertilidad en hombres (Sheiner y cols. 2003), al 

reducir el conteo espermático (Collodel y cols. 2008; Lenzi y cols. 2003), la motilidad (Fukuda 

y cols.1996), y probablemente causa defectos morfológicos en el espermatozoide (Auger y cols. 



 

2001) y con ello, la disminución de la fertilidad en hombres, principalmente en aquellos con 

baja concentración espermática (Hjollund y cols. 2004). En humanos, la exposición prolongada 

a estrés, incrementa los niveles de cortisol en plasma con una constante disminución de los 

niveles de testosterona en plasma (Remes y cols. 1985).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

2. ANTECEDENTES 

2.1 Obesidad, libido e infertilidad masculina 

En los últimos años, algunos estudios han asociado el índice de masa corporal (IMC) con los 

parámetros reproductivos en los hombres, mostrando que el aumento en el IMC se relaciona con 

la baja calidad del semen, disminución de la concentración de espermatozoides, así como de la 

motilidad normal de los espermatozoides. Sin embargo, el impacto que la obesidad pudiera tener 

sobre las concentraciones de testosterona libre, gonadotropinas y la inhibina B no ha sido 

establecido (MacDonald y cols. 2010). En apoyo a esto, existe controversia pues otros estudios 

no muestran ninguno de los aspectos anteriormente mencionados, aun cuando hay 

concentraciones alteradas de las hormonas sexuales en suero (Fernández y cols. 2011). 

Una de las principales complicaciones del aumento del IMC es la diabetes mellitus. Y en la 

última década se ha visto un aumento en la incidencia de hombres obesos que son con diabetes 

mellitus tipo 1 o 2 (Giommi y cols. 2004). La gran mayoría de los pacientes con obesidad son 

diagnosticados antes de los 30 años de edad y actualmente hay un alarmante incremento del 

número de niños y adolescentes con diabetes tipo 1 y 2 (Alves y cols. 2013; Dabelea y cols. 

2014). Aun cuándo se sabe que la diabetes mellitus es la causa de diversas modificaciones que 

reducen la tasa de fertilidad, el mecanismo por el cuál esto ocurre aún es desconocido y 

constantemente se encuentra en debate. En recientes estudios se ha propuesto que existe una 

relación entre los parámetros del semen y el IMC, el mecanismo para esto es muy posible que 

incluya, de alguna manera, algún tipo de alteración del perfil hormonal reproductivo (Pasquali 

y cols. 2007; Qin y cols. 2007; Hammoud y cols. 2008). Aunado a esto, el exceso de peso 

corporal se ha asociado con una reducción de los niveles de testosterona, así como de 

gonadotropinas y la capacidad de la globulina como hormona fijadora (Isidori y cols. 1999; 

Kaufman y Vermeulen. 2005; Aggerholm y cols. 2008).  

En pacientes con sobrepeso u obesidad se ha encontrado una disminución de la libido y 

disfunción eréctil, así como infertilidad. Esto es acompañado por una disminución en los niveles 

de testosterona, mientras que las concentraciones de estrona y estradiol son mayores que las 

observadas en pacientes no obesos (Jensen y cols. 2004; Corona y cols. 2006; Pauli y cols. 2008; 



 

Erdemir y cols. 2012). El aumento de la concentración de estradiol, es consecuencia de la 

conversión mediada por la aromatasa de los andrógenos gonadales y suprarrenales en estradiol 

y estrona. Este proceso también tiene lugar en el tejido adiposo (Zumoff y cols. 1990; Erdemir 

y cols. 2012), y podría tener un efecto directo sobre el medio ambiente testicular, alterando la 

espermatogénesis, movilidad y concentración espermática (Oliva y cols. 2001; Goyal y cols. 

2003; Akingbemi 2005). La obesidad abdominal así como la presencia de estresores crónicos 

antes y después del nacimiento, se han relacionado con el aumento del índice de individuos con 

infertilidad (Sheiner y cols. 2003).  

Estudios recientes, muestran una correlación inversa entre los niveles de testosterona en 

suero y el incremento acelerado de los niveles de insulina en humanos (Seidell y cols. 1990; 

Zumoff y cols. 1990). De manera particular, la resistencia a la insulina disminuye la secreción 

de testosterona en las células de Leydig cuando el peso corporal aumenta, independiente de los 

niveles de testosterona en suero (Pitteloud y cols. 2005). Dicha información sugiere, que esta 

relación inversa se debe al grado de obesidad que presenten los individuos. Aunado a ello, 

también se han mostrado niveles bajos de globulina fijadora a hormonas sexuales (SHBG) por 

sus siglas en inglés (Tsai y cols. 2004). En este mismo contexto, la señalización de la insulina 

en el cerebro juega un rol importante en regular la función reproductiva. La insulina promueve 

la secreción de hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) hipotalámica, esto a su vez, 

estimula la secreción de gonadotropinas en la glándula pituitaria para estimular la secreción de 

testosterona en las células de Leydig (Bruning y cols. 2000). Por lo tanto, las tasas de 

complicaciones de la obesidad asociadas al estrés han aumentado en tan solo una década (Kyrou 

y Tsigos 2008). 

La tendencia a la disminución de la fertilidad en hombres, ha sido evidente desde los años de 

1940. Una asociación es la exposición a diversos factores ambientales durante la etapa del 

desarrollo sexual gonadal fetal, el cual altera la programación epigenética de la 

espermatogénesis (Carlsen y cols. 1992). Los mecanismos epigenéticos son básicamente 3 tipos: 

1) Metilaciones en el ADN, 2) Modificaciones en las histonas y 3) Remodelación de la 

cromatina (Rajender y cols. 2011).  



 

La influencia de la obesidad en las funciones sexuales masculinas ha sido analizada en modelos 

animales con androgenización neonatal, donde se ha encontrado hipogonadismo y obesidad en 

edad adulta (Nohara y cols. 2013). Por otro lado, la obesidad es caracterizada por un proceso 

inflamatorio con un aumento de estrés oxidativo (Marseglia y cols. 2015), el cual puede dañar 

estructuras celulares, como por ejemplo, el testículo, el cual induce un aumento en la apoptosis 

de células germinales y posterior hipoespermatogénesis (Turner y Lysiak 2008). Estos autores 

encontraron que el aumento en óxido nítrico se asocia con el estrés oxidativo, lo que puede 

inhibir los efectos del factor inducible por hipoxia 1 (HIF-1) e inhibir la producción de 

testosterona, lo que sugiere que el estrés oxidativo testicular puede estar asociado con la 

disminución en los niveles de testosterona (Kasturi y cols. 2008). Aunado a ello, el estrés 

oxidativo altera la función espermática a través de la peroxidación lipídica o lipoperoxidación, 

lo que conlleva a un daño oxidativo en el ADN y la formación de aductos con proteína (Kasturi 

y cols. 2008). 

Cabe resaltar que estudios en modelos animales con una dieta alta en carbohidrato sobre la 

organización histológica del testículo no han sido realizados. Dicho interés es relevante porque 

el consumo de sacarosa a diferentes porcentajes, tiempo de exposición y edad han mostrado la 

presencia de obesidad y alteraciones metabólicas (El Hafidi y cols. 1997; 2000; 2001; 2004; 

2006; Alexander y cols. 2004; Pérez-Torres y cols., 2009). Específicamente, en el modelo de 

rata con una dieta con 30% de sacarosa, se ha reportado un aumento en la ganancia de peso y 

en los triglicéridos en plasma, algunos de ellos mostraron un aumento en la masa de tejido 

adiposo y se observaron cambios en la prueba de tolerancia oral a la glucosa, presión arterial, 

colesterol y en los niveles de glucosa en plasma (Aguilera y cols., 2001; El Hafidi y cols., 2001; 

Oron-Herman y cols., 2008). Además de la presencia de alteraciones en órganos metabólicos 

importantes como hígado, páncreas, riñón, tejido adiposo y la glándula adrenal (El Hafidi 2001; 

2004; Alexander y cols. 2004; Pérez-Sánchez 2011; Díaz-Aguila y cols. 2015; Corona-Pérez y 

cols. 2015). Lo que nos lleva a pensar que dicho modelo también puede afectar la organización 

histológica del testículo. 

