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1. INTRODUÇAO 

!)e, manuais utilizados para o en::~ino da fisiologia 

humana invariavelmente enquadram as glàndula.:s salivare~:; no capitulo 

do a.parelho digestivo e~ g_uase sempre, limitam --se a citar :3uas ;'.l.J;;Des 

lubrificante e amilolítica, acompanhadas da a.nédise da l'egulação 

nervosa da secreção. 

No entanto. desr.-:le a antiguidade, consta teun-se 

indícios de g_ue as glânduLSt:::: salivares exercem uma influência 

interna. CALZADA r 197~1) relata que Hipócrates. 4f::;(J anc1s A.C., já 

insinuB.va uma relacão .. de causa efeito", que certos 

fatos". a.tribuidas a veias que partindo das c;relhai5 chegam até o 

testículo". Também rela·t.a ser univer.salmente c:onhecldo o fato de que 

uma inflamação testicular :::.e r seguida, com frequt?nc i~t, de uma 

r.~arotidi te. 

HARDIN (1886) observou que a dor restü L: ante da 

parotidite bilateral de uma pacient.e era at,enuada toda vez <JUe ela 

ae encontrava em f:'leríodo de gestação~ PHILLlllf:'• ( 1931) confirmou esta 

observação, constatando que o fenômeno se pro longa v a durante o 

período de lactaçã.o _ 

A primeira afirmaç~o. sue. ten t.o.da por evidências 

controladas, de que as glândulas salivares, pEJrói:idas e 

subrnaxilares. desempenham funç-ão endl5crina deve-:'3e G UGI\.TA í 19?.4) _ 

Os trabalhos gue permit,iram esta es:sertiva CC!meçaram '::om a r·e:squisB. 



de uma possível funçào endócrina das g-lândulas sa1iv'3.res, 

relacionadas com as secreçfles internas, no dlabet:.r:;s (HIKI, 1~-;129, 

19él0 e 1834 e OGATA, 19:31 l. 

WERLE e RODEN, em 1936, descobriram n<:t saliva a 

calicreina, e desencadearam um;:t e:-:tensa sérl.e; de trabttlbo:::-;, --~ue 

levaram ao isolamento e 

bio1ogicarnente ativas. t'lnto na saliva burnana. como 

di ferent,es espéç ies animais_ 

de glándulas salivares de eapéc.ies 

princ:Lpios ativos têm, em sua maioria, nat:.un::';::a t'ro-1:-éic.'J. (.BARKA. 

1980) ' 

No e:studo das glândulas saJ.l.vares verif:i.ccJu-se gue 

d.iverf-;as espécies. notadament,e os roedorer:>. ".'l.presentam dimorfisme> 

.sexual~ que c:·ondiciona as difer-enç-as nr:Js princ1.pios ativos 

secretados. o dimorfismo sexual é especidlmente noLB.vel nas 

gl§.ndulas submandibulares dos camundongos. demonstrou 

LACASt:!AGNE ( 1940a J : as submand.ibulares 1_•,_.,,., fi'P".l-o,o_ te''rr ~ rorç~--< - '"''- ' ' ' '" .r:c' .c · C'-U 

tubular mais desenvolvida que as fêmeas. NcJ mesmo ano LACASSAGNE 

(1940b e 1940c) e LACASSAGNE e CHAMORRO (1940) 

demonstrar que o dimorfismo é dependente dos hormônios gonadais. 

Gomo as substâncias 'biologicamente ''"'tivas seçretadas 

pelas glândulas salivares têm, geralmente. na.tu.reza protéica, a 

separaça0 eletroforética é utilizada çom frequéncia para zeu estudo. 

o J.:>t~ i me i r o tr.qbalho registrad.o de U30 de 

eletroforese. para o estudo de saliva, parece ser o de lONERSLY 
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(195~i), que trabalhou em papeL Como secreçtio biológica a saliva 

carr·eia componentes sêricos, notados desde oe primeiros trabalhos: 

GELLER, HAMES e ROVELSTAD ( 1859) identificaram em r:::ali v.:=.t to ta 1 

humana, as fraçôes mucôide, albumina, alfa-globulina, betu~ 

globulina, gama-globulina e lisozima. 

Com o aprimoramento das técnicas eletroforétic.as, a 

separação foi se tornando mais eficaz: SHIBA, SHIBA e STJZUKI (1985), 

utilizando gel de dodecil sulfato sádico de poliacrilamida em 

camadas, conseguir-am identificar na saliva humana total, 22 fraçôBs 

de natureza protéica. 
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2. REVISTA DA LITERATURA 

2~1. Componentes prot~éieos das glândulas salivares. 

A comprovação de que ôS glândulas salivares detr2m funções 

endócrinas começaram com os trabalhos de HIKI ( 1829, 1930 e 19;;).4) e 

OGATA { l9~il) e desencadea:r-Hm intensa. atividade de f-'f:•sq_Lüsas a 

reepeito do assunto. No Ocidente WEHLE e RODEN (19~36) ii::,olüram f!.ltas 

concentraoôes de ccüicreína de diversas espêc.ies animais. f\ açao 

desta prot.ease como mediador na vasodila'!:.ação fun_cj orud er:::tá 

reconhecida há longo tempo, mae o completo con'hecim~nto de eeu pnpel 

f:Lslológico ainda não foi conseguido (GAíJTVIK, BEHG·--ORi:JTi\VIK e 

NllSTAD. 197 4 l . 

No ~1apl:\o um grupo de peequisadot·es, coort'lenados Por OGATA 

(1944 e Hl45), isolou de glândulas salivares de bovinos, umo. 

substância protéica, denominada parot~ina, que mais tarde ITO ( H160) 

demonstrou ter funções estimulantes sobre o e.istema reticulo 

endotelial, órgãos hematopciéticos,, cart.ilagenel e tecd.do con;junt.ivo. 



Em 1949 RAYNAíJD e REBEYROTTE mostraram que a am1lase, o mais 

evident,e dos componentes enzimáticos e"'ógeno,"'l d"'_ " "'' ~ . .., secreçao salivar, 

nos camundongos te'm rr•"l. or· C0!1'•entr,·o·"o na•_-. b d 'l 1 , • ..,. ,_ "'' '=' ,- eu man l Ju ares dos 

machoe que das fêmeas. A relação da s1'r;t.ese c'e. · 1 _ - _, aml ase salivar com 

hormOnios androgênicos fo1 melhor estudada por SWIGART e 

colaboradores { 1965) e SHEAR e colaborador--es ( 19'79). A orquiec:tomia, 

seguida de tratamento por andrógenos, não provoca tão grandes 

diferenças na sintese da a.milase, como acontece com a renina, com 0 

Fator de Crescimento Nervoso ou o Fator de Crescimento Epidercmal 

( BARKA, 1980). Talvez isso se deva ao fa·to de <;tlJ.e e. e in tese de 

;;untlase, nese:es animaie, seja estimulada pela tlroxina (RAYNAUD, 

1950)_ 

No Brasil, ,JUNQUEI:RA e col.::tbol.:adoreB ( 194f-)) demonstraram 

histolôgicamente, nos grânulos eecretórioe doe du t.os gn.mulosos dne. 

glândulas eubmandibulares de camundongos, a at.ividade de uma 

fosfataee ácida. Hostrou. no mesmo t-rabalho, gue as glândulas dos 

machos contêm cerca de 2,5 vezes mais ativiclede de foefatase ác1da 

que as das fêmeas. 

Ainda em 1D49, JUNQ_llEIRA e colaboradoree relate.ram a presenca 

de atividade proteolit1ca nas glândulas submand1bu1ares de rat.oe., 

demonotrando ainda sua dependência aos andrôgenos. tk-ds ter·de EKFOHS 

e colaboradores ( 1867), EKFORS, HAI,l'-11 -HARTU e HOPSU-HAVU ( 1f)72) 

demone;traram a presença de várias esteropepticlases eemelhantes à 

tripsina, em glândulas submandibulares de :r·at,os e camundongos. 

Outras duas pro te ases foram purificadas e carac·terizadae;, a partir 

ele glándulae. submandibulares de c-amundongos, _por SCHENKEIN e 

colaboradoree ( 1969), BOESMAH, LEVY e SCHENKEIN ( 1976) e SCHENKEJ N e 
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COl"t>Ci'.""'_C_\'-'.'8,". (19'/7'1. 1' j '"" '· ,_, '--''· u .O( ae ee-t~.;:u::: pr·otf'...:e.ses, 

eubmandibu_lt'lr·es de r· atos e camundongos, 

(flARKA. 1980 l . 

Em 1D56 COHEN e LEVI-t-JONTALCINI J.eo1éü'<"un de veneno de cobra 

um Fator de Crescimento Nervoe.o. O meemo aut,or. J::A.l~c:Lf.l.eou esta 

substância e estudou se-us efeitoe metabólicoe CCOHEN. 1959) e, 

e __ tr·".ve"": de~_- .... !l-·l'J.'];•_n_t.e ___ .o_~P.oc·lp_,r·.•-·c, •_le l'de·_,·_,-_.P_,, i'· l l · ,_, - ... '·' '-"-'- ..._,_.,.a , -·~ ·oJ_ .. evaco a pee:qtue.ar, 

isolar e puriÍícar um Fator· de Crescimento Ner·voeo n.r.-;__f,: 1;üát1dulas 

f.:alive,r·r;:s dt~ camund<)llf{Of~. Embora tenl·sam 1.:-;__ção t3emelhal·lte, netne 

e:ubstánr_Jias são dist.intae (BAILEY e col<:.tbox·ador:·ee, Hl7f3). O Fator de 

(' . t --ret3C.lmen .o NervoE~o da e glfi.ndulae salivares doe camundongos tem 

natureza prol~êica e suas propriedadec~ guünicas e biolõgicae. foram 

acuradamente estudadas ( LEVI-tvlONTALCINI e ANGELETTI, H16é\, BRJ\J.'lSHAV.lS 

e FHAZIER, 19'75 e VARON 197E'•). tKrNTAJ.JClNI e ANGELJ:<~TTI ( l9El4) 

maior concentração nas submandibulares masculinas que nas feminiJws. 

Y.JERLE, VOGEL e GOLDEL {1957) descobrJram, em g1Hndulai3 

submandibulares de camundongos, uma substância que causa um;:-;__ 

prolongada hipertensão quando injetada em camundongos e cachorros. 

Em 1963 WERLE, TRA\JTSCHOLD e SCHHAL coneeguiram a purlficaçgo 

parcial de uma renina, de glândulas submandibulares deesa espécie. 

Em 1972 COHEN e colaboradores dernonstraram que os ca:nundongos 

apresentaram em suas glândulc--~.s submandihrl.lares due.s r,eninas, A e C. 

GUT!.1AN, LEVI e SHORR, em 1973, demons-traram que os ratoe t.arnbém 

a_presentam renina ern suas glândulas subma:ndibularee:. 
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Em 1!::162 COHEH, aind.ot de glándu.La_:::: SlJl'.!mB-ndi bulares de 

camundongos, obteve um Fator de Crescimento Epid.erm;;:ü r, FCE), 

mostrou provocar a aceleraça
0 

d-". d ,_, er·u.pçi:fo <:JS 

das pálpebras, nos camundongos e ratos recém na:acidos. BYYNY, UF'l'H e 

COHEN ( 1972) compr0vo.rarn que a concentrav=:t,J de::;tr:o r• r .in c i'pio 0_t. i v c• 

aumen-ta nas glândulas submandi bulares a p0.rtir da rn-;üur;3.çtl.r:-.! se:-:ual. 

A presença desta subst,áncia nas glândulas pode ser d"!t.ectada u 

p-artir do 20Q d.L::1. após o nascimento (GHE::;n;_ e BARKA. 19?8). A 

eGJtrutur-a química do Fator de Crescimento .Epir:lermal está totalmente 

dez.vendada, constitJ.J.indo··se de um<:t única cadei:::t po.Lip1::-pt.idica. com 

53 resíduo e. de aminoácidos, cuja so:?güênc :La já f o i d.eterminad_H 

{ 1 ~0HEN, 19132 ~ SlWAGE. INAGAt1E e COHEN ~ 1972 "'' CAHPENTER e COHEN, 

1979). O Fat.or de Crescimento [pidermal é um potente estimulante da 

mitose em diferentes tipos de céhllas, induz a q_uer8.tiniza_ça0 é 

inibidor da secr.er;ão ô.c ida do estômago ( BARKA. l8f30, MAH'l'I, BUHNEN e 

30~JE;;, 1989). Foi comprovado tarn'bém que IJ FCE é andróg;<::no dependentE' 

t BULLOCK ~ BARTHE e Mow;;zowrcz, 1975) e que, embor~"- :::ma :::-in t-ese 

dependa de hormónios androgênicos e tiroide,J.nos, a. su-:.1 li-beraç~,~l na. 

circulação depende se dos ,:mdrógerws (KASAYAMO, YU!JSHINUHA e UKJL 

1989). As glândulas submandibulares dos mac::hos a_present.s.m c.k' 1 a 2u.g 

de FCE por mg de tecido. cerca de 10 vezes maü:.: que as das fêm"ôas; a 

org_uiectomia reduz, e a a.dministraç~o de t.estc\sterona aum<?n ta. no e. 

machos castrados e nas fêmeas, e-ssa c-r:>nçentraçh\o (EAl\KA. 19C30)- (1 

FCE foi também J.ocalizado nas glàndulae. submandibularea huma.na:s e de 

ratos -
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Em 1963 11AYNER e ACKERMAN demonstraram, nas glândulas 

submandibulares de camundongos, a presença de uma ribomKlease. 

Em 1965 ATTARDI e colaboradores isolararn e pur:tflcar,'ltn, de 

glândulas submandibulares de camundongos, um Fator de Cr·escime:nto 

Mesodermal, capaz de induzir uma per·da de mio sina. nas fibras 

musculares, modificar· o tecido cartiL::tginoso e estimulB.r a 

_p:t:'ol1feraçl1o das célulae mesenquimais. AT'l'ARDI, SCHLESINGER e 

SCHLESINGER (1976) demonstraram a ação proteolíticô deste fator. 

No mesmo ano, 196!:l, ADLER e NARBAITZ mostraram <..tue a adição 

de extrato de glândulas submandibulares de r·atos à culturas "in_ 

vi tro" de tubos neurais de gali:nhEt provocava.rn o apareçiJJten to de 

t:tbertura dorsal e cresc:imento -ir·regular e hipe:r·_y;,lb.stico. Foi 

denominado fator· de crescimento do tubo neure.l e <';t.té recentemente 

não tinha sido purificado, ou sua presença comprovada em camundcq-·lgos 

( BARKA, 1980) • 

ANGELETTI e colaboradores ( 1965) purificaram par-cialmente, de 

glândulas e:ubmandibulax•es de camundongos, uma e.ubstãncJ.a gue 

provoca, quando injetada em camundongos ou eoelhos, um aumento do 

número de leucócitos polimorfonucleares. 

Em 1867 TAKEDA e colaboradores relataram gue o E.·xtrato de 

glândulas submandibularee de camundongos provoca uma atrofia noe; 

tecidos linfóidee desses animais. TAKEDA GROLLHAN (1968) 

acentuaram a drástica açl1o atrófica destas Bubstâne.ial3 sobre 

tecddos linfôídes, espeolalmente timo de Cfl.mundongos. Nü mesmo 

trabalho esses autores relataram que este Fat.or Linfóide (ou Fator 

Timotró:Eico) nao se faz presente nas submandibulares das fêmeae. 

Em 1968 HOSHINO e LIN relataram que o tra_nsplante de 

glândulas submt.mdihulares de camundongos adultos é fEttal pa.r,a o 
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f:'r~meas ou machos sexualmente l. n•."tur"'·'· c., nt~ · J • 
· ·· •o.c - '-C' evJ.(!t::'ll<::lam •_.) Ul'S'DJUt:~ ".'feit;o 

tóxico, mostrando que este Fator Let.::tl é e.ndrógerw dependente. 

HOSHlNO e LIN ( Hf'!O e 1H71 J cç.>mparararn a t.ozicid;:tde d.0 Fa.tor Letal 

hospedeiros do tr.:'J.nsplan te: C-3JHUJ1dongr:.>:3 8~r_) 

resistentes que as fêmeas ou machos siali..Jarjf?nectomiBados, 

HATAKEYAMA, HIRAMA'l'STJ e 11UJAMI ( H:l8l J rel?.taram ':JUe e:ste fat,-=-r let-"".1 

eetá também 

p;J_l'O. camundongos, r·3.to.s, cobaias e c-rü:etos; isc,lararn C' pl~incípio 

calicro::>Ína. 

glândulas subma!ldibulares de camundongr_,s, uma substància que 

descrt?veram C':<mo t:~apas de tecido 

0pitelial de ratoe- "in vlt-ro". Esta ação já tinlH .sido ccnst,e.t.a.da 

::mtç;riormen·te por JONES ( 19f::\13) . BANKS e WALTEH ( 19?:3), çon tudo, 

demonstraram que es<se Fe.tr.Jr de Crese imento Epit'::' 1 i'3.l provoc:--3. uma 

\Jesorganização das c é lulas epiteliais e que nàQ lvi e;:::,t i.mulo d.e suB. 

prolifera.ção. BARKA ( 1f380) sugere que os efeitos, estimu-Lantes 

descritos por ,JONES e .._10NES e ASHWOO~SMITH ( H_lt36 e 1970) Bá.o devidos 

às proteases presente no extrato das glàndulas submandibulares dos 

<:amundongos. 

Em 1971 SHERIDAN e STANLEY publicaram a descober-ta de um 

Fator Estimulante de Colônias da. Medula l~ssee., em difet:·entes tecidos 

rJe camundongos; con::::~tataram que o tecido que apresent0va maior 

'::CTtcentraçêi.o era o da.s glândulae. submandibulures, e •]ue ôS dos 

machos tem quant-idade::; cerca de 3 vezes superi(Te.s às cia;s f~m•?é:Ls. 
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1972 BOUGHER, SAI DI GENEST d.e(':•çreveram uma nova 

angiot.ensina l, denominada tonina, purificada e r..:-aractl':''t'izacL:1 p'Jr 

DEMASSIELJX e col--3.boradores em Hl?f3_ Est>J. :i. se' la da de 

glândulas salivares de ratos~ mostrou ser d_iferente da rerüna, da 

pseudorenina e da angiotensina l (BOUGHER, AESELIN e GENEST, 1974.). 

Em 1878 ZANGHERI e colaboradores, traba.lhanrJo com ratos, 

demonstrara.m que o nivel a"lunP.ntado de erit.ror:-'oetína, em animais 

hipóxic:os e hipoxico:::: e anêmicos, é reduzido pela nefre<:·tomia. E que 

a nefrectomia, acompanhada de sialoadenect.omia, pr·ovoca uma r""d.uça
0 

mais drástica._, de onde deduziram que as glândulas subm.Jndi!::oulares 

constituem importante :;;_:ític' extra--renal de erit-ropoe·tina, FAVA DE 

MORAES, Z/I.NGHERI e IIOINE, em 19'79, a travéa de técnicas Lrm.1nog~n i c as, 

confirmaram a localizaça0 de em 

submandibulares ele ratos e camu.ndong.-:''3-

Em 1974 . SILNERt1AN e DUNBAl'- mo:::\trar-am ':J.U.'~' (-:> <?xtrat-1.") d12 

glândUL3._S submandibulares de rat.:.os provocam 1JTI1 .:-:~.ument.o d'? ni ·v e l da 

glicose 2·anguinea e atribu.ícam ess~e efeito a un:1 Glw:>3.f2;0n ::~a.Llvar: _ 

LAWRENCE e colaboradores ( 1975, 1976 e 18'77 l mostraram <:e Pl'e:-~:eru:;ê:\ de 

Ghv:~agon Salivar em glândulas submandibulares ho.manas e d'.: ratos, 

camundongos, cobaiae, coelhos e c!Oies. A presença do (Jlt\cagon l.·',.3.livar 

é insignificant-e pa.rótidas e sub linguais (LAWHENC.H: e 

colaboradores, 1977) _ As glândulas submandibulB.r"'S d"' ratoe-. e.dultr)s 

contém cerca de 3 vez e e. mais Glucagon Sa.li-v':lr qu,; as de fêmea:':', e 

cerc-'3. de 100 vezes mBis que as de animais impübere::;:, maclw:s 0u 

fêmeas ( KELLY e colaboradores 197'7 i. A dependi?nr::>ia à tee-tosterona 

foi ratificada pela diminuiça 0 do na e 

submandibulares de ratos c,-astrados, e pela recuperação em trat.B.Jw::•nto 

com o hormônio. LAWRENCE e colaborador>?2· ( 1976) apresent-?xa.m a 
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hipótese de que o Glucagon Salivar é sintetizado nas glândula::::. 

e depois submandibulares, numa forma de alto peso molecular, 

hidrolizada a rnoléculaEi menores pela tripsina. A liberaç~ 0 d'J 

Gh.:~(::agon Salivar diretamente na .foi I'.:OmprovadB. 

! BARKA, 1880 l _ 

Em 19'76 HOFFMAN e colaboradores FUrificara.m, a partir de 

glândulas submandi.bulares d.e camundongos, uma E::ut"Jst.§.nc ia, d~?nominada. 

Fator Estimulante do Cresc iment<::' autore:3 

descreveram este fator como r:>::tpa:z de produzir um cre:;;~cimento 

hi:pertrôfico das células endoteliais em difer·ent-es órgêl.r_)B, quando 

injetados em camundongos adultos, ou recém nascidos. BARKA ( 1980) 

analisa criticamente este trabalho e conçlui que ainda há duvidas 

sobre a exis·tência de um Fator Estimulante de Crescimento Endotelial 

separado. 

Ainda .em 1976 LISKE REBER, 'Ll.sando técnicas de 

radioimunensaio e im1..mofluorescênc ia. demostraram na,s glândulas 

subm!.'indibulares de ratos, a presença de uma atividad'O? semelhante ã 

insulina n~o supr imí ve l. 

Neste mesmo ano de 1976, \1ALLACE, PARTL<JW e ELLI.S 

relataram que a saliva de camundongos tem um Fator Anti-complementar 

que é regulado pelos receptores alfa-adrenérgicos. Este trabalho 

mostra que a injeç~.o de .saliva de camundongos em rato.s abole a 

?.tividad~ hemolít,ica dos complementos do se.ngue por 24 horaec_ WEILL 

e c-olaboradores, em 1979, confirmaram a exi.stêm:.-ia des:::;,e fator. 

Em 197[-1 ITO e colal::-oradores, usando técnicas de 

imunofluorescência, determinar'3.1l1 em glândulas submandibuJ.;:;~.:t•ez, de 

r0-tos uma angiotensina. li. 
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Aindn em 1879 HUT~-:30N_. EVANS e FOWLER Pelataram que a eal.iva 

de camundongo contêm um Fator Cicat.rizante, o que explicaria a 

aceleraoao de cicat.rizad?J.o pelo hábito de lamber oe. ferimeni>)8, 

observado nessa espécie. 

No mesmo ano, 1979, ARRUDA VEIGA isolou., de glündulas 

submandibuJ11res de camundongos machos, um pept_ideo, que Injetado 

subcutftneamente lnduz ê. albuwinúria e pol.iUria, relac:ionadr:ts com -urna 

açtto nefrotô:xica. 

Em 1982 t>'IURAKAMI, TANIGUCHI e BABA InoE-:trar·am a síntese de um 

pept.ideo semelhante à insulina, nas glândulas ptn·ótidae de ratos e 

seres humanos. 

Em 1985 COX e QUISSEL isolaram, de glându\as submandibulares 

de rat.os, uma proteina ativadora de plaquetas; moet.raram que esta 

substância, "in vitro", ativa plaquetas, agregando--as e induzindo a 

secreçtlo de eorotonina, de coelhos, ratos ou ser·es humanos. 