En ratas machos se ha propuesto otro tipo de mecanismo, el rol que tiene la insulina en la 

infertilidad. La fluctuación en la cantidad de glucosa e insulina, causan alteraciones moleculares 



 

importantes, debido al deterioro de la obesidad ya que los individuos pierden gradualmente la 

sensibilidad a la glucosa e insulina. La insulina actúa sinérgicamente con otras hormonas que 

son importantes para la reproducción. El rol de la insulina se da en las células testiculares 

modulando la motilidad espermática y realizando la absorción total de las cisternas de 

nucleótidos, ATP, GTP y UTP, así como de la transferrina de las células de Sertoli (Fig. 11). 

Las células de Sertoli son responsables de la conversión de glucosa a lactato para el desarrollo 

de células germinales. La disminución de glucosa en el medio principal de las células de Sertoli 

incrementa la absorción de glucosa para mantener la producción de lactato, modulado por la 

expresión de GLUT1 y GLUT3, pero la disminución en los niveles de insulina o la resistencia 

a la insulina (RI), alteran el metabolismo de los HC, por lo que aunque los GLUT´s se adapten 

al cambio, el piruvato se afecta (Alves y cols. 2013). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 11.Ilustración de la acción de la insulina en las vías metabólicas de las células de Sertoli. Los efectos de la 

insulina, son mediados por las interacciones con los receptores de insulina, que pueden inducir efectos severos en 

el metabolismo asociado a los transportadores. Algunos de estos efectos pueden ser estimulatorios, como en el 

transportador monocarboxilato 4 (MCT4), transportador de glucosa 3 (GLUT3), lactato deshidrogenasa (LDH), 

acetil-CoAsintetasa y acetil-CoAhidrogenasa, mientras otros efectos pueden ser inhibitorios como en el 

transportador de glucosa 1 (GLUT1) y la síntesis del ácido araquidónico (Alves y cols. 2013). 



 

Sin embargo, hay estudios relacionados con dieta rica en grasa y los parámetros de 

reproducción sexual (Erdemir y cols. 2012). Diversos estudios han mostrado que una dieta alta 

en grasa en edad adulta, además de favorecer el desarrollo del síndrome metabólico, incrementa 

las concentraciones de leptina, de 17β-estradiol y de estradiol, disminuyendo la LH, FSH, 

testosterona así como, el porcentaje de espermatozoides con movimiento progresivo y 

diferencias histológicas en los túbulos seminíferos (Olivares y cols. 2011; Fernández y cols. 

2011; Vigueras-Villaseñor y cols. 2011). En ratas Sprague–Dawley de 21 días de edad con una 

dieta con 25% de grasa durante 90 días, muestran que no hay cambios en los niveles de insulina, 

glucosa, colesterol y triglicéridos, pero si presentan aumento en los niveles de leptina y 

estradiol con una disminución en la concentración de testosterona, al analizar los túbulos 

seminíferos no encontraron diferencias histológicas (Vigueras Villaseñor y cols. 2011). Lo que 

sugiere que la leptina está asociada a la disminución de los niveles de testosterona. Por otro 

lado, en ratas de 6 semanas de edad, que consumen una dieta hipercalórica (alta en grasas y en 

índice calórico, como salchichas, papas fritas, mantequilla, dulces, galletas, chocolate, 

cacahuetes salados y queso), se observa un aumento en el peso corporal y triglicéridos, una 

disminución en los niveles de testosterona, sin modificaciones en colesterol, LH, FSH y 

estradiol (Erdemir y cols. 2012). Una dieta rica en grasa induce la acumulación de lípidos en 

tejido adiposo e hígado, provocando cambios deletéreos en el metabolismo y por lo 

subsecuente sobrepeso en la crías (Kjaergaard y cols. 2014), dicho aumento en las 

concentraciones de triglicéridos está asociado con la pobre calidad espermática, así como con 

diversos efectos negativos sobre las células de Leydig y Sertoli, que alteran la iniciación y 

mantenimiento de la espermatogénesis, la formación del citoesqueleto espermático y la 

maduración espermática (Edermir y cols. 2011; Monfared 2012). Cabe resaltar que la mayoría 

de los estudios, anteriormente mencionados, están enfocados en estudiar la dieta alta en grasa. 

Seung y colaboradores (Seung y cols. 2013), sugiere que la insulina regula directamente la 

esteroidogénesis testicular por inducción del receptor huérfano DAX-1 en las células de Leydig 

en el testículo en ratas machos alimentados con una dieta rica en grasa. Esto podría darse por 

que la insulina se une a los receptores de insulina en las membranas de las células de Leydig y 

activa los receptores β-fosfoinsulinicos (IR-β), fosfo-IRS1, y fosfo-AKT, generando sobre-



 

expresión del gen DAX-1. Dicho gen se expresa a lo largo de las células de Leydig descrito en 

ratones. Con la sobreexpresión de la insulina en las células de Leydig se reducen las células 

germinativas y causa infertilidad en los ratones, esto se debe a que el DAX-1 actúa como un 

regulador negativo de los receptores nucleares para disminuir la gluconeogénesis y 

esteroidogénesis en las células de Leydig. La inhibición de este gen revierte dicho efecto sobe 

la esteroidogénesis inducida por la insulina. Así, la insulina al estar elevada inicia la vía de 

señalización y subsecuente a esto se inhibe la esteroidogenesis por inducción del DAX-1, sin 

presentarse cambios en los niveles de LH y FSH. En conjunto, la expresión de genes enzimáticos 

esteroidogénicos y la esteroidogénesis disminuyen, debido a que los niveles del DAX-1 son 

elevados en los testículos de ratones alimentados con una dieta rica en grasa. Se sabe que la 

leptina se encarga de regular el apetito y se relaciona con el peso corporal, la cantidad de tejido 

visceral y el consumo de alimento, mostrando una relación inversamente proporcional, es decir, 

si las cantidades de leptina aumentan, el consumo de alimento disminuye así como el peso 

corporal y el  tejido adiposo también. Sin embargo, Marques y cols. (2010), muestran que el 

aumento de los niveles de leptina aumenta el consumo de alimento y el peso corporal, pero el 

peso del testículo disminuye.  Diversos estudios muestran que la leptina juega un papel 

importante en la reproducción humana debido a que los receptores de leptina están presentes en 

las células granulosas del ovario. Tratamientos de leptina en dichas células, inhibe la 

estimulación y producción hormonal del estradiol en ratas. Los receptores de leptina también 

están presentes en el tejido testicular. Y se ha mostrado que la leptina inhibe directamente la 

hormona del crecimiento, el cual se encarga de estimular la secreción de testosterona en las 

células de Leydig en la rata a través de una vía funcional de las isoformas de los receptores de 

leptina. Los niveles de leptina son inversamente correlacionados con las concentraciones de 

testosterona y se ha demostrado que la testosterona regula el gen de la obesidad. Por lo anterior, 

se cree que la leptina regula directamente la esteroidogénesis testicular en humanos. Por lo que 

se sugiere que, la deficiencia en la producción de andrógenos testiculares está relacionada 

directamente con la cantidad de grasa corporal y los niveles disminuidos de leptina (Andrea y 

cols, 1999). En ratas machos obesos, se observa una disminución de la calidad espermática 

debida a la disminución de los porcentajes de espermas con movilidad progresiva, sin afectar 

otros parámetros espermáticos, lo anterior está asociado con hipotestosteronemia afectando la 



 

fertilidad. Por otro lado, el tejido adiposo y el aumento de estradiol como consecuencia de la 

conversión mediada por la aromatasa de los andrógenos gonadales y suprarrenales en estradiol 

y estrona, se asocian recíprocamente al aumento de la frecuencia de la disfunción eréctil 

(Pasquali y cols. 2007; Hofnyy cols. 2010; Fernández y cols. 2011). 