Em 1985, ainda, PINHEIRO isolou, de glândulas salivares ele 

camundongos machos, 4 substâncias, q_ue denominou Sialotoxinas, I, 

II, III e IV, de natureza tóxica e atividade letal. Em 1988 PINHEIRO 

relatou que estas substâncias nao têm natureza protéica, mas reagem 

com biuret.o, Follin~fenol e reagentes xant.oprotêicf_)fL CAt,JPOS e 

colaboradores ( 1992), trabalhando em tecidos de diafragma de rat.oe, 

demostraram que a Sialotoxina I promove uma reduçt\o da capacidade 

celular de captar glicoee. ARRUDA VEIGA e colaboradores ( 1992) 

relata.ram que os camundongos fêmeas BãQ cerca de 3, !5 vezes mais 

sensiveis à Sialotoxina III que oe~ machos~ e que as fêmeas t.ratt:tdas 

com testosterona e:êio cerca de 2 vezes maie re:::d.st.entes que c-~.e. 
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normais~ conf irtnaram a deJ,}endênc ia de Sialotoxina 111 ao3 hor-mônios 

androgênicos. 

Ern 1986 KEMP, NELLOW e Sl\BADIN I. trabalhando com e.·d:.rato 

de glândulas submancUbulares de rato, pur1.fic'.:lram um fatcJr de 

propriedades imunossupressivaa e demon.str?-ram, ··in v:Ltr<.;,·· 

inibidora sobre a proliferação de .Linfócito.s mitógerw2. e antígeno-

estimulados, 

Ainda em 1986 ANDERSON dentonstrcm, "in vit.rr~,·. a .Pi'esença 

de 1.1.ma. peroxida.se, em células acir1ares dae; gl.ándu.1B.s subm'3.tldibulat·es 

de r,stos. 

Em lBee .EKrlAN demonstrar·'lm, em gl."'indulas 

envolvido na regula.çao do fluxo .sanguineo e da .seereção nas 

gL~nd.ulas sal i vares. 

2. 2. Dimorfismo sexual da.s glândulas submandibula.res de 

camundongos. 

LACASSAGNE ( 1.940,3.) mo:3trc:u hist.olorg.ic;;unent-1? dim ... :•rf ismo 

sexual dae. glândulas subman.dibulares de camundongos. Tr8.balhos 

d I'r"n. ~'~.~ LA(.,/\",cc,::;l',(,·~~ciE subseqüentes o .__,, ... ~ ,_. - _ .. t· ( l940b e r:: l. 

CHAHORRO ( 1949), most.raram gue essas diferen<~'I3R c-:::-exuais hif-:;t.ol6gicas 

dependem dos hormônios que admin i::straç11<:) de 

t.esto:.:c:t-erona nas fétnl'ô'/3.8 J.eva e.uaa glàndulB.s .:rubmandibulare::o a tomnt· 

'=' az:;pecto semelhante às do~1 machos. 
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Em l8f.10 RAYNAUD reL:.tton que a tnieçe -1 t t t 
c · -· o c e ~e e- .os ;forona 

desencadeia um acentu~:.tdo desenvolvimento dos túbnlos gra .. nular·E"e das 

glá:ndulas submandibtüares de camundongos, evidenciftndo a aoão clJ.ret.a 

deste hormônio sobre a gl&:ndula. 

CARAl1IA (1.966) comparou, através de microscopias ót.icn p. 

eletrônica, as glândulas submandibulares de (_;<::nnundor1g 08 machos e 

fêmeas. Relata a preeençe., nas glândulas dos machos, de ;".J.Uf.',t.ro zonél.s 

distintes: ácinos, dueto intercnlado, tübulo secretórlo e dueto 

intralobular estr lado. As glând:ulas das fêrneas apref::entam estas 

mesmas estruturas e mais túbulos secretôr:l.os Nns 

glândulas mascullnas o sietema de tUbulos secretôrios é muit.o rnais 

Pl~oemi nente, sso também caracteriz.adoe. peln presença de 

cana.liculos intracelulares. 

SHACKLEFOR e WI!,BORN (1\:168) confinne.rmn a dlver>sidade 

estrutural e histoguimica em glândulas salivares de diversas 

espécies de mamiferos. 

SHITH e FROi·1MER { 1972) relata:eam que os túbulos granulares, 

ru~s glândulas torubmancUbulares de camundongos, n/J.o estão presentes 

antes da quarta semana após o nascimento. 

CHAI e colaboradores ( 1993), traballw.ndo com o aux.ilío de 

técnlce.s computadorlzadas de r·econstruç;ão tridimene.ional, relataram. 

q_ue as células aci.nare5 eram menores que üB células do dueto 

granular, em glândulas submandibulares de camundongos rna0hos 

adultos. Nas glândulas das fêmeas da mesma espécie ocorr·e o inverso: 

as c é lulas do dueto granular sao menores que e, e acino.r·ee. TGJnbém 

encontraram que o volume médlo da e oélulôs acinaree. é 

significat.ivamente mnlor naE; fêmeas qLw noe: machos. Revela:t•am ainda 

que G wais dramática ellidência do d.im:Or·f.i.smo Bexual foi encontrada 
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pela determinaç~o da ativid?.de replicante de AilN: nas fêmeas a 

ati.vidBde de repli.caçB>:l é substancialmente UHÜor nas r:::::élulas do 

dueto intercaüJ.r que na.:s células do dueto gr1J.ImLsr e acirVJ.res. Nos 

macho,s esta atividade têm nivels aproximadamente iguais nas células 

do duct.o granular. do duc·to intercalar e aci1VJ.res. t1oetraram ainda 

que ar::; fêmeas possuem um duçto intercalar mui te' m.Bis t'õ:l.Hlifir:::::ado e 

e form,q unn. proeminente e:::-trut-ura, semelhant'? a ntt~>3- cr:~J.>C:1. d<' ls 

opost.o. 

entendimento das diferenças secretôrias 

hormr.Jnios gonadaia. Guando 

estes fatores sã.o, ge.ralmente. dr~ nat1.n·eza pr<:->1.éil_'u ~"' ':J.nde,_\getl(' 

dc~pendentes ( BAHKA, 19SO l . 

2.3. Separação eletroforét.ica de protelnas das nlândulas 

salivares. 

métodos ut;il i:;::;ados para sep;;J.r-'3.çào e análise de f3Ul:,stánc .1. a;;,~ JYt'cté i c as 

( ,JOHGENSON, 1986 l -

A utilizaçêo ela ~letroforese em mater.Lai.s biológicos deve 

muito a TIS.ELIUS. que desenvolveu técnica. 

j · (1'lcELJíJC tC!:i7 e TISELIUS e KABA'l.', componentes r o soro sa.nguJ..neo ._,. -· ._,,. --·- . 

1939)-
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KINERSLY, em 19!.5;3, ut.Jlizcn< e.letroforese em pnpel r>arEt 

estudar os componenteç; da saliva. 

GELLEH, BANES B ROVELSTAD (1959), utilizan(lo eJ,et~J:-otorese 

em :papel, e comparando a mobilidade daô fre.r.'oe" 1 · ;;:. separac Hf3 com 

materiais dt~ referência, r·elatOlJ para a saliva de PB.rótide humEü1&, 5 

frações: albumina, alfa-globulina, beta-globulina, game.·-globulina e 

l.isozima. O mesmo trabalho registra, para a saliva humana t.otal., 

fraç-ôes mucóide, albumina, alfa--globulina, beta-·globu.lina 

as 

e 

lisozima. 

flASSON, CARBONARA e HEREHANS, em 1965, trabalhando corn 

saliva totaL eletroforese em _papeL eletroforee:e em gel de agaroee, 

imunoeletroforese e e:rornatogr·af1a em dietilaminoet i 1--ce luloee, 

comprovt\raw que ae fraçôes separadas por. GELLER, HAt"ms e ROVELSTAD 

eram compostas de dive:r·Bae frações, além de conflrmar a presença d.e 

mucinas se.lívaree., · amilaees salivares (situadas na área de 

globul.inas-beta 2) e de l.ieoz.ima, mostrar·am a separação de 

globulinas-alf.:~ 1, globulinas--alfa 2, globulina::::·-beta l, globulina­

alfa 2 mucosal e um componente catódico. 

Com o refinamento das técnict~.e de elet·roforese o númer·o de 

frações isoladas foi aumentando. BELLAVIA ( 1971), utilizando gel de 

poliacrilamicla, s-eparou 14 frações prot.éicas na ealivas humana. 

OBERG, IZUTSU e 'I'RUELOVE (1982), tlsando gel de dodecil sulfato 

sódieo de poliacrilem.ida, identificou em salivas de parôt.idas 

humanas, um t.ot.al de 23 diferentes fracoes de naturezf':l protéica. E 

SHIBA, SHIBA e SUZUKT ( 1985), também em gel de dodecil sulfato de 

:t:->Dliacrilamida, registraram 22 fraçôes prot.éicae em ealiva total 

humana. 
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Em roedores, ;:'.VJEENEY ( HlG2) HALL ~:CHNEYEH, 

(19G4),trabalharam com salivas de ratos, em '::'JetroJorese em pBpeL 

RUBINOVI'fH e SREEBNY ( 1969) trabalhando em gel ele ·poli·3.<:::rilamida, 

encontraram, em saliva de parótidas de ratos adu.ltos macltos, 12/13 

fraçDes protéica13 em gel aniónico, e 8 em gel '.>J.t.iónico. 
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3. PROPOSIÇl\0 

A .revista da literatura liE>ta uma :;;;érlP ele t.rabalhoE: que 

mostram que as substâncias ativas secretad.ar.:; gl.ándulas 

salivares,. geralmente. sa d t t" · ·· ·c e na .ureza pro "eJ.ca. Nostra aindçt que o 

camu.ndongo (Hus musculus) é a espécie gue apresenta llFliur dimorfismo 

sexual nas glândulas submandibulares. 

Ainda pela revista de literatura fica e?idE•nte •Ct andrôgeno 

dependôncia de muitas das substáncias biol,:>glcamenl:.e -·:1t.ivas da:3 

glândulas submandibuJ.ares de camundongos. 

L Comparar e perfil 

fêmeas. 

2. Analisar as alteraço 
es :provocadas na CCJHC:Pntrw;tt0 e no 

! :'~"~ .. r·±·-~ 1 Blet.,~ot"o!"A.'t~r·n -lp,.,~a- _,,b~.c.~l"'l." t'' __ .. .,_~ -- .... -- ...._ __ '-o-h:--·"" ""'-'··'''''-"'-~\.:=8 prD".S':l.C'3.2, 

de camundongos adultos not'mais, machos e :fêmeas. 

3. Analisar as al·teraço88 provocadA.s. !W. concl?n traçi3_n e no 

p,::::-rfil eletroforét.ico destas substáncia8 protéica:;;. pelr~~ tra.tamento 

com testosterona de camundongos machos castrados. e pelo tratament:.o 

ç•om estradiol de camundongos fêmeas castrados. 
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4. MATERIAL E MaTODOS 

GRUPOS DE' ANJHAIS 

Para a. realii3aç!!:io do presente trübaUw f<Jt',::tm utilizados 

160 camundongos (Nus mw5culus albiJWB), sendo eu mo.chos f": (:,1) f!?meas, 

cc:m 80 a 4E_i di:::ts de id-:1de, e peso 1i.mi·Lad.<J entrr:: de 

in i c i o do experimento. Antes e dura_nb.'? o pr_?r i :~'drJ P.xpe1· imen tal. cs 

éH1imai.s foram nv:tntirJ.os à temperatLJ.ra õ:unbien·te '.? alim,.::ntados c·om 

r,3.çâo balanceada padrào e água "ad lt.bitum". 

Para o experimento os anim<'.lis fçrmn distrJbu.í.do:3 em 8 

grupos: 

GRUPO I -.. C,_...,_n trol e ch...,s machos JJ('l:'JJJE!..is: :20 animaL'.3 foram 

anestesiados com éter etílico e tiveram os complexos gland_u_lares 

submandibulares_/subl inguais extraíclos. 

das [ômea:s: normais: B.lJimais 

receberam o mesmo t.ratamento que o grupo anterior. 

;;1nima.is rec-eberam uma s,§r i e de- 1
,. o aplic,3.ÇÜe;'_~ df.? intreperitoniais, 

·•·- ' j ... , ~/k" de p~··o v'\'0 ,j~ eco:t.""'(d'.'·'1. [lc'-is ,-j;,_B anós '-<-larlas, c.e ""' rng,. g - -· -'~"" __._, , .__. ..- "''-'- --' "·-- --V'-' r 
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GRUPO lV: Femeas normais tratL"'das C<..'m t:estost-erona: 20 

animais rece'ber?.m o tratamento que grupo 

subst,ituindo o estradiol por tes·toerterona (2 mg/kg cl.e pei:><:' vivo J _ . . 