2.2 Estrés, libido e infertilidad masculina 

En varias estudios se ha mostrado que, la exposición a estresores crónicos de manera constante 

pueden poner en peligro funciones fisiológicas, como el metabolismo y la reproducción 

(Charmandari y cols. 2005). Hans Selye, sugirió que la exposición a estresores crónicos 

incrementa la actividad del eje hipotálamo-hipófisis-adrenal (Selye 1946), y a la par reduce la 

actividad del eje hipotálamo-hipófisis-gónadas (Charmandari y cols. 2005), y se observa una 

relación antagonista entre los glucocorticoides y las hormonas gonadales (Chrousos 2007). Es 

por eso que, el incremento en los glucocorticoides durante el estrés inhibe la estimulación de la 

GnRH en el hipotálamo, así como la liberación de las gonadotropinas en la hipófisis (Gore y 

cols. 2006), y la función gonadal, además disminuyen la síntesis de hormonas esteroideas e 

induce apoptosis celular en las gónadas (Whirledge y Cidlowski 2010). El estrés es considerado 

uno de los factores que causa infertilidad en hombres (Sheiner y cols. 2003), al reducir el conteo 

espermático (Collodel y cols. 2008; Lenzi y cols. 2003), la motilidad (Fukuda y cols.1996), y 

probablemente causa defectos morfológicos en el espermatozoide (Auger y cols. 2001) y con 

ello, la disminución de la fertilidad en hombres, principalmente en aquellos con baja 

concentración espermática (Hjollund y cols. 2004). 

En humanos, la exposición prolongada a estrés, incrementa los niveles de cortisol en plasma 

con una constante disminución de los niveles de testosterona en plasma (Remes y cols. 1985). 

En la rata se ha mostrado que la reproducción puede ser alterada tanto por estresores agudos 

(Fukuda y cols. 1996) como crónicos (Sheiner y cols. 2003; Wingfield and Sapolsky 2003). La 

magnitud de estos efectos en la reproducción también depende del tipo y duración del estresor 

(Retana-Márquez y cols. 1996). Por ello, la infertilidad ha sido un tópico de interés para la 

investigación, usando modelos animales y diferentes tipos de estresores para clarificar los 

efectos producidos tanto el estrés agudo como crónico sobre los testículos y la calidad 

espermática. Así, las ratas sometidas a estrés crónico por inmovilización, causa una disminución 

de la hormona liberadora de corticotropina en el hipotálamo e incrementa los niveles de 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Hofny%20ER%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Fernandez%20CD%22%5BAuthor%5D


 

adenocorticotropina y glucocorticoides en plasma, así como un efecto inhibitorio general en el 

eje hipotálamo-hipófisis-gónadas, debido a la disminución de LH y testosterona (Tsuchiya y 

Hori 1995). 

El estrés por inmovilización durante 6h/día por 60 días, causa una reducción en la cantidad de 

espermátides maduras en el testículo, así como, en la concentración de los espermatozoides en 

la porción caudal del epidídimo (Almeida y cols. 2000). En otro estudio el estrés por 

inmovilización durante 4h/día por 2 meses causa una reducción en el número de 

espermatogonias, espermatocitos primarios y secundarios, así como, en las espermátides (Rai y 

cols. 2003). En ratas machos estresadas por inmovilización en una posición supina durante 6 

horas por día durante seis semanas,  disminuye la motilidad espermática y la cantidad de 

eyaculación lo que causa disfunción reproductiva (Potemina 2008). Un estudio reciente 

realizado en ratas machos, se observó que el estrés por inmovilización (5h/día) durante 60 días 

o una inmovilización (1h/día) seguido de un nado forzado (15min/día) durante 60 días, causa 

una reducción en el conteo espermático, en la viabilidad y motilidad, así como, una disminución 

en el número de espermatozoides (Hariy Reddy 2012). La mayoría de dichos cambios se ha 

demostrado que son irreversibles (Nirupama y cols. 2012), aunque se ha reportado que no son 

necesariamente asociados al aumento o disminución de los niveles de testosterona, ya que el 

efecto del estrés sobre el testículo y sus posibles afecciones depende de las características de 

cada estresor (Márquez y cols. 2003). 

En nuestro laboratorio, hemos estudiado el hígado y el riñón en ratas adultas jóvenes Wistar 

estresadas y con el consumo de 30% de sacarosa durante un mes, lo que hemos encontrado en 

el riñón es que los dos factores disminuyen la cápsula de Bowman y el área glomerular y la 

creatinina sérica es afectada por la dieta (Sánchez Solis tesis de doctorado en proceso). En el 

hígado se ha reportado que el estrés crónico aumenta los niveles de corticosterona y la actividad 

de la enzima 11β-HSD-1 acompañado de un aumento de triglicéridos hepáticos, y estrés 

oxidativo hepático (Corona-Pérez y cols. 2015), por lo que también se puede esperar que en 

estas ratas encontremos modificaciones a nivel histológico como funcional en las gónadas.  

 



 

3. JUSTIFICACIÓN 
En nuestro país la ENSANUT en el 2012, reportó que el 9.8% de los preescolares presentó 

sobrepeso, 34.4% de los niños en edad escolar, 35.9% de los adolescentes y 71.3% de los adultos 

padece sobrepeso y obesidad. Estudios epidemiológicos correlacionan la presencia de obesidad 

infantil con el consumo elevado de azucares refinados (sacarosa y fructosa) y grasas a edades 

tempranas. Por otro lado, el estrés psicosocial se asocia con el desarrollo de la obesidad 

(Tamashiro 2011; Isasi y cols. 2015). Los individuos pueden mostrar una preferencia por los 

alimentos más ricos en azúcares y grasas, contribuyendo al exceso de calorías (Torres y Nowson 

2007).  

Estudios en ratas machos relacionan las modificaciones en la dieta durante la gestación y/o 

lactancia aunada a la presencia de estrés, con el aumento a la susceptibilidad a desarrollar 

obesidad en edad adulta, mostrando que el estrés y/o modificaciones en la dieta durante la vida 

intrauterina o el medio ambiente postnatal aumenta la susceptibilidad a desarrollar obesidad y 

conduce a consecuencias metabólicas en edad adulta (Fowden y cols. 2005; Tamashiro y cols. 

2009). Recientemente se ha mostrado, que el estrés crónico aumenta la concentración de 

corticosterona e induce apoptosis en las células de Leydig en ratas y disminuye la concentración 

de testosterona en machos adultos (Chen y cols. 2012).  

Con base en estos resultados, estamos interesados en evaluar, sí el consumo elevado de 

sacarosa más el estrés inmediato al destete, solo en un mes, afecta la organización histológica 

de las gónadas y la concentración de testosterona. 

Cabe resaltar que la mayoría de los estudios están enfocados en estudiar los efectos de una dieta 

alta en grasa, sin embargo, los resultados obtenidos son dependientes de la cantidad de grasa 

presentes en la dieta así como de la edad con la que inician y finalizan el tratamiento. 

Pero ¿Qué pasaría si en un individuo aumentaran los niveles de leptina inducidos por el consumo 

elevado de sacarosa? Y aún mas ¿Qué pasaría si dicho individuo se sometiera a estrés?, aún se 

desconoce los efectos en las gónadas.  



 

4. HIPÓTESIS 

El estrés crónico más el consumo elevado de sacarosa al destete afectan la concentración de 

testosterona, costicosterona  y leptina, y provocan un desarreglo histológico en los testículos de 

la rata 

 

5. OBJETIVO GENERAL 

Determinar el efecto del estrés más el consumo elevado de sacarosa al destete sobre la 

concentración de testosterona, corticosterona y leptina, y el arreglo histológico en los testículos 

de la rata 

 

6. OBJETIVO ESPECÍFICOS 
En todos los grupos experimentales: 

Analizar el peso corporal de los animales. 

Determinar el índice de adiposidad, la cantidad de tejido adiposo gonadal y visceral 

Cuantificar los niveles de leptina, testosterona y corticosterona sanguíneos 

Evaluar el arreglo histológico del testículo 

Determinar los niveles de triglicéridos gonadales 

Cuantificar el estrés oxidativo gonadal 

 

 



 

7. METODOLOGÍA 

7.1 Animales 

Se utilizaron ratas machos de la cepa Wistar de 21 días de edad. Las ratas se colocaron 

aleatoriamente en jaulas independientes (37 X 27 X 16 cm) mantenidas en condiciones de 

bioterio, con un fotoperiodo de 12/12 hrs, con ciclo luz-oscuridad invertido y temperatura de 

20±2 °C en el bioterio del Centro Tlaxcala de Biología de la Conducta, Universidad Autónoma 

de Tlaxcala.  

7.2 Grupos experimentales 

Al día del destete se tomaron cuatro ratas machos procedentes de madres diferentes (un macho 

de cada madre). Las ratas fueron alimentadas con dieta normal Chow 5001 de Purina. Las ratas 

fueron divididas en cuatro grupos (un macho de diferente madre por grupo)  experimentales 

(8/grupo): ratas que consumen agua simple(C), agua simple + estrés (E), agua azucarada 

(sacarosa 30%; A30) y agua azucarada (sacarosa 30%) + estrés (A30/E).Tal manipulación se 

realizó a partir de día 22 (Fig. 12).  

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 12. – Diseño experimental. Grupo control (n=8), grupo azucarado (n=8), grupo estresado (n=8) y grupo 

estresado + azúcar (n=8). 



 

7.3 Protocolo de la dieta 

Todas las ratas fueron alimentadas con dieta normal Chow 5001 de Purina (Tabla 2). Los grupos 

experimentales recibieron 30% de sacarosa estándar comercial en el agua que consumen, las 

ratas del grupo control consumieron agua simple. Durante el periodo experimental, se hizo el 

registro diario del peso corporal, consumo de alimento y agua. El consumo de alimento y agua 

fue medido colocando una cantidad conocida en cada jaula obteniendo la cantidad remanente 

24 horas después. La ingesta total de calorías se determinó a partir de la cantidad de alimento 

ingerido (calculado como g/100g de peso corporal X 3.3kcal/g de alimento) y el consumo de 

sacarosa (evaluado como mL de agua/100g peso corporal X g de azúcar/mL de agua X 4 cal/g 

de azúcar). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tabla 2. Aporte calórico por cada 100 gramos de alimento de dieta Chow 5001 de Purina. 

7.4 Inducción de estrés 

Para someter las ratas a estrés, se colocaron en tubos de plástico de diferentes tamaños, fijados 

con cinta adhesiva en el exterior, un extremo se mantiene abierto para que la rata pueda respirar. 

Las ratas son expuestas 1hr diaria de estrés a las 11:00 hrs durante 5 días a la semana hasta 

concluir el mes del experimento (sin estrés los fines de semana) siguiendo el protocolo de 

Macedo y colaboradores del 2012. Tal manipulación se realizó a partir de día 22.  

7.5 Obtención de muestra sanguínea y gónadas 

Al término del tratamiento, previo al sacrificio, las ratas se dejaron en ayuno para lo cual se les 

quitó el alimento a las ocho de la noche y a las ratas del grupo A30 se les retiró el agua azucarada, 

DIETA CONTROL (CHOW 5001 PURINA) 

Nutrimento Porcentaje (%) Kcal 

Proteínas 29 98.6 

Lípidos 13 44.2 

Carbohidratos 58 197.2 

Total 100 340 



 

y se les coloco agua simple para cumplir un ayuno de doce horas. Al día siguiente, a las ocho 

de la mañana, a cada rata se le midió la glucosa sérica con un analizador Accutrend GCT, Roche 

Diagnostics. Inmediatamente después los animales fueron sacrificados por decapitación para 

colectar dos tubos (13 x 100) de sangre. La sangre se dejó reposar en baño maría durante 15 

minutos, después se centrifugó a 3500 rpm durante 15 minutos. Se hicieron alícuotas de 100 µL 

de suero las cuales se conservaron en refrigeración. Posteriormente se utilizó una alícuota para 

determinar la concentración sanguínea de testosterona, corticosterona y leptina por el método 

de ELISA. La rata decapitada inmediatamente se colocó en posición supina, se realizó una 

incisión longitudinal sobre la línea media ventral en la cavidad abdominal del dorsal del pene, 

para extraer los testículos y el tejido visceral y gonadal los cueles fueron pesados. El índice de 

adiposidad fue calculado como el total de tejido adiposo (g) dividido por el peso corporal (g).  

7.6 Determinación de hormonas (costicosterona, testosterona y leptina). 

 

El análisis de corticosterona sanguínea se realizó por el método de ELISA (Enzyme Linked 

Inmunoabsorvent Assay) por medio de un estuche comercial, Kit Enzyme Immunoassay, 

compañía Assay Desing No.900-097. Los estándares y las muestras fueron medidos por 

duplicado. La sensibilidad del ensayo para la corticosterona es de 2.1 pg/mL intraensayo y 

5.3pg/mL interensayo, para la testosterona de 4.5pg/ml intraensayo y 6.3pg/ml interensayo. 

Para la leptina el estuche comercial es Enzyme Immunoassay, compañía Cayman 

No.10007609 y la sensibilidad del ensayo es de 4.1 pg/ml intraensayo y 5.3pg/ml interensayo. 

 

7.7 Análisis histológico de las gónadas 

El testículo derecho fue fijado con Bouin durante 24hrs. Posteriormente, el tejido fue 

deshidratado con alcohol etílico en concentraciones ascendentes (60, 70, 80, 96 y 100%), 

aclarado con xilol y fue incluido en Paraplast Plus. Se obtuvieron cortes histológicos 

transversales de 5µm de espesor con un microtomo, los cuales se colocaron en portaobjetos, 8 

cortes por laminilla. Las laminillas fueron teñidas con hematoxilina eosina y se tomaron 

fotomicrografías con una cámara OLYMPUS de 5.1 mega píxeles, montada en un microscopio 

óptico Zeiss Imager A.1 (a 10, 40 y 100 aumentos totales). Con el programa Adobe Photoshop 



 

CS se realizaron reconstrucciones de las imágenes tomadas a 10x (Fig. 13), para muestrear 

aleatoriamente con un analizador Imágenes AxioVision REL 4.6 (ZeissInc 2007) y determinar 

el número total de túbulos por cuadrante (Fig. 14, la circunferencia de cada uno de ellos, así 

como el diámetro del lumen y del epitelio germinativo de dichos túbulos (Fig. 15). El estudio 

histológico y el análisis morfométrico de los testículos nos revelarían si existen alteraciones 

histológicas en las gónadas por el estrés y el consumo elevado de sacarosa a temprana edad.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 13. – Reconstrucción del testículo y su cuadrícula. Fotomicrografías donde se muestra la 

reconstrucción de los cortes histológicos del testículo con tinción Hematoxilina-Eosina (10x). Figura 

14. – Muestra de un cuadrante. Fotomicrografía de un cuadrante seleccionado aleatoriamente, del 

grupo control, con tinción Hematoxilina-Eosina (100X). Figura 15. – Túbulos seminíferos medidos. 

Fotomicrografía de un túbulo seminífero con tinción Hematoxilina-Eosina (40X). Se muestran las 

mediciones realizadas al túbulo seminífero. 