GRUPO V: l1a.clws castrados: 2U animai:::' foram 

o r qui ectomizados e após qtlarenta dias tiveram glándulas 

extraídas. 

GRUPO VI: Fêmeas cast::radas: rn_ümai::c: fl.).t'am 

ova.riectomizados a pô e guarenb.a ti ver-3.!11 SUB. E glci.ndu1as\ 

extraidas. 

GRUPO VII_- NachcJs castradQs e tra tadc•s com h~i"JI.:osterona _-

tiveram as glànd1 .. Üa0 extraíd-:1::::. 

GRUPO Vl"Il:: Fêmeas cast:rada:::.< e h:'atadoJS Cc:>!J! est.racliol: 

0 \ t > 1 • 1" c "l''ll'O ''tl;.~"'rr"r'r .StlhsLj_t_l,l'il1fJO -3. D..ECe)cram o mesmo rawanen•~O gu_'" b -· "' • .. ·-- --·. - ------· -- ..-1.. 

teatost.erona por çc.tradiol. 

Cadn grupo foi :3ubdivididc\ 

anim<:-J.is e tíver,srn e.?:t.raldos de gJ.àndulas 

submandlbulares/:o;ubLLnguaLs i.mr:o>cUat-::unent."? apô"'' ;::l Bnest.'?.si;;;1 com éter 
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llOHHONl'OS: 

A testosterona foi. utilizada na fc1rnw. de uma mistura 

comerciül de propionato ( 12%), fenil-propionato (24%), ie.ocaproato 

(24%) e caproato (40%) (DURATESTON 2!50/AKSOL O eE~tradiol foi 

utilizado ne, fonna de dihidr-obenzoato (BENZO GINOESTR.IL/SAHSA). 

EX1'RilTOS PROTCJCOS: 

Apóe a e.xtraçtio ae. glândulas foram liHipar:J, pesadas e nwntidas 

à temperatura próxirnas de 40C. Gôda 720 mg. de tecido foi 

homogeneizado em 200 ml de diluente (Tampão Tris 0,002 t•l/pH 7 ,4, 

0,744 mg de EDTA. e 0,14 ul de mercaptoet,f.tnoJ) f.'~ tri-l.\ll'<'H.lo em 

tri turedor de Vl::J.n Potter sempr·e coneervaudo o muteriul fjJí; gelo. O 

sobrenadante da tmspenslio celulnr triturada fo:L cent.rifuga.do, í30b 

refrigeração, por· 30 minutos à 3. 500 :r·pm. De2.pr-ezr.:-td.o o sedJmen t.o, 

pa,rte do sobrenadante foi utilizado para doe-.ar f\ prot:.eina t.ot.al, e 

parte foi usado IJttra a separaÇ:lio elet,r'oforét . .ico .. 

IX!SAGEH DE PROTEINA: 

A proteína t.otal do extrato de ce.da e.u\')grupo foi dosada 

utilizando o método de L01f1RI e colaboradore<:.~ { 19[-)1) e a 

Goncent.ração prot.êica calculada em relaçiio ao \'olume do ext.rato e ao 

peso do tecido glandular. 



E1dJ:1'ROJiVRESE: 

de cad.3. para ,, 

tamptci.o "CELt-1GEL C.U5·-pH 13,13'' em 

um aparelh,::: "CORNING". :F'oi utilL~ado C'('lllO cN·ante ~~· Negrr_;. dr:o J\nüd_'~' e 

''Helena Labr)J.atul'ÍI:":::::~' • 

"AUTOSCANNER FLOR VIS". 

método de Tl SELIU:~ e KABAT { 19:39). 

grupo calculou---se. c~orn base nac· área.s relc:rti.",Jas c'btldas em r:·ada 

os resu_l-tae:ios médi!JC-:t , __ ,btidO:C.' 

fração, foram calculada::; as concentraçõ>:>s pr(Jtéicas de ce:;_da fraçâo 

(mg/g de tecido). 

1'RA1'Al1EN1'0 B'S1'A1'I 51'1 CO: 

As análises de estatísticEI. descritiva médias e desvio:=. 

padroes), a análi.se de variáncia. e o ·teste de TUKEY par'l. comparação 

rle médias, foram realizad_as at.ravés do programa SEAG ( ~:istema de 

Análise E8tatistica e Genética) para microcomput.ad.ore::::, desenvr.Jlvido 

pela Div1s2l.o de Informática da Fundação .Arthur Bern::1rdes, da 

Universidade Federal de Viçosa. 



5. RESULTADOS: 

Os valores obtido.::- p-?.ra. a.D concentr·rJ.ÇCe::-J de pr<)t:.eina.::: dos 

extr·atos da glândulas ::;;ubmand:Lbulnr~?s/sublinguais, dos H gr-upos. e a 

média de cada grupo, est&o rel.acione.dac.1 no ;;:u11dre> 1. 

Quadro 1 - Concentra.ção de proteínas em 
g,lându las sul:Jmand i bulares/ sub linguais 
dongos {mg/ml). (GrupoB I, li, III, lV, 
e VIII l. 

L';;genda: N = Normais, E = Estracliol, 
C = Castrados/as. 

extJrato de 
d1:- c-:uuun --

\!, VI . \li 1 

relaç.!3,) ao e. tr:::c:idos gl?.nd.ul a.re.s, bem como a méd ir1. de c::::_d,:o_ grupo, 

e ata'~' rei Etc- ionadoe no t.)u-3.d.ro 2. 



Quadro 2~~· Concent.raç>ao de proteínas em tecidc> de 
glândulas submandibulares/sub.Linguais ele camun­
dongos (Ing/g).(GHUPOS I; II; III; IV; V; VI; Vll 
e Vl I I) . 

As concentraçdes protéicas obtida,s ( Qu:~1,dro 2) forõHn st.tbmetj_das 
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à. análise 1.-:le variáncia e suas médias cl_:_,mparad'.13 r·elo tt:z.t. 1:: de Tubey. 

Os resultados estg.o re.'=.tumido.s na Tabela. 1. 



'I'ABELA l~ --- Composiçties entre médias das r~oncent:rar,;:Cie.:o; 

pro tê i c as, das glândulas submandibular0s/subl irw:u<o\is 
de camundongos( mg/g de t:ecido) pelo teste de T~.k0<y. 
(Na comparaç~o letras diferentes incUc2tm diferença 
eignificativa ao nivel de !S::{Jp<O, 05) _ Valores de-­
crescem na seq_üênci'3. alfabétir:.:a) _ 

GRUPOS NÉDIAS Cüt1PARAÇOES 
--~~----

1. t1ACHUS N 49,87 + :2' :33 A 

VII_ t1ACHOE, C+ 'r 46,60 + 2.20 A B 

VIl I - FEt1EAS C+ E 42.59 + :::' 40 B 

I\l.FEMEAS N+T 42,46 + 2,51 B 

III.MACHOS N+E :32,44 + 2,01 c 

Vl.FEMEÀS (' _, 27' :;35 :t :; 'o l e J) 

V.t-1ACHOS c 2'7' 11 + 2.01 c D 

Il.FEMEAB N ~:2' j() ± c" "'' !) 
'-'' "--'-'--

-------
Legenda: N - t•Jormais, E ::::: Estradiol, T ::::: Testosterona. 

G = Ca~trado/as. 

Os perfis eletroforêt:icos das proteínas dc>s e:-:t.ratcs da.21 

glânclu.las submandibulares/sublinguais si!l:o wostrBdo.':O: na Figur'a 1. 



Flgura L Perfis eletrr:.foréticcs de 
protein-3s de ex.t:eatos de glândul:c~. 2 . 

submandi bulare.::.1/ sub linguais_ 
(Grupos I, li, 11, IV! V, VL VIl e 
11111). 
GRUPO 

r. !'l~ç~qs_ ~. • • • . • • . • • • • • • I 

n . n:~r,11s. ~. . . . . . . . . . . . . . I .1:11 ·· ~ 

III. f1f\f::tiQ!:i. !Jt~. ~ ......... . 

IV. ~~~~~ ~:,t'!. .......... ~ 

*·'. 
VII. J1.AÇ~QS. et T ......•••• , • ~ • 

VIII~ fft"~~s. F:~ . ........... . 1 I 
Legenda: N -- Nor!1lais. C = Catradof:',/as, 

E- Estradiol e T:::: Testosterona. 

Os gráficos obtidos pela lei·tura em den::::-:i.tôrm:'tro. d.rJ.:3 fitas de. 

das ~proteína::: e.xtratos de f# 1 and ula,s 

,::,~ubnv1.ndibulares/sublingua.is dos camundongos. est-8.'' nar:: :fip.;ur?.EJ ., 
~" , 

3, 4. !::1, r3, 7, 8 e fl (Respectivamente grupos l, lL llL IV, V, Vl, 

VIIeVIII}. 



lfigura 2. Perfil eletrofo· 
rético de proteínas de ex·~ 

trato de glândulas subman--­
dibulares/au.blinguais de 
camundongos_ Grupo I -MACHOS 
NORMAIS_ 

Figura 4. Perfil eletrofo .. -
rétic:o de prot,eínaa 'de ex---­
trato de glândulas aubman-· 
dibularea/ subli.nguarea de 
camundongos. Grupo 111 
MACHOS NORMAIS + JlSTRADIOl,_ 

Figura 3_ Perf.iJ eletrofo"­
rético de pro-teinas de ex-­
trato de glândulas subman­
dibularea/sublinguas de ca-­
mundongos. Grupo li -- FE--­
MEAS NORMAIS_ 

Figura 5. Perfil eleLrofo-­
rét:ico de proteinas de ex~ 
trat.o du glândulas subman­
dibulares /sublinguais de 
camundongos. Grupo IV 
li'EM.EAS NOHMl\ lS + TES'l'OS'PE-­
HONA_ 



Figura 6~ Perfil eletrofo-­
rético de pro·teínas de ex­
trato de glândulas subrnan­
dibulares/ sublinguais de 
camundongos. Grupo V -- MA­
CHOS CASTRADAS. 

Figura (L Pet.>:fll elet~roü-,·­

rético de protei.nas de ex­
trato de glândulas subman­
dibulares/ snblinguais de 
camundongos~ Grupo V I I 
MACHOS CASTRl\JJOS + TESTOS­
TERONJL 

Figura 7. Perfil eletrofo·­
rético de proteínas de ex­
trato de glflndulas subman­
dibulares/ subl inguais de 
camundongos. Grupo VI 
FEHF.AS CASTRADAS. 

Figura 9. Perfil ele-Lrofo­
rétlco de prot.e.ínns de ex--­
trato de glândulas nubman-~ 
dHn:tla.res/ nublinguate de 
cmnundongo". Gr•upo VII I -­
l"EMI\1\S CAST.RADAS + J!:~iTRl\DIOI..~ 
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i\ pa.rtir dos 

cstabe .L e c idacs, 
S<) t'rJ 

'I 
!L c-orr8spondente às a_ll::n.JnünaD: 

'::'OrJ'.'espondente às globulinas alfa 1; C, correapondente As globulirws 

alfa ~~ .D. correspondente às beta·-globu.Li.nas: E, corree-_pondent.e as 

fraçtio que uügn;s para o PC!lo oposLo. 

caJ.culadas como base ern TISELIU::: r:' KABAT ( l~::U!J!, r·enni tiram c 

cálculo de su.as areaa relativas. Estas. relacionadas com a média da 

c:oncentraçàQ de protein'3.s tot . .g_is de cada grupo, poesibilitnram o 

cálculo d.::l;s concentra_çl'Ses da.s proteinas de cada uma d<:ts froçbPs (em 

mg/g de te c ido ) . (J:;:-; reaul-tado~; obtidoB sâo mostrados no e ql..b3.dros ;3 e 

Quadro 3. /h~ea en1 mm2 (A). área r e lat.i v a em porcentagem ( AH) e 
concentração protéica em mg/g de tecido (CP) das fraçô<':'s A, B, 
C, D, E, F e G, separôdas por ele troforet~e em agar gpral, de 
extratos de glàndu la a submandil:n .. üarec'3"/:":':lublinguF.ti8 de 1::<:~rnLmdongos­
( C7rupos 1, ll, I ll, e 1 V) _ 

--------··----------o:r-·;:;-Ã.cHOS N _,., ---(l-=Il-FJiMEÃS N-- {3::Ji]- MA(;f!Qif-H E G·-IV FEMEAS tl+T 

CP A CP 

mg/g 



Quadro 4. Area em mm2 (A), área relativa em porcentagem (AlO e 
concentração protéica em mg/g de tecido (CP) das frev;ôe 2 . /L H, 
C, D, E, F e G, separada-2.: por elet.r<::Jforese em agar geral, de · 
extratos de glândulas submandibular-es/sublinguai.s d,? camundongr_,,:;.;. 
(Grupos V, VI, VII, e VIII). . 

(J ... v HACHUS C G-Vlll FE!1EAS C<tl 

A CP AH CP A AR c r A CP 

FRAI.;OKS mm:;, % mg/g mm"?. % 

A 483 lf>,57 4,22 121 12.69 3,47 ~'150 ~1,08 4,2~~ 2,!2 12,1~~ 5,Hi 

l:l 427 .t3,713 3,73 >\IH H,Ofl 3,85 :no s,o:, 3,7fi 82 4,f•'.l l.:Hi 

e; 617 19,89 5,39 504 15,20 1,15 wn 22,61 lo.~;~, 2~'!7 ll.fr' :i,o!·, 

F 445 14,3fi 3,89 -13'1 13,18 3,60 367 9,53 4,·'14 391 19,73 !_l,4l• 

G 53 1,70 0,46 43 L29 0,% 434. 11.28 5,~05 108 5,··11 ~~.:.10 

TOTAIS 3.101 HIO 27,11 3 315 100 27,35 3.8·-1'7 100 4~\,60 L996 101.1 42,5>1 

L<?genda; N = Normais, C ::: Ca.trados/as, 
E Estradio 1 e T = Testosteron-3." 

(:orno houve uma única corrida <?letroforét.ica realizadc~, r:::om 

mi.stura. em vol umo::s iguais, d.os :-:1 subgrupos de cada gru.]XJ, C•)JD base 

nas áreas relativas foram calculados os va.lores d.e cada fra:;€' 0 , para 
r:.:ada uma das concentrar;éíBs protéicas dc-s b _ __.. su _grupos. Assim fora.m 

criadas condiç.p 
es pB.ra. executar e. análise da variáncia. e o teste de 

Tukey para comparar;a0 dar:~ médias de cada fraçã.o protéica isolada. Os 

resultados das anélises das fraçrjes A~ B, C, ll, 

respectivamente. nas Tabelas 
,, 
~- 4. 

estaa tabrd.as N=NORHAIS. C=CASTRADOS/AS, 

5' 

E , F, 

6. '1 e (3_ Em 

E=ESTHADIOL e 

T:::TESTOSTERONA, Em todas: estas tabelas, ainda, letrB.s diferr.:>nt.es 

revelem d.ifE'renqa significativa ao n:lvel de 5;\ ( p<O, 05), e OB 

v,':J..lores s~o decrescentes na seqüência alfabética. 



'l'abela 2. (\)mparaç::io entre a.e:, médias dBs con,::entr,::tç·i.JeE~ 

prot:éicao da fraçâ.o A (Albuminas) de glândulae~ subav:u1 
d_ibulare..:.:/subl.inguais de camundongos (mg/g de teci de,' i, 
pelo método de Tukey. 

r~'C'MPAHA 1, '(\E;:. 

I! FEHEI\E N :_:, '!3!:5!;.:1'/ + 1)' 513 A 

1 MAC:Hu:3 N 5.~~~-11::: + ( 1 ' 2b A 

VIII FEME!\:3 l_>t--.E 'i c' 1628 ± (l, :._~(l A B 

IV FE:MEAS N+'l' 5' 027:"3 J.~ 0,30 A H 

\IIJ MACHOS C+T 4, 2::::-H3!5 + (I' 2(1 ll c 

v MACHOS c 4 '7'/') I 
•"-~-~ + 0,44 H c 

!H t:-1ACHOS N+E 4.146:3 + (1' 21:3 Il r· -· 
Vl FEME!\S r· j :3,4'111 + o' 2t! c 

------·-------------------

Legenda: N = Normais, C = (',,3-trados/as, 
E = Estradiol e T ::: TestoE>i~.ert.:.>na. 



T'1 _, ,, 

Talw~Ja :.J_ 1 -~'Jmpa.raçeto entr!c' ,3. m<?djJlF: (:•,::,nr:·r::nLrctç,::•"·'' 
Pl:'C1 t'é.i.J:B2' da fr.-':\•~'~1) B ll_il.•:_d)i_di.n:ci:".' t:df;:J 1.) e.le,.n,-_h_,_l,-;;,c 
:Jul.>iiiC:tndihulare-:c~/ sublingu:J L:: de (~i3JWJnôr_·:ngr:,:;_· ( mf:',/f? d,_. 
~";;~c i.zJc), r,r,;_lr: nv~ Ludc de 'L'uJ:.'?Y. 

HI~l•l!\.'~~ 

~<'EJ1EA:::'- U-<L' 1\ 

I t-LI\CHU:3 N A H 

}l_[ M/\CH(l~: N+E lJ 

VI FEMEI\:i i ~ c 

V1 I U/\(~HOS Ct·T c 

v Hi\(~HIX-:: c 

\} l J 1 FEME!\:3 C+ E D 

II FEME!\:; N J"tl904 -!- !_1,19 

Legend-:l: N -- Nr:_,rm-:d.2'. C :c: c:.3. 1:r,;,r_:l')2·.··'3:-3. 
E ~ Estr,::tdiol e T = Te2tost.erc'nD. 



Tabela 4_ Cornr:·•ar'aç~o entre as média13 das ccmcenl:.raçõe:;;. 
protéicas da fração C (Globulinas alfa 2) de g1ê.ndu1a:"' 
r:::ubmandibulares/sublinguais de camundongos { mg/g d_e 
t-e c ido), r-·,e lo método de 'l'ukey 

GRUPOS MÉDIAS COMPAHAÇOF.S 

JV FEMFI\8 N+T 5 ~ 99fl4 ± o' :35 A 

I l'1ACHOS N 5' 56!55 + 0,26 A B 

III MACHOE: N+E 4,9995 + o,:3.t B 

IV FE1:1EAS C 3.B-fJ1::1 + 0,28 

V11 Hi-\GHOS C-t'l' :3,7518 + i), 17 

V MACHOS C :_3, 731:3 + 0,39 

VIII FE1:1EAS C+E 1. 9!_:-g:;:~ _;!:_ (),11 D 

Il FEMEAS N 1.88(34 ± o, 19 D 

Legenda: N ~ Normais. C = Ca·trados/as, 
E ::: Estradio l e 'l' ::: Testosteron.:::t. 



·rabela 5_ Comparaçao entre as médias das concentraçbe~; 
pro-téicas da fraç~o D ( Betaglobulina.s) de glándula~:' 

e.ubmandibular·es/subl inguai.s de camundongos ( mg/g de 
tecido l, pelo método de Tull::ey. 

CCll1PAiti\ÇClEE 

I MACHOS N 15, soem + 0.74 A ,_ 

VII t1ACHOS C+'l' 14, !3811 + 0,138 A 

VIII FEMEAS C+ E 10' 2:384 ± 0.50 B 

VI FEMEAS c 8.0G10 + 0,5B c 

1\1 FENEAS N+T '1. Fl88t) ± f) ,47 G 

I! FEMEAS N 6.52'79 ·t. 0.64 

III MACHOS N··I .. E f:i.r3:1.7l _t. 0.3(-) l> 

v MACHOS c 5' :37'72 + 0.5!3 ll 
-------~--·--"-----

Legenda: N :::: Normais. C ;;;; Catrad_os/ a:::;, 
E :::: Estradiol e T = 'l'estosterona. 

' '""" """"·~- ' 



Tabela 6~ Comparação entre as médias das concentraçóes 
protéicae_; da fraçgo E (Gama-globulinas) de glândulas 
submandibula.res/sublinguais de camundongos ( mg/g de 
tecido) pelo método de Tukey. 

---------·-----·------~-----·-~--------·------------

GRUPOS MÉDIAS COMPA.FtAÇOE:::; 
·--·------·~--~·-------- ---

VII MACHUS C+T 10.5.517 + (),50 A 

I MACHOS N 10,4528 + 0,49 A 

IV FE,IE!IS N+T 9, 740:3 ± o,fJ8 A 

III MACHOS N+E 7.26?:3 + 0,-45 B 

v MAC:HOS c 5. :39;)[) ± 0.56 (' 
J 

VIII FEMEAS C+ E 5,0558 ± 0,28 c 

VI FEMEAS (' -- 4, .1.577 ± 0,30 c D 

I! FEMEAS N 3' ~:::203 ± o.;~~~ ]) 

--- ~----------------~-~-------------- -----

Legenda: N :::: Normais, C ::: Catrados/as, 
~ = Estradiol e T = Testosterona. 
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'l .. '.C'jl· .. ·>"l.~· '1. r·.-·····n·r· t'-"""'~ t . j j - - "" --<"'' "" L.>' .. -<:..o eu_,re ·3B me( la.:;; c ar;; corK·entr.:ici:JeE' 
protéicas da fracâo F ( Hesiduo/ponto de apU.caçào) dr:· 
g1Andulas submandibulares/subl.inguais de caruundong<:~::o 

(mg/g de tecido), pelo método de Tukey. 

GRUPUS HE!:D.lA:~: 

-------- ----- -~ - --~----~----- -····- --- ''''''"""'-"""'--

Vl j J l"Et·ll~A~; C+ E (j. 4!):J'I + u 1" ' -. f A 

I HNJIO~:: N E:l ' '18!:!9 ' {_) ' :! '1 H 

!\I FEHEA:-3 N+T t:) , 4U~'<2 ' (_) . JJ 

\Jl l UACHOS C+T 4.44.li3 + (1 ' ;_._: 1_ c 

Ill MACHUS N+E 4. :.:::~41 + (> .. ~_:() 
v HACHOS c :).1-391:;.; :t U, ,., 1-' 

'"' ,) 

Vl FHMEA>.-5 c ,, 
·-' ' C,I)~:J~c: + U, ~;t) 

Ll FEMEAS li ~::, GJG1~ " u .- .. J; 

Legenda: N -- Normal'2';, 1.: =: ~-~·3.trados/-::v3, 

E - Estradiol e T = Testosterona. 



'I'abeJ.a 13. Comparaçào ent,re as médias das concentrqçfie::.:~ 

protéicas da fração G ( Fraç0o catódlcu) de glândulnr,, 
submandibulares/sublinguais de camundon§';os ( mg/g de 
tecido), pelo método de Tukey_ 

---~----------------

GRUPO E 
----'~---~-----·---------

VII MACHOS C+T 5,2572 + 0,247 A 

IV FEMEAS N+T 2,:3947 + (), 1.41 lJ 

VIII FEME/1.::_; (_:+E 2.3043 .:r_ O, 1:29 H 

I HACHOS N 1.8801 + 0.01313 c 

III HI\CHOS N+E (),872'7 :t (l '!)!54 D 

v t1ACIIOS c U,461U I U,04? E 

VI FEt1EI\S c (l.3b29 ±. o.o~:!s E B' 

II FEt1El\_S N O, Of38t':l + (l,OUEI F 

t eget+da- t•l = Norntais. C = Catrados/as, _,_, ~ . .. 
E - Estradiol e T :: 'l'est.osterona. 