7.8 Determinación de triglicéridos gonadales 

 

Con el testículo izquierdo fueron medidos los triglicéridos gonadales por el método de Folch 

con algunas modificaciones (Corona-Pérez y cols. 2015). Las muestras de tejido gonadal 

13 14 

15 



 

congelado (aproximadamente 0.5 g cada uno) se homogenizaron en 5.4 ml de 

cloroformo/metanol (2: 1; v / v; JT Baker, México) y se agitaron en vórtex. La fases orgánica e 

inorgánica fueron separados por la adición de 1.8 ml de NaCl al 0,7% (JT Baker, México). Las 

muestras se centrifugaron a 1200 RPM durante 15 min a 4°C. La fase orgánica se transfirió a 

un nuevo tubo y se evaporó. Las muestras fueron resuspendidas en isopropanol + Tritón X-100 

al 10%. La cantidad de triglicéridos gonadales se midieron usando un kit comercial (Elitech 

Clinical Systems, México). El contenido de triglicéridos gonadales se reporta como mg de 

triglicéridos / g de tejido testicular. 

7.9 Determinación de estrés oxidativo 

 

Otra cantidad del mismo testículo izquierdo (aproximadamente 0.5 g) fue utilizado para 

determinar el estrés oxidativo por el método de lipoperoxidación, se determinó mediante dos 

técnicas independientes: la de TBARs para cuantificación de dialdehído malónico (MDA) y la 

de dienos conjugados (DC). La cuantificación de MDA se realizó con la técnica del ácido 

tiobarbitúrico, por espectrofotometría (Luna-Moreno et al. 2007). Se utilizó 1 mg de proteína 

para el homogenado del testículo. Se incubó la muestra en 1 ml de buffer de tris 0.5 M, pH: 7.4 

durante 30 min a 37° C en baño maría. Después se adicionó 1.5mL de ácido acético al 20% 

(ajustada a pH 2.5 con KOH), 1.5mL de ácido tiobarbitúrico al 0.8 % y 0.5 mL de agua 

desionizada. La muestra fue hervida durante 45 minutos y luego se añadió 1mL de KCl al 1.2 

%. El complejo coloreado que se formó se extrajo con una solución de piridina-butanol (1:15, 

v/v) y se cuantificó a 532 nm. El MDA fue utilizado como estándar (coeficiente de extinción: 

1.56×105cm-1 M-1). La peroxidación de los lípidos in vitro se determinó midiendo la absorción 

UV a 233nm de dienos conjugados (DC) en los extractos de lípidos (cloroformo-metanol 2:1, 

v/v) resuspendidos en ciclohexano en todas las muestra (Klaassen y LPaa 1969). La 

identificación de la presencia de grupos carbonilos en las proteínas se realizó por 

espectrofotometría (Levine y cols. 1990). Brevemente, 1 mg de proteína (método de Lowry) fue 

transferido a un tubo eppendorf de 1.5 mL, se añadió 0.5 ml de ácido tricloroacético al 20% para 

precipitarlo. Posteriormente se agregó 0.5 mL de 2,4-dinitrifenilhidrazina 10mM en HCl 2M. 

La mezcla fue incubada por 1 hora en un cuarto frío  y se agitaba cada 10 min durante todo el 



 

proceso. Nuevamente se agregó 0.5 mL de ácido tricloroacético al 20% y se centrifugó a 11,000 

g por 3 min y se tiró el sobrenadante. Los pellets fueron lavados 3 veces con 1 mL de etanol-

acetato etilo (1:1 v / v) para remover el reactivo libre, dejando reposar la muestra por 10 min 

entre cada centrifugación, tirando el sobrenadante. Posteriormente se resuspendió el precipitado 

de la proteína en 0.6 ml de la solución guanidina 6M con K2HPO4 20mM (ajustado pH a 2.3 

con ácido trifluroacético), e incubado a 37°C durante 15 min. Se removió cualquier residuo 

insoluble por centrifugación a 11, 000 g por 3 min. El producto fue analizado en un 

espectrofotómetro (Novaspec II) a 360 nm usando como coeficiente de extinción molar 22,000 

M-1 cm-1. El contenido de carbonilos en la proteína fue calculado dividiendo la densidad óptica 

(D.O.) entre 0.022 y expresado en nmolas / mg de proteína. 

 

7.10  Análisis estadístico 

 

Los valores obtenidos se analizaron a través de una ANOVA de dos vías y una Newman-Keuls 

como prueba pos hoc (p<0.05) en el programa GraphPad Prisma 5.01. Todos los resultados se 

muestran como la media ± el error estándar (e.e). 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

8. RESULTADOS 

8.1 Ganancia de peso y variables dietéticas 

Todos los animales presentaron similar ganancia de peso corporal (dieta, F1, 1,31=1.29; p>0.05; estrés, 

F1, 1,31=4.64; p>0.05; interacción, (F1, 1,31=0.11; p>0.05; Tabla2). Sin embargo, la ingesta de alimento 

disminuye en los grupo A30 y A30 + E por efecto de la dieta (dieta, F1, 1,31=114.17; p<0.0001) sin efecto 

por el estrés (F1, 1,31=0.06; p>0.05) ni la interacción (F1, 1,31=0.60; p>0.05; Tabla2). De la misma manera 

el consumo de agua fue afectado en el grupo A30 por la dieta (dieta, F1, 1,31=11.47; p=0.002) sin efecto 

por el estrés (F1, 1,31=1.83; p>0.05) ni la interacción (F1, 1,31=0.93; p>0.05; Tabla2). Como consecuencia, 

la ingesta calórica aumenta en los grupo A30 y A30/E solo por la dieta (F1, 1,31=120.26; p=<0.0001), estrés 

(F1, 1,31=1.11; p>0.05), interacción (F1, 1,31=0.04; p>0.05; Tabla 2). Aunque, los niveles de glucosa en 

sangre no se modifican (dieta, F1, 1,27=0.47; p>0.05; estrés, F1, 1,27=1.29; p>0.05; interacción, F1, 1,27=0.96; 

p>0.05; Tabla 3).  

Parámetros C E A30 A30+E 

Ganancia de peso corporal (g) 129±9 112±8 122±8 98±12 

Ingesta de alimento 

(g/día/100g Peso Corporal) 

11±0.5a 10±0.5a 6±0.2b 6±0.4b 

Ingesta de agua 

(mL/día/100g Peso Corporal) 

25±2a 25±1a 31±1b 28±1a 

Ingesta calórica (kcals/día/100g 

peso corporal) 

37±2a 35±2a 56±1b 54±2b 

Glucosa sanguínea (mg/dL) 112±7 90±14 109±3 107±13 

 

Tabla 3. Ganancia de peso corporal, ingesta de alimento y agua, ingesta calórica y glucosa. Se muestra la 

media ±e.e. Letras diferentes muestran diferencias significativas, p<0.05. ANOVA de dos vías y la prueba pos hoc 

de Newman-Keuls. Control (C), estrés (E), sacarosa al 30% (A30), sacarosa al 30% más estrés (A30/E) (n=6-

8/grupo). 

 

 

 

 

 

 

 



 

8.2 Índice de adiposidad 

El índice de adiposidad no fue afectado por la dieta (F1, 1,25= 0.54, p>0.05), pero el estrés produce una 

disminución comparado con el grupo A30 (F1, 1,25= 8.73, p<0.05), aunque no por la interacción de ambos 

factores (F1, 1,25= 0.07, p>0.05; Fig.16A). Por otro lado, el tejido adiposo gonadal fue similar entre grupos 

(dieta F1, 1,27=3.4479; p>0.05) (estrés F1, 1,27=0.07; p>0.05) (interacción F1, 1,27=0.33; p>0.05; Fig. 16B).  

 

Figura 16.  Tejido adiposo visceral (A) Tejido adiposo gonadal (B). Se muestra la media ±e.e. Diferencias 

significativas,*p<0.05. ANOVA de dos vías y la prueba pos hoc de Newman-Keuls. Control (C), estrés (E), 

sacarosa al 30% (A30), sacarosa al 30% más estrés (A30/E) (n=6-8/grupo).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

8.3 Peso testicular 

El peso testicular fue incrementado significativamente por la dieta (F1, 1,31=34.20; p<0.01) 

comparado con los grupos C y E. El estrés incrementó el peso de los testículos comparado con 

el grupo C  (F1, 1,31=101.94; p<0.01). Sin embargo, el estrés revierte el efecto inducido por la 

dieta en el grupo A30+E (F1, 1,31=87.54; p<0.01; Fig. 17). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 17. Peso testicular. Se muestra la media ± e.e. Diferencias significativas, *p<0.05, **p<0.01. ANOVA de 

dos y la prueba pos hoc de Newman-Keuls. Grupo control (C), estrés (E), sacarosa al 30% (A30) y sacarosa al 30% 

más estrés (A30+E) (n=8/grupo). 

 

 

 

 

 

 

 



 

8.4 Características cualitativas testiculares 

En el grupo C podemos observar una luz tubular adecuada, con un epitelio germinativo 

abundante y con un citoplasma bien delimitado (Fig. 18C), características similares se observan 

en el grupo E acompañadas de pequeñas invaginaciones del mismo tejido que inician en la 

periferia, pero pueden desplazarse hacia el lumen tubular (Fig. 18F). En el grupo A30 podemos 

observar una luz tubular pequeña, con escaso epitelio germinativo y un citoplasma irregular 

(Fig. 18I). Finalmente el grupo A30/E presenta las mismas características que el grupo E (Fig. 

18L). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 18. Características morfométricas del testículo. Grupo control (A, B, C);  grupo estresado (D, E, F); 

grupo A30 (G, H, I); grupo A30+E (J, K, L). Lumen, L; epitelio germinativo, eg; intersticio, i. Barra = 50μm (A, 

D, G, J); barra=10μm (B, E, H, K); barra=5μm (C, F, I, L; n=8/grupo). 



 

8.5 Cuantificación histológica testicular 

El número de túbulos seminíferos no se modificó por la dieta (F1, 1,23= 0.58, p>0.05) ni el estrés 

(F1, 1,23= 1.07, p>0.05) ni por la interacción de ambos factores (F1, 1,23= 0.10, p>0.05; Fig. 19A). 

La circunferencia tubular disminuye por la dieta rica en sacarosa (F1, 1,23= 41.64, p<0.01) 

comparado con los grupos C, E y A30+E, sin observar modificaciones por el estrés (F1, 1,23= 

65.21, p>0.05) ni por la interacción de los factores (F1, 1,23= 54.71, p>0.05; Fig. 19B). El lumen 

tubular incrementa por la dieta (F1, 1,23=9999.84, p<0.01) comparado con los grupos C, E y 

A30+E, pero no por el estrés (F1, 1,23= 9756.68, p>0.05) ni por la interacción de ambos factores 

(F1, 1,23= 9922.0728, p>0.05; Fig. 19C). Adicionalmente el epitelio germinativo disminuye por 

la dieta (F1, 1,23= 18.92, p<0.01) comparado con los grupos C, E y A30+E, sin ser afectado por 

el estrés (F1, 1,23= 3.30, p>0.05) ni por la interacción de los factores (F1, 1,23= 3.47, p>0.05; Fig. 

19D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 19. Cuantificación histológica. A) Número de túbulos, B) Circunferencia tubular, C) Lumen tubular; 

D) Epitelio germinativo. Se muestra la media ± e.e. Diferencias significativas, *p<0.05, **p<0.01. ANOVA de 

dos vías y la prueba pos hoc de Newman-Keuls. Grupo control (C), estrés (E), sacarosa al 30% (A30) y sacarosa 

al 30% más estrés (A30+E) (n=6/grupo). 



 

8.6 Hormonas 

Como se esperaba el grupo estresado presentó un aumento en los niveles de corticosterona sérica 

comparado con el grupo control C (F1, 1,23=3.09, p>0.05). Mientras que, está variable es similar 

en el grupo C y el grupo A30 (F1, 1,23=11.39, p<0.05). La interacción entre el estrés crónico y el 

consumo elevado de sacarosa (A30+E) reduce los niveles de corticosterona sérica comparado 

con el grupo E (F1, 1,23=3.54, p>0.05; Fig. 20A). La testosterona no se modifica por la dieta (F1, 

1,27=0.90, p>0.05) ni por el estrés (F1, 1,27=0.89, p>0.05), ni por la interacción de ambos factores 

(F1, 1,27=2.04, p>0.05; Fig. 20B). Sin embargo, podemos observar una tendencia positiva en el 

grupo A30 con respecto a los demás grupos. Los niveles de leptina en suero fueron afectados 

por la dieta comparado por los grupos C y E (F 1, 1, 31=9.83; p<0.05; Fig. 21). El estrés no 

modifica los niveles de leptina (F 1, 1, 31 =2.28; p>0.05; Fig. 21) ni la interacción de ambos 

factores (F1, 1,31=0.60; p>0.05; Fig. 21).  

 

Figura 20. A) leptina sérica, B) Corticosterona sérica y C) Testosterona sérica. Se muestra la media ± e.e. 

Diferencias significativas, *p<0.05. ANOVA de dos vías y la prueba pos hoc de Newman-Keuls. Grupo control 

(C), estrés (E), sacarosa al 30% (A30) y sacarosa al 30% más estrés (A30+E) (n=8/grupo). 

 

 



 

8.7 Triglicéridos 

El contenido de triglicéridos gonadal no se modifican por la dieta (F 1, 1,24= 0.47; p>0.05, Fig. 

22) ni por el estrés (F 1, 1,24= 1.29; p>0.05, Fig. 22), ni por la interacción de ambos factores (F 1, 

1,24= 0.96; p>0.05, Fig. 22). Sin embargo, podemos observar una tendencia al aumento en el 

contenido de triglicéridos gonadales en el grupo A30 respecto los demás grupos. 

 

 

Figura 22. Triglicéridos séricos. Se muestra la media ± e.e. ANOVA de dos vías y la prueba pos hoc de Newman-

Keuls.  Grupo control (C), estrés (E), sacarosa al 30% (A30) y sacarosa al 30% más estrés (A30+E) (n=6-8/grupo). 

 

 

 



 

8.8  Estrés oxidativo 

Los dienos conjugados no se modifican (dieta, F 1, 1, 23 = 1.05; p>0.05; estrés, F 1, 1, 24 = 29.38; 

p>0.05; interacción, F 1, 1, 23 = 11.35; p>0.05; Fig. 23A). El estrés oxidativo (TBARs) no fue 

afectado por la dieta (F 1, 1, 23 = 1.05; p>0.05). Sin embargo, el estrés crónico disminuye el estrés 

oxidativo comparado con los grupos control y A30 (F 1, 1, 23 = 11.35; p<0.01; Fig. 23B). Por otro 

lado, los carbonilos no se ven alterados ni por la dieta (F 1, 1, 23 =.01; p>0.05), ni por el estrés (F 

1, 1, 23 =.06; p>0.05) ni por la interacción de los factores (F 1, 1, 23 =.28; p>0.05; Fig. 23C).  
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Figura 23. A) DC, B) TBARs, C) CARBONILOS. Se muestra la media ± e.e. Diferencias significativas, *p<0.05, 

**p<0.01. ANOVA de dos vías y la prueba pos hoc de Newman-Keuls. Grupo control (C), estrés (E), sacarosa al 

30% (A30) y sacarosa al 30% más estrés (A30+E) (n=6-7/grupo). 



 

9. DISCUSIÓN 
Nuestros resultados muestran que todos los animales presentan similar peso corporal. Sin 

embargo, los grupos que consumieron sacarosa disminuyeron su ingesta de alimento sólido. 

Estos resultados son parecidos a los reportados por otros autores (Fuente-Martín  y cols. 2012). 

El grupo que consumió sacarosa, aumentó el consumo de agua azucarada y como consecuencia 

la ingesta calórica se incrementó, sin afectar los niveles de glucosa. Estos resultados concuerdan 

con lo reportado por otros autores (Velkoska y cols. 2008; Rodrigues y cols. 2009; Fuente-

Martín y cols. 2012).  