6. DISCUSSAO: 

As concent1·açdes das pro te i11a::; tot~1l ,~; f<Jrr1m •:1bt .idas 

Pelo r·rJPt,odo de L1Jwr•.••, =>~·~J·rrr ,,~~·"':· · 1 - 1 li ' - - , ·.u:::>e> . : . .:;, '-'C.' _, 1nc u 1 c I'H'i rHJ.s rt~c-:;u :.:::H·,os IJJnft 

extensa gama de substànc i".w protéicas. in1~ Lu indo .N' pf:.ideos de pee.;c_• 

rnolecul.ar relativamente ba:txo 0 g J ic:opro·tc i nas 

protéicas_ 

totais de cada grupo estao no Quadro :~, e aG comparaç ent.ee elas, 

através do ·test~e de 'I\dwy. est.ão na T-Jbela 1. EsLB tabela mor:;tra as 

di.ferenças significativas. a nivel de (:r•< O_. Uh), entre as 

concentrações protêicus em relação ao teci. do da c; gl&ndu1Bs 

.submandibulares/subsali vare:::. de camundongos adu1toc. Pode--se 

observar que: a) machos normais tém concentracf:>e::t s.'Lgnifl.cat;ivamente 

maiores que fêmeas normais r L>>>Il). bl rlCTilla i s têm 

cc;ncentraçôes eJemelhantes machos caf_1 t rn <.io.s com 

testosterona e, ambos, têm eoncentraçôe:;;; sign L flc·at.i Vf:tmente 

nupex-iores .:J.os machos castrados, confirmando a depenrV'ncia da função 

ser:retora a testosterona. c ) Machos nor'mair,\ 

s i.gni f icr-.:1. t i.vr:lmE"nte superiores macho f) t r'·C.l t. '.ldO ::'.' com 

observ.:J•;ôes de TUOt1ELA, VIINIKKA e PERHEENTUPA :1889 l e TUOHELA ~:c 

colaboradores {1990), para ç Fator ele (:.:re;clcim•::-nto I:Epiderrnal. d) 

castrados tra t~adus com reeul t.adc:s 

normais tratada:CJ cnm tesh::;e,ter<.)tJ,:s. (VII:::VIII.::.:JV). Confirma que a. 



cr.H:::tr·adas ao tratamento ('O'n e,o,t.~'P.•·il' ol to} ve" ' d ' 1 . -- .._ -_." ,_, _ ~ se.Ja evJ_,~-,J a dosagem 

e I Macho:::> normais tem re,sul tado::--; s igni fi co. ti v.;~men te 

superiores aos machos normais tratados com estradioJ. ( l>.>lll). nwis 

uma evidfincia da açtio estrogénica antagônic-a. fi As feme<J3 ca:::Jt.f'.J,_das 

tém r e sul t·:tdos se me lhant.es u:3 fêmeas nc,rmai .s (V J;;:: I 1 ) mo~::Jtranclu '-:;{Ue 0 

estr,:otdiol, em concentra(;:ôes fisiológica:-,;, influencia 

decisivn <JCJbre a atividade ::CJecretora dafJ pruteilv:l:3. r~ J Ubserva--sl? 

que os dois grupos anteriorea têm (;oncentr·aç-ôes .semeliv3ntes aos 

mr-:~cht;s castrados ( Vl:.::I1=V), concorrendo par.'\ o mesm(' r·açiocini':-

1.-cnterior, e para a confirmaç&o da dependértciü 

test.osterona. 

No con,iunto. o:s dados confirmam o dimor-:CLsmr_~ re lr:>.t>3.du 

pne LACASSAGNE ( 194.0a l e ,JUNQUEIHA e colaborador•'=:3 .U.:148) • P a 

dependência desse dimorfJsmo em r:elaç·3.o à testo.sterollô. conforme a 

descriç<iD de RAYNAULJ r 1850), confirmada :por HU~301. NAKAMIJRA e UEI!/\ 

lHJ77). Confirmam também a relaçào direta dnrJ propriedHdes morto·--

histoló~icae com a secreção dos fatores de natureza protéica. 

conforme consideração de BAHKA em sua extensa revisão sobre o 

a:;:munto. de 1980. 

A separação eletroforética é .reprod1Jzida na figura 1 

e os perfis eletroforéticos. obtidos do material de cada gru:po. sào 

mostrados nas figuras 4 ' ,_) ' 6, '' ' ' e 9. As zeparaçbes 

observadas são condizente8 com as descri tas :para a eletroforese em 

gel de agarose (t1ANDEL. 19661. As frações sepo.radas, e os picos 

0videnci.3.dos. são dif0rentes nos diversos grupos. 1.?m consoniànc_i_a C'J!Il 

as ~J1teraçf.'>es ditadE;\S pelo dimorfismo sexual c pel;:~. depew:l§ncia dos 

andrógenos. 
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As substà11r.:ia.s !;.>rotéicas foram reveladas com l'legro de 

Amido, usualmente utiliz.ado para este fim. mas qv,e apresenta 

diferenças na evidenciac. a., dce r'r•~ .. 'J'eR, >"lld ' • ~ •..c•~· ~- q"L ~;., o co1nparaüae c um outros 

corantes, como o Azul de Coomassie (ver STl\INEH e KELLEfL v.::Jt3/J) _ 

O número de picos obti.doE\ e compativ,:l com os 

trabalhos executados com técnicas semelhantes e com sa_L_i v.':t hunv:tna 

( GELLER, HAMES e ROVELSTAD. .1958 1 e MASf::.ON. CAHBot-JAB.A e HEHEt1ANS. 

196!:.\). Deve--se lembrar que o extrato do complex.o glandul-::n:· c:n.~rcia, 

além das .secreç-:o813 exócr i nas, as diversa.s :-;;ecrecóPD endócri_Jla,~: 

r·elacionadas na revista da bibliografia, e mais as :::ul:)::.d)3nCÜH':': 

protéicas do tecido. Como este trabalho nf'Lo 1-'re'" iu ;::1 r::8ract.er L:.Aç:ào, 

através de controles com subs_tânc ias conhecidas, 

separadas, não são definidas as bandas sepo.radas. No enta.nt.o c.ào 

comp,3_ráveis com as encontradas por GELLEH. HAMm:-; e HOVEL!::!TAD ( H~b9) 

em saliva humana. 

Assim. foram reconhecidas as fracôes A. B. U, E, F 

8 G. A fraçâo mais rá.p.ida (li}, cor responde as a LbunünBs, e.eguj_dBS 

das globulina.s alfa 1 I B), das globulinas alfa (_c), beLa 

globulinas (D) e gama globulinas. No ponto de aplicação, em todas BS 

amostras, ficou um resídu.o (F) que pode ::->er um defeito de t:.éc·nica, 

mas que foi incluído no cálculo por b:.>r natureza protéica. E. bem 

acentuada em alguns grupos, aparece uma fraçf::irJ gue migra_ para. o 

cátodo (G). Nos ·trabalhos exec-cd:,ados com saliva tota1 aparece uma 

frw:;ão ma.is rápida que a das albutnina.s, identificad."l como de 

~~mbstânc ias mucóides 
,. ' e que ndo e percebida na saliva dB.S _parót;id.:ls 

( GELLER. H AMEi::; A E~OVELSTAD. 195~J, e t1M3SON, GARBONARA e H.ERE1'1ANS, 

1fJ6~}). Sua ausência_ extrato de gJàndulas 

::Jubmandibulares/subllnguai.s de camundongos está •.'=:'m r::onformidade com 



as diferenças secret6rias das glândulas salivares_ 

ConfirmandQ trabalhos executados com r:.écnlc:as mais 

eficazes de gtte encontram subfraçber,; em t;odBs banrJ.as 

aqui assinalados (BELLAVIA, 1971, OBEHG. IZU1'SU e TRUELUVE, 1913::.:, 8 

3HIBA, SHIBA e SUZ!JKI, 198!5), a observaç::cío daG Figur;"J_,s 2 ;:1 :J dfoi:z,:_l.m 

ver a subdivisão de algumafj ba.ndat::L A ~3ubdiv:Lsa_._, é e:specialment>::-

notável na -fração E ( ga.ma globulina.s) dos machos norma ir::; (Figura :~:). 

machos normaü:> + eE:t,radiol /Figura 4), fêmBas normaL3 + testostBrona 

i Figura 5 l e machos c-:Jstrados -1 Lestost-e-r-,_-_lna (Figura U) _ 1\ .:Jur~.enc ia 

desta subdi vi:::.ão, evidenciada pelos picos Froem i. llt:'!l te"' bem 

também nas fraçbe;c:. correspondentes às aJJa e be t.ag l.obu .l 1 tw,··o-:. l'Ja::-} 

como um todo, sem _considerar as 21ubclivist:'e2-, dev.ido .·" 0.\.1f}énc.i--'l rle 

cont:coJ.e.:; que passam identifj_cá la c. 

A observação das Figura_:·:s ( ~-; e ::;: l c-om_pnr.:m.do •XC- grupus 

[ e Il nonnnis 1 , 

diferenças são notávei::L Cc>mparandu as f"iguras ,,., 6 e n, referentl?s 

o os grupos I ( t1achoe. normais), V r Machm;; cac::trad').C.') tõ! VI T (Machos 

rc.astradm:; + testost.eron;;t), pode--se observar COlll clareza 

feminilização do perfil eletroforético dos machos cast,r&doe; e o 

r'etorno as suas c-aracterísticas normais pelu tratamento com 

testoe;tercma. 

Para facilitar estas outras compFJ:caçrJps. e 

evidencL3r as d.iferenç.as demonstradas na anáLi:3''' estatistica, f<:Jrarn 

elaboradas, utiliza.ndo 02'\ dados dae Tabelas L 4, f3 • 7 e a~ 

as Tabel.::.u:; 9, 10, 11, 1::!, 1:3 e 14. Nesta::.( Tt:1belas. quando as 



dit-Pt'Pn~a.s eltlr••. 0? ~.'-"llj;•1:1~ ~n • • ·• • -- -- -, --- - - - ~ _,_ ------ ''"""'C> :sJ_g.nJ.:tJ_('FJ_LJ_va..':::; n n_i_veJ 

'l';;;tbc•.la O. '->·mrpar·,gcft:lu entre <:.'S gru.)::.•OS _l 

( HaJ-::ho8 uormaicc;} e IJ (Fêmeas norma_L:-~ J, 

rJas conc:en trnr,i::lr::'F:: de pro te itu3.~~ t,Qt;J.i:3 e· 
das fr.;tçô'rc;;:;. !L B. 1_:, Li, E'. F e !3. ck· 
g:lându _Las .S1J btrv::md J r_-,u la rer3/ :C:<"tlb l_ l ngu:aü-: 
de camund·-)n§'os. 

'-~----~ -~-------- -------~-,.----- -------~--~--- ' ' -"' ------­--~-------------------------

--~-- ---~--

\_i'h~AI,~Ar-_! 11 

!_<'1\:A~W) D 
J .. : 

FH.A',~AO c 

FRAÇAO [I 

FRAÇ!\0 E 

FRACl\U F 

FRAÇAO G 

1 ' 1 
' 

J "" .I I 

L! 

1 _[ 

l • , L l 

l ll 

l >>> ll 

i ndici'"J· 



ma i~ h os norm-:1i.s apresentam res1;l tadcls a :i.gn.i f j_ca t _7_ ,_.--:otrnen \.i" maiores n_ue 

incluir uma parcela de aJ.bunlin;o\ ser~cc.t 

IHASSOU) Cl\RBONARA e HE'REHANS. 1!:)65). Observando -ee no \Yuadt~o .'3 as 

globul in-as_) nas fêmeaB normais, enquanto gl..l"O:', no::S machos normaL::;.. a 

C/\RBONJ\HA r-> HKHEHi\NS f 1\J(-)!5) ident.ií"icaeam essa :fraçi,'ú.: comn t;endu 

atividade ami.Lol.i."tica e como origem da banda mBis proemjnente nos 

!" l t "' "•' ~ d- 'F~·-te''l"~ rl~ ~=>];'""' ,·_• '"'.!.!'.? ,; ".·.-::--r•","CJU:":-;,;,., per~lS e e·-ro:Loret-lCOu 'e ::'.c•~' -'-'"-'-""' •J<:::: "-'''--"··--'·'~·-· -' '-:;] "'- "'- ,_,_,. .. L__. ---'-"'--



Tabela 10. -- Comparaça: 0 entre ue gru.pcJD JlJ 
r Machos Normais +E) e JV ( Fê!rH--::R~-3 Norm;1 L e -1-T), 
das médias das concentraçbr:;s de Dt'otein;;:t.s 
totais e das fraçôes A, B. C. D.-E. F B 1], rle 
glàndulas submandibulares/.:m_bJj nguF:tis de c:a~ 
mundongos _ ---

PHOTEíNAS TOTAIS IV > lJT 
--------

-~----·---·------- ·---·-·---------~--.--- ------·--------· 
A 1\1 ... I.Il 

FRAÇ/l(J B I v T r r 

FRAÇAr) c :r.v-- IJJ 

FRAÇAO D IV .L I. J 

FRAÇAO E _[IJ Il_ 1 

FRAÇJ'i.O F !V l 1. ! 