El índice de adiposidad no fue afectado. Estos hallazgos coinciden con otros reportes en 

roedores donde la ingesta elevada de sacarosa posterior al destete no afecta el peso corporal 

neonatal. Sin embargo, el peso corporal de estos animales se ve afectado en el período posterior 

a la pubertad (Velkoska y cols. 2008, Rodrigues y cols. 2009, Fuente-Martín y cols. 2012). Por 

el contrario, otros autores utilizando una dieta similar reportan una alta acumulación de grasa 

visceral, debido a que las ratas son adultas al final del estudio (El Hafidi y cols. 2001, 2004, 

Alexander y cols. 2004, Cervantes-Rodríguez y cols. 2014, Díaz-Aguila y cols. 2016). El estrés 

crónico por restricción de movimiento induce una reducción en el índice de adiposidad. La 

reducción de la adiposidad no se observó cuando las ratas expuestas a estrés tuvieron acceso a 

sacarosa al 30%. Nuestros datos concuerdan con lo reportado en otros modelos de roedores 

donde el estrés crónico por restricción de movimiento reduce el peso corporal y la grasa visceral 

(Levin y cols. 2000, Liu y cols. 2014). En este sentido, se sabe que el estrés promueve un 

aumento de la epinefrina y norepinefrina en tejido adiposo promoviendo la lipogénesis 

disminuyendo los depósitos de grasa (Vargovic y cols. 2013). Sin embargo, hay trabajos que 

muestran que el estrés crónico no afecta dichas variables (Nascimiento y cols. 2013; Vargovic 

y cols. 2013; Arcego y cols. 2014; Oliveira y cols. 2014), esto puede deberse al tipo de estrés, 

el tiempo de exposición y la edad del animal. Con respecto al tejido adiposo gonadal no hay 

diferencias significativas entre los grupos.  

El peso del testículo fue incrementado por la dieta, nuestros datos concuerdan con lo reportado 

por Shibata y Fukuwatari (2013) donde el peso del testículo aumenta por el consumo elevado 

de fructosa. Esto puede ser el resultado del contenido de triglicéridos (Naveed y cols. 2014; 



 

Ghorbankhani y cols. 2015). Por otro lado, la pubertad es un periodo crítico para la maduración 

sexual, el aumento o la disminución del peso testicular puede causar diversos efectos sobre la 

maduración gonadal en primera instancia y posteriormente sobre la función gonadal. Cabe 

resaltar que el aumento en el peso testicular ha sido correlacionado con el aumento en las 

concentraciones de testosterona (Burr y cols. 1970; Mann, 1970; Doehele y Wuttke. 1975; Park 

Minji y cols.2015). Con respecto al arreglo histológico, encontramos que el número de túbulos 

no es afectado por la dieta alta en sacarosa ni el estrés crónico por restricción. Sin embargo, el 

consumo de sacarosa afectó la circunferencia del túbulo, el lumen y el epitelio germinativo. 

Estos datos concuerdan con los reportados por otros autores, donde una dieta de cafetería induce 

cambios histomorfométricos en los testículos (Park Minji y cols. 2015). Estos resultados 

sugieren que el estrés revierte los efectos inducidos por el azúcar. Dado que el grupo de animales 

que tuvieron una dieta alta en sacarosa y el estrés crónico no se observaron modificaciones 

morfológicas. En general, una dieta rica en sacarosa puede estimular la captación de glucosa 

debido a las altas concentraciones, así como la actividad de la PFK1. Por lo tanto, la 

concentración de lactato intratesticular aumentaría, pero para ser utilizado por las células 

germinales, el lactato se exporta a través MCT4 (Rato y cols. 2012ª), por lo que la proteína 

MCT4 también se incrementa lo que sugiere que se estimula la exportación de lactato por las 

células testiculares y con ello tendríamos un metabolismo acelerado en el testículo lo que daría 

como resultado un daño en la estructura de dicho órgano, si esté proceso se continua, 

posiblemente afectaría tanto la espermatogénesis como la espermiogénesis lo que afectaría el 

proceso de maduración de las espermatides y la finalización del desarrollo del túbulo seminífero 

(Ojeda y cols. 1980; Picut y cols. 2014). 

Como se esperaba la corticosterona se incrementó por el estrés crónico por restricción de 

movimiento. Es bien sabido que el estrés crónico incrementa los niveles de corticosterona en 

suero (Levin y cols. 2000). Sin embargo, el consumo de sacarosa al 30% durante 4 semanas no 

afecta los niveles de corticosterona en suero pero es capaz de bloquear el efecto 

hipercortesolemico inducido por el estrés crónico en ratas macho jóvenes. Dicha modulación en 

respuesta a estresores por la ingesta de carbohidratos ha sido reportada previamente (Levin y 

cols. 2000; Macedo y cols. 2012). Las ratas estresadas sometidas a una dieta hipercalórica son 



 

hipo-responsivas al estrés basados en un reducción del funcionamiento del eje hipotálamo-

hipófisis-adrenal (Levin y cols. 2000) y por la disminución en la expresión del RNAm de  la 

CRH en el núcleo paraventricular hipotalámico (Ulrich-Lai et al. 2007). Por lo tanto, podemos 

sugerir que el aumento de corticosterona inducido por el estrés en esta edad, no afectó 

histológicamente la gónada. Aunque se ha mostrado en ratas adultas, que el aumento de 

corticosterona inducido por el estrés crónico reduce la calidad de espermatozoide epididimal, 

cantidad de esperma y viabilidad, posiblemente por la disminución de la testosterona (Juárez-

Rojas et al. 2015), lo que sugiere que una exposición prolongada al estrés en nuestro estudio es 

necesario (Suárez et al. 1996). En cuanto a los niveles de testosterona, existe discrepancia en la 

literatura. Algunos autores reportan que los niveles de testosterona disminuyen a medida que la 

obesidad se agrava, debido al aumento de tejido adiposo y al aumento en los niveles de estradiol, 

que a su vez causa infertilidad (Bruning y cols. 2000;Pitteloud y cols. 2005; Hagiuda y cols. 

2014), mientras que otros autores, indican que las posibles modificaciones tanto en la calidad 

espermática como en el testículo, principalmente en los túbulos seminíferos, son independientes 

de las concentraciones de testosterona (Retana-Marquez y cols. 1996; 2003). Ello, debido en 

parte a que posiblemente el aumento de tejido adiposo no es suficiente para disminuir las 

cantidades de testosterona (Campos-Silva y cols. 2015) y por otra parte, los cambios en el 

metabolismo tanto de hidratos de carbono como de triglicéridos en el testículo se ven alterados 

a causa del aumento en los niveles de testosterona (Cohen, 1997; Campo y cols. 2007), dado 

que los niveles de transcripción tanto de los transportadores de glucosa (GLUT 1 y GLUT 3) 

como de los transportadores monocarboxilados (MCT 1 y MCT 4) se alteran (Rato y cols. 2012; 

Martins y cols. 2013). Sin embargo, nuestros resultados muestran una tendencia positiva al 

aumento en los niveles de testosterona para el grupo A30, dichos resultados son congruentes 

con los reportados por Monfared (2011). Se sugiere que dicha tendencia resulta por el 

incremento en el número de células de Leydig (Amann y cols. 1983; Zirkin y cols. 1980). El 

estrés crónico no afecta los niveles séricos de leptina, resultados similares a los observados en 

estudios previos (Bruder-Nascimento y cols. 2013; Macedo y cols. 2012). Sin embargo, la dieta 

alta en sacarosa favorece una hiperleptinemia solamente en el grupo que consumió la dieta alta 

en sacarosa (A30). Estos resultados son consistentes a los observados en animales que reciben 

dieta hipercalórica (Macedo y cols. 2012) o con alto contenido de grasa (Bruder-Nascimento y 