FRAÇAO G JV - - 111 

4.'1 

Em todas as variáveis. exceto a:~-: tracrJes A e C. as 

médias dos valores encontrados para a.s fêmeas normais + testost.erona 

são significativamente maiores que os encontraclos para os machos 

normais + estra.dioL Note se que mesmo as fracôPs 1'1. e B, que não 

mostram diferençJ.:ls significativas a nível de 5;:; tem valor"õ's maiores 

no grupo IV que no !li {Ver ~)u.adeo :3) _ 0::;,: dados con_f trmam 

integra.lmente a dependf:3nc.ia. secretora da;:;; g1àndulas trabalhada.c1 à 

Lestosterona. e a açã:o antagOnica do estradio1. confoeme co:nstat;;u::::-ào 

J'l-:3 1i terat:ura ante r J .. ormente c- i ta da ( BARKA. 19J3(1 ) _ 



Tabela 11. ·· Com.paraçi'í.o entre os grupos V 
(Machos castrados l e VI ( F'êmeae; castrada::,;). 
das médias das concentraçôes de prote:inas 
totais e das frações A. B, c. D. E. F e G, 
de glândulas submandi.bularet:?./sublinguairo; de 
camundongos. 

PROTEíNAS TUTAI!3 Vl = V 

FHAr)f\0 A \I Vl 

FHA('A(I B \/.i " ,, 

Ff:AÇA.U c v - \!T 

FRAt)ACJ [> \! - V! 

FHAÇAO E v - v l 

FHl\ ÇfiO F \1 - VJ 

FHAÇ!i.O (' -' \/ \!' ' ' 
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Confirmando a depend.8ncÜ) <J.os FH\dró.o<enu~; c· r~ prc•qw::na 

protéic-as trabalhadas tod:~s as variáveis. 

(1\lbmninG) se igualam em animais, machr:Js e fénv:?as, c:aE:t.rndu:c .. 



Tabela 12. -- Compa.raçao entre os grupos V 11 
(Machos ca::rtrados + testosterona) e V I J 1 
(Fêmeas castradas + estradiol), das média;;; 
das concentraç(ies de proteínas totais e da:s 
frações A, B, C, D. E. F e c;, de g:lânduJ.as 
submandibuJares/sublinguais de camundnngoe. 

!?HU1'1UNAS TOTAl S VJJ = Vlil 
~---~-----~-----------------------·--- ... ,,. __________ ,_. ______________ ~-- ------- ------------

FlUV)Ao A v ll V J LI 

FH.AÇAO B V.ll l \/I! 

FHil.CAU c~ Vll VUJ. 

Fk.M;no D VIII > \/ .ll 

FRAÇAO E V lI >> Vlll 

FHAÇAO F VliJ '> VI .I. 

FRACI\0 ,, 
'·' vu IJTII 

4!3 

A comparação entre a::• médias dus resnJ.tados obtidos 

dos grupos VI I (Machos castrados + tes1~osterona) e V 1 J I (fêmeas 

castradas + estradiol traz informaçéíes c~on t rn di Lór i. as. 

concentraçôes das proteinas totais entre OG dois f,!:rupos n~lo 

apresentam diferenças. concentração mnchos castradu.s + 

testosterona (VII) são elevl'l.d-::ts ao13 niv<:::.is dos machos normais (\ler 

Quadros 3 e 4 l _ A contradiçêío é que as f&meae. r_;q.strad:ts +- es-tradiol 

também tem concentraçtíes e levadars ao nível do::o; machos normais. e 

a_proximadamente 2 vezes maiores que a.s fêmea;;;:; normaLs. Foi aventada 

a hipótese que c tratamento hormonal teve do.saJ?."em ex1.::ea.:ll v a. 
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J\s a.l teraç·ôes ver·ificadas nos diferent.t:>f3 grupos do 

mec;mu fjexo, devid-3.r:• <.·llJ~ tc·,··t.·,al!i'>nt·.,--...q adcJta. ".c·;,~-~-- ""~-,,., lll'll. ·• -~·· '] t ~ - - =>- ·-- ç; · _.}~, u -- ,_,,_- - ,_.. ::-, i'lC .1 _men .-e 

Tabela 1:3. Cor:rrparaçfio entr1_-: o c; gr.upr.:.'s l 
!Har:ho:::; norrna.ia), lii (Milcho:o-; normaic: -t 

estradiol), V (I"L'lc1HJ:õ< castrados) e Vll 
(Macho:c: C·~l3tr~tdo;-,; + test.osterona l, d:::u.';; HJIL•-­
d1w:: das coru_~,,~ntracôe:;:; de pt~ot,eín8z.: t,otaicc' 
~ dos fracÓ88 A. B. C. ll. E. ~. e !J. de 
g lànd.u 1B~:; su bnV3 m:li ])u .l..::t r·ec::/Sl.Jb l. .ingun i :o:. dr:,· 
ccumuv:lungof;. 

PHOTE i NA::: TOTAl~~;: l = Vll 

FH.I\ÇAu A l Vll --V !I! 

F:RA1~~tl0 p ·' 1 --- I I I VIL -· \i 

FH.AÇAO r: lll I v íll'I 

FRAÇ't\O .D l - VII ~~ III = V 

FRAÇno E VII · l ' I I I > v 

FRAÇAO F I . VII . lll V 

FRACJ\0 G VII >> I I li v 
·~-~~·-·· 

I l ll Í,/ I 

As nroteÜHJ.~3 t.otais mostram. em cCinformidade com os 

trab"llhos an ter lormente citado~;. que os machos norma.l2:1 + e:stra.dloJ. 

( Ill J têm sua. secreção protéica reduzida a nível de macht;~s c>::tst.ra.dos 

rVl. e que os machos castrados t· testo::;:;t:.erona (VII l recuperam o 

perfil dos macho:::. normaio (1 ). confirmando a literatura '.:l. rer::~peito 

(ver 1980). As fraçOes D ( be tag Lo buJ irms J e E 

i gamaglobulinas} mostram resultados semelhantes .J?aea machos normais 

f I) e machos castra.dos + v~stosterona (VII), o que também confinuê.J. a 



der,,ew:l&nçla à te::Jtorc:::ter<:nJa. As fra.c0~.'""'~ fl (.· .• ·.J.l•t•ttt>.,·ta.·.·•l. 
'"- t\ -, d , " ·~ H { g.lubu.l Lnes 

a..lfa .1) e F ( residuo u0 Poni~o de aplicaçf.í0 J mostram resultadoe 

rnachos castrados { \! ) macho:::. C:l:lstraclos + para 

I VI I I indicando sua nao dePendéncia ao hormônio. Ni-:'u.J lvi 

alfa 2), ç,tue nos machos normais I 1 J é s>ernelhante aos macho:::~ 

>:::astrados IV), e ambos ao3 nv:tchoD castrado~,~ + 

teE,:tosterona (VIl l. Foram aventadas as hipóte::;es de urna ini.biciõí.o por 

excesso de testç;.::terona ou falha na deternün;CJJ:;'::io da. frcl.l;:à'J por 

de.fic-iênç i-':1 de ocpa.r.:v .. ·~o _ A fro.c~J.o G ( ,_,atódiça J. por r::na vez. nos 

ca:::::tradoê'l ' test,o,':'Jt(:orona ! V lI l resultados 

super·ioree aos m<:~choc 

HAME!3 t:<' HOVELSTAV ( l9b9 l e t1AS!30N. !.::~1\REUNJ\Hh '"'-' llEH.\n·ii\l·l;:, ( 1 U1.:.~~j) comu 

preocupacâo de identificação a conf irmac-ào ni:;,-_1 pode t-]Ct' fel La.. F i.(.'é-1. 

a hiç-.rSt.ese de que ,g fraç)0o é um compow:?ntc a_l\.,;J.tn.ent'':' ..ier•endente rl-'1 

tes tc;s te _r o na, 

-'lument.,-Jd!:> pelo tratnmento. CiJncot·r.;c· pan'J l:':c~t.e r-.:JclUI..''llliJ.l ~~· .fFJtr_, de 

que as ff:'rrv::•a.a normais + teotrJstel'<:.l!l.i3. ( lV l r-.?:anfv:lrn um r'1J;o pro~;:minentc 

nesta fra.ç§.o, não observado nas f8mr:.as normai:o~ I_ J_l l ( Vf'l' Figures :j e 

Qu:'l_nto ao grupo Ili (machos nor-nH.l.Ls -J esLradiul.), .fui 

t·egistrada uma elevação d0. fr·açào C ( g.l':lbuLiw.ot::o l:-et,;-~ ~~ l ao ni.ve.! cic 

grupo l ( machoL"J normais J para o qua.l ni!l.o i o .i. c'tlC'ontrad,3. expl ic'açiJ.o 



'I'· l~ 1 14 i'' "' '·'J,UE' a .· - -A:11nparar;uo entre oa Grur•oz:. ll 
( Férnear,;; normais l. IV (Fêmeas normais + 
testosterona) , VI (Fêmeas cast.radas) e V 111 
(Fêmeas castradas -1- estradiol), das médias~ 
das concentra.çôe3 de protei.nas ·tutais e dar::; 
frações A, B, C, [l, E. F e G. de gl_ándul(:J.S 
submandibuJ. ares/f.:JUb t:i.nguais de camundongO E\. 

PEOTE:iUAS TUTAI!~::: Vl.IJ ::: f \í 
~ " Vl .::::: U 

FPJ\(~AI:i 1\ ll ~ VIll - lV VJ 

FH/\GAO H VIII ::: lJ. 

FHAÇA(I ,, VIII 1\1 -,._, \il_ " .I 1 

FRAÇAU Li v lll VI IV :::.: L 1 

FRN,':i\0 E 

FRAÇAO F V!ll .LV VI -- 11 

FH.AÇAO u IV- Vli ---)> Vl ··· j_J 

d1ferente~:1 grupos mostra ZJUC: as :fêmen.s normain (li J :sa_,) ~"PHH::>1hantes 

às fêmea~"':! castradas lVI 1 o que, novam<:onLe. i.ndicc-1. a n-'h 1.Jcpew:l8nçie 

da:::~ secreçôe.s _protéicas. ,::o mo um todo. ao est ra.d l f~tn ccHJ :·entr8.côe:~ 

castrada:;; + est.x:adi.ul. (\/llll 

i>:J.ml;érn levam à hipótese de r:_tue houve urna sol:;t•erJo::Je de E.·~,.'.Lra.diul, '"' 



/ls mesmas cansas parecem ter induzido a predominància d.as ±r.aco
88 

c 

(g1obulinas alfa ""• I 1) (beta globulinet.s) ,, 
' e F ( re2-ícluu I na ::c: remea.s 

c-:1strade~3 + estradio l I VJ Il I em reJaca 0 •JJ_:_' encontrado no e. uutr·os 

grupos femininos ( Il, IV e VI). i\companhando o e11c·ontrado nos 

resultados das proteínas totais, todas as fraçDes. exceto a i\ 

( albuminas), têm menores resultados no t;t.rur·o I l (fêmeas normais). 

Na comparaç~o dos grupos femininos (18 valoret~ 

encontrados para todas a:o; fraçbes, exceto a B ( globulirv:ts alfa l). 

foram menores JVJ.S fêmeas castrad-::'J.s (V I l que n·::ts fémea:s castr.s.da:::~ i· 

eatradiol (VIII). 

No conjunto os result~ados obtidos por este t1·aballw 

confirmam tUmor f ismo sexual nas glândulas c::Jubma.w:1 i bulares/ 

Gub..Linguais d•? camundongos. o quol g;r_::>r::t um periil sJgnifi.c;:;Jtivamente 

glándulas: d8 maçhos e ft?.meas. A dependénc :La à testuE: Lerona mo.str;J. ·-:;o e 

parece ser imt;•ortante no :processo_ Fica demon::,:trad.o •l_ue um est~;du 

ma"ls detalhado da dose ótima no tr·atnmerJto com te::.::to.s:t.erona ,:; _ 

principalmente. com estradiol, dever,:í :;:>el' feito, c·J imin::1ndo alguma::: 

discrepâncias aqui ob~:;ervadas. Fie-3, também a indicaçdu de r~1ue novos 

trabalhos poderão mostrar melhor o relacionamento de algumru:; :tr'r.H.:óes 

com os hormônios gonadais. 
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7. CONCLIJSOES 

A análise dos resulL.::tdus obl:idu.s llJ:J do:~:~Jgetn d.'J...s 

JA:oté icns <?Y.tt'ato:.:.: g:lándulas 

submand.ibulares/sublinguais de camundongos }_:Jernütem con(:lnil' qu•?: 

? .1. As concentraçtte;s protéicas do ext-ratos de gláwJul~ts subnw.n--

dibulare~J/sublinguais de camundongcJs machos adu l Los normais !3~r; 

signifü:;ativamente superiores às fêmea3 aclulL~t::; normai;:,,_ 

'! .:3. A testosterona induz a recuper·aça 0 sec:retora. das glElnrlnl.lls 

dos (~astrRdo:::; a.o n:ivel das glândulas dos macho;:~ nonnai8. 

sem;,;-

lhantes em extratos de glândulas submandibularee:/c.u.blinguais. 

A ancilise das concentraco 
- es protéica::> das B, c, L>. 

do 8 extratos de glândulas submandibulares/sublinguais de camundongoE:-1 

adultt.Js~ permitem cuncluir: 



7 _e. Fêmeas normais L r atadas C1::>m teatosterona t.em concenl.rGçêies 

fraçOes. exceto nae 1\. e C, onde são semelbante1,)_ 

castradas em todas a::;: frztçf.':ie:3. exceto na /\, onde oeorre o inverso. 

7. 8. Uachos normai2: t-êm concen traço,.~s aupe t' icH't;;[.:; ,~o:s llt.::tcho1;:; 

(~astradc•s em todas as fracOes, exceto rw. f~, onde "-~fi;_, sem F; 1hi':.Hl te~~~. 
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9. RESUMO 

Cento e sessenta camundOiq?,os 'Jdult:.•::>s. idac!.e entre :3() 

c 4S r.Ua,'3:~, pesandu 25 Et Jf_;g, .foram distribuidof.o ,7lJJ <:tnJ:·_\0, de mr_;dQ a 

Gn1po Hachos nu1·ma is: 

t~;;:tra.í.d.a.s suaG glândulas subm3nd ibul.ares/subl ingu<:Lis. 

Grur·o ll : FPmeas normai.s: f O l' ~Ull c 

Grupo I I I: t1ac·hos nornEJ.Ls + '.?::;:.tracl :L•.::>l: rece berl'::ttll urna 

rie de 1t) injeçt:i;?~l .intrrJper}tl)nA.is, diári<3.S, de :;;mg/kr~· de r:·e;?.O 

vivo. de estradiol. [loi.s diB.:::; ,3._pÓt"; '-' têrmino d.<t :30I"'.'Ic 1_-.iv•?t'O:-J,m :q;~·-

1? L0tJdulflf0 extraidé'J.s_ 

Gr-upo IV: Fémeaz- norma.i::3 (-' !lV' :;:;mo 

trc1tament.o que o grupo anterior. o e.st.r::Jdiu1 

Gru_po V: M·::tchos cast.r-adoa: os r~.nimai.s f,_,rarn Cé:JC:'tt,'J.dos 

e '3 .. pós 40 dias tlversun as glândula.E'l extral_ç]ae:;. 
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Gru],>o \Jll.: C'éJS'LeCJ.cJ(JS ' u::.; 

dlúria.s. vive• _ 

nr~Jteírw.s t-ot'lis, pelo método de LOt>JHY. 

obtidas as seguintes média2; {m~:;;/g de te<::ido r_.:l.e_ndtl.i-'\t'l: 1_::.1':),Fr?, 

I1=22,36, IV:::42.46. V='2'7.11, 

q:ruDos mo::;traram diíere1v;as sign:i.ficntivaéc:: a n5Vi.":!l de f:;•), 
.,),.,_, ( 1---' ;_p '!Jf:l ) : 

t1~1cho~' normais (Gl l tén1 conc0ntractl.r_) prot;éic;:'J superi.Qr -3.r3 fêmeas 

normais fGil)~ machos castr-3.dos I OI ) tém suas <.:oncen trações 

t•eduzldas aos níveis de fêmeaa normais (Gil) e ff:>mea:<:1 cast.ru.das 

(GVl). Machos castrados rGVl têm ccmcEmt.ra!2-3.o inferior 60S nv::tchut:> 

normais ( GI). mas os machos castrados + testoster0na \GVIIl !, 

retomam níveis doc1 machos ((:li.); carr_tr_:' ter iZf.llldo a 

de-pendência da seci'ec.?io protéir.::a 6. t.-estost.erona. 1\r-:; fEJ1l\P.C:l_iJ norJIV3.is 

r GI 1 l tém ús (GVI l, 
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Arnost,ra~" cJ,J:c; b grupos for0.m Sl_)_brnetidoc::~ ;;) el>.:>t.r~~,fcrc:E::e-

t(l,45, 

D=b.E'.l, Grtl.p0 

Grupo V tmachos csstJ·aJosl: 

21 ign ifica t .i v as ,5;,; \ que: 

normc."'l_is i GlJ I. As normais + 

todats <'l.':'? excet~o A IC' 

r') -- 'f 

t.esLo~>t-.eronrt 

l gu:-1.J.arn. 

,_-, I:;:, u. U~j: 

' ... . ) . 
J\:c-."3' ..),'/. 

fUJ l têm 

( 131 v) têm 
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1_;v r 1 __ qvr r 1 

v 

v l r 

§',E'J:'i--d. l_l\11-':)_ 

tnr;;'-t'~''3ter'rJna. !\ c•-:~mpa.!'i'.1'~'-"õ\'_' ent-re r::.-8 ;<rupos 11. r tet!ll''i'l~3 !_')l}t't:l;:Jic: \/! 

as çastradasl 0 VIIl 



10. SUMMARY 

A hundred and sixty ::_\0 t;r:) 45 dt::lYS Q].d mü.>e. ;~:!:1- ::\t)g in 

weiq;ht, were used to form fJ groups witlt 2() auimaJ.s: 

Group Normal males: werP. 

submr1nd.ibt1 l.ar / su }) l. inr<!ua 1 gJ;_lrld::-.:; re;nove(l . 

Grou.p 11 - Norma .L fenE1.lec.: 0.1\d 

submandibular/1•mbl. ingual 13lands removed _ 

Grc't~p 111: Normal mnle2. + et:~tradiol: \''~~;t_r,;::uJ'ic•J.. W''lS 

ac.üniniz.tered for 15 cl.e1ys, in a do8e o.f ::_: rng/1 kg o.f body cN"?il~ht:. 'J'wo 

dayEJ after the treat-,ment the glands were rf?moved. 

(]roup IV: Normal females + testosterone: testusterur1A 

was adminie.tered for 15 days in a dose of 2 mg/1 kg of body wpight. 

'l'wo days F.l.fter the treatme•rlt:- the glands were removed. 

Gro'.1J:::' V: Castrated nv:tles: were <:casLrated and the 4.0 

cb:~ys after glande r·emoved. 

Group VI: Ca.strat,ed. femülea: 

dB;/:'õ' El.fter glands removed. 

were casl'rated cu1r__1 40 
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Grou_p VII: Ceetrated males + t.estoe·Le:t·ot1e: were 

castrated and 40 deye after ·teetoe1~erone admini.ster'e<l f 1" 1 __ .o.r· _,; cays, 

in a dose of 2 mg/1 kg of body weigth. Two days nft,er the treô.tment 

the glande were removed. 

Grour, V I II: Castrated femalee + estradiol: were 

castJ:>ated anel 40 days after eetradiol admnistered for 15 days, in a 

doee of 2 mg/1 };:g of bod~,r weight. Two days after the treatment t.he 

glande: were removed. 

From each group ~3 sub-groups were taken wlth f3 to 'f 

anllnalfl, From the glands the protein ext.ract.s were got:. Protetns 

were dosed by IJOYJry~e method. Each grmiP protein concentraLion WF-J.e. 

(mg/g o f body weght,): 1:::::49,87, 11:::22,36, III=-:32,44, IV=4.2.46, 

V-:::27,11, VII=27,35, .VII=46,60 and VIIl=42,59. 

Statistica1 am\lysie showed t,hat normal Jnaleo (GI) 

luwe higher protein concent.rations than normal female.:::: (GT.I); 

castrated maJee CGV) 1v1ve lowered tbeir coneentratione to normal 

femiilee (GII) and castrated females ( GV I) levels. Ceet.rBted tnales 

(GV) have .lower· coneentrations than normal mnJes (Gl) but; cestrl3.ted 

males -+ testosterone retur·nB to normal malee levels, showing the 

c.:haracterietic~ o f proteine r3ecretion to t.estoeterone depenclence. 

Normal females (GII) and cae.trated femalee. (GVI) have e:Lrnilex 

concentratione. both lower t.hnn castrated fe1na.les + eetp.gdJ.c~.l (GVIII) 

1evel. 

Protein extro.ot.s eleetrophoresis in aga.t· gel were cEtt>ried 

out ae routine t:::erum met.hod of analyees. Ee\Ch gr.~oup showed the 

íollowing fractiorw: A (Albumine), B (Alpha 1-globnl.ine), G{Alphtt 2-
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globul ins), D (Beta--globulins), E (Gama---gobnl:l::ne.), F (AJ;"-'1 icntion 

residue) anel F (Cathodal fx·a.cL1on). 

Eacb fr·action hnd iti pr·otei.n concentration ca1cu1ated (mg/kg 

of body weight): Group I (Norm;:ü malee); A.: E'J,~:l4. 1:-1--==C..!":Ii3, 

D:::15,80, E:::10.45, F:::5,79_, G:::J,Bf:L Group II (Norm.:tl female:~;): A-:-:.~J.65, 

B=l,f39, C=3,00, D=5,85, E=3,22, F:::2,63. G-:::0,09. Group III {Norlfltü 

males+ e8tra.diol): A:::4.,14, B:::4,98, C:::5,12, tJ::::5,131, B:::-~·1'.~-::6, F-:::4,22. 

G:::O, 86. Group IV (Normal f ema les + tesbosterone): A:::~5, 02, B::::5, g:_;, 

--5,88, D:::8,00., E:.~8,74, F:::5,40, G=-2,3!.":1. Group V (C.;-~_strntt•d mrüee<): 

A::_-::4.22, B:=:3,73, C:::4,03, D=t5,TI, E::::5,39, F:::3,BH, G::.:0,46. G1·oup VI 

{Ca~3t.rat.ed females):A::.:3,47, B=3,8Ci, G=3~84, D:::::B.Ob, E=4,_US_. F:<3.60, 

f"emalee + est.racl:i.ol): A-=!5,16, B-=1._,1:16. C::::9,45, D=lü,?4. E>=!J,I):~;, 

St.atistical f:l.Iv::dy::üs sh<)Wed t.h::-1t norma.l ma} e:=~ iGI) boVE' 

protein concent.:r·atione higher than normal femalf:;s (Gil) 1n atl 

fractiont:L Normal fem:~ües + test.oster-one ( Gl V) have higher than 

normal males -+· estr-atiol (GII) in all fract.:i.ons except A e.n C, where 

they are similar. Castrated males (GV) and castrat.ed femalee. (G\11) 

have similar concentTations in aJ.J. fract.ions except A, we:r·e GV>G'Jl. 

Castrated :females + eetradif) l ( GVI I I) h ave htgher cüncentrr::t"l" lone 

t:han caetrated males + tee.tot:~t-erone (GVII) ln ftll :fi·e.cticnH:: e:,;ccr't- B 

andE, whePe GVII>GVIII. 
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Groupe I (Normtü males)_, V {castrated males) n_nd III 

{ caetra ted males + testost.erone) cornp-ar ie:on in genern 1 shuwed a 

lowering of concentratione of caetJ":·ated males (GV) t() norrnal femtd.es 

(GII l o r castrated fen1e.le.s (GVI) levels_: c:aGtrat.ed ttw.lee + 

teetoster·one ( GVI I) retun1e to normal rnalef.: (GI) levels. 

Groups II (Normal females), VI {castre.ted femcüee;) and 

VI I I (castra ted females + estradiol) compar·:Lson in general ehowed 

that. normal females ( c:r I), and cnstrated fem.9.les í GVI l ar· e sim i Lar: 

eastrated females + est:r-adiol (GVIII) h ave J;,-rotein 

conoentrations in all fractions except A, where they are :::d.milM.'. 