 

cols. 2013). Estos resultados pueden ser relevantes dado que, la leptina inhibe la 

esteroidogénesis en la glándula adrenal y en el testículo de dos formas; la primera: disminuyendo 

la producción de SF-1 factor de transcripción implicado en la inducción de la proteína StAR 

(Ruiz-Cortes y cols. 2013; Walker y cols. 2004), y que probablemente influya en la síntesis 

estereidogénica (Shea-Eaton y cols. 2012; Ruiz-Cortes y cols. 2013). La segunda inhibiendo la 

expresión de la citocromo P450scc y de la citocromo P450c21 esteroide hidroxilasa (Bornstein 

y cols. 1997), mientras, que los glucocorticoides regulan la expresión del mRNA de gen OB en 

tejido adiposo, sin conocer claramente dicho mecanismo (Slieker y cols. 1995). Debido a esto, 

es posible que nosotros no observamos niveles altos de corticosterona en los animales que 

consumen sacarosa, ni tampoco niveles de leptina alta en los animales estresados, mientras, que 

la combinación de ambos factores mantienen un equilibrio entre dichas hormonas. Para 

corroborar dicha información, evidentemente, en nuestro trabajo nos hace falta la parte 

molecular. 

Con respecto al contenido de triglicéridos gonadal, no fueron afectados por la dieta alta en 

sacarosa ni por el estrés crónico por restricción de movimiento. Sin embargo, la gónada de la 

rata que consumió azúcar muestra una tendencia a aumentar el contenido de triglicéridos. Dicho 

aumento posiblemente altere los receptores (GLUT 1 y GLUT 3) como de los transportadores 

monocarboxilados (MCT 1 y MCT 4) en las gónadas (Padron y cols. 1989) que induce una 

mayor permeabilidad de la barrera testicular por parte de las células de Sertoli y que facilita el 

paso de los triglicéridos a las células germinales (Forte y cols. 1981; Maboundou y cols. 1995) 

e induce un aumento en el peso testicular, daño en la espermatogénesis, baja calidad espermática 

y alteraciones en los niveles de testosterona (Ergün y cols. 2007; Monfared. 2011). Ruíz-

Ramírez y cols., reportó que los niveles elevados de lípidos alteran la expresión de los 

transportadores de glucosa, como el GLUT 1 y GLUT 3 (Ruíz-Ramírez y cols. 2011). Por lo 

tanto, estos resultados sugieren que un periodo prolongado de consumo de sacarosa pudiera 

incrementar el contenido de triglicéridos gonadales.  

Como no hubo un aumento en el contenido de triglicéridos gonadales, tampoco se encontró un 

aumento de estrés oxidativo en la gónada de los animales que consumieron la dieta alta en 

sacarosa. De manera sorprendente los resultados muestran que el estrés oxidativo fue 



 

disminuido por el estrés crónico, por lo tanto, podríamos sugerir que el estrés, de alguna manera, 

atenúa el efecto de la sacarosa sobre el estrés oxidativo, esto concuerda con datos reportados 

por Suárez y Juárez (Suárez y cols. 1996; Juárez y cols. 2015), donde sugieren que aun cuándo 

una dieta rica en sacarosa aumenta los niveles de triglicéridos en plasma, no causa obesidad, 

además el estrés parece mejorar la tolerancia del organismo a la elevada ingesta de sacarosa. Ha 

sido reportado que la exposición prolongado de estrés causa daño oxidativo en muchos tejidos 

(Caro y cols. 2007; Long y cols. 2008; Sahin y Gumuslu 2007; Zafir y Banu 2009), incluyendo 

el testículo (Nirupama y cols. 2013; Priya y Reddy 2012). Además, se ha reportado que las 

especies reactivas de oxígeno (ROS) es incrementado en animales expuestas a estrés crónico 

desde 20 a 50 días (García-Díaz y cols. 2015), lo que sugiere que la corticosterona puede causar 

un estado redox alterado en el testículo, lo que permite una condición de estrés oxidativo 

(Nayanatara 2005). La posible relación entre el aumento de corticosterona y el decremento del 

estrés oxidativo podría estar relacionado con el decremento de la actividad de enzimas 

antioxidantes, así se presenta un aumento de ROS y daña los lípidos en el testículo, afectando 

la esteroidogénesis testicular (García-Díaz y cols. 2015). 

10. CONCLUSIÓN 
En conclusión se sugiere que la presencia de los dos estímulos por un largo periodo podría 

exacerbar un daño que pudiera afectar la fertilidad. Debido a que ambos estímulos por separado 

generan un daño, ya sea el estrés que induce un daño metabólico o el consumo de sacarosa que 

induce a un daño histológico irreversible. Del mismo modo, el aumento de estrés oxidativo en 

el testículo puede disminuir aún más la fertilidad. Es relevante para nosotros mostrar que el 

consumo de sacarosa afecta la organización histológica del testículo a pesar de que los niveles 

de testosterona y de triglicéridos no fueron afectados. Probablemente estas modificaciones 

histológicas son relevantes para la maduración espermatogénica. 

  



 

11. GLOSARIO: 
Gonocitos o Espermatogónios: Son células troncales o madre a partir de las cuales se generan 

los gametos al final de la espermatogénesis. Los espermatogónios son células diploides que se 

dividen por mitosis, ya sea para regenerarse a sí mismos o para producir por especialización 

celular una serie de células iniciadoras llamadas espermatocitos primarios. 

Espermatocitos: Célula germinal masculina que deriva de la espermatogonia y que da lugar a 

las espermátidas, a partir de las cuales se originan los espermatozoides. 

Leptotenos: Los cromosomas individuales se condensan en largos filamentos y se empiezan 

hacer visibles. Cada uno de ellos está formado por un armazón proteico unido a la envoltura 

nuclear. En ellos se observan las dos cromátidas estrechamente unidas, que no se distinguen 

hasta el final de la profase I.  

Cigotenos: En esta etapa, los dos cromosomas homólogos de cada pareja se aparean 

longitudinalmente gen a gen. A este proceso se le denomina sinapsis y se realiza mediante una 

estructura proteica denominada complejo sinaptonémico. A cada pareja de cromosomas 

homólogos apareados se le denomina bivalente o tétrada (contiene 4 cromátidas). 

Paquitenos: En este período se produce el sobrecruzamiento, entrecruzamiento o crossing-over 

entre cromátidas homólogas, es decir cromátidas no hermanas pertenecientes a la misma pareja 

de cromosomas homólogos.  Durante el entrecruzamiento, un fragmento de una cromátida puede 

separarse e intercambiarse por otro fragmento de su correspondiente homólogo y, como 

consecuencia, se produce un intercambio de genes o recombinación genética, con ello aumenta 

la variabilidad.  

Prolactina (PRL): Es el nombre que recibe una hormona que segrega la hipófisis. Dicha 

hormona es liberada por las células lactotropas, que se hallan en la adenohipófisis (el lóbulo 

anterior de la mencionada glándula). En los hombres, la prolactina está relacionada con 

funciones de los testículos, las vesículas seminales y la próstata. 

Hormona luteinizante (LH): Es una hormona gonadotropina producida por la glándula 

pituitaria anterior.  En los hombres, estimula a las células de Leydig para que produzcan 



 

testosterona (por lo que se conoce también como hormona estimulante de las células 

intersticiales, ICSH). 

Hormona folículo estimulante (FSH): Es una hormona gonadotropina sintetizada y secretada 

por las células gonadotropas en la glándula pituitaria anterior. La FSH regula el desarrollo, el 

crecimiento, la maduración en la pubertad y los procesos reproductivos del cuerpo humano. La 

FSH y la hormona luteinizante (LH) actúan de forma sinérgica en la reproducción. 

Testosterona (T): Hormona androgénica producida en los testículos y que desarrolla caracteres 

masculinos. Estimula la producción de espermatozoides y promueve características sexuales 

secundarias como un mayor desarrollo muscular, vello facial y corporal. 
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