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:1. INTRODUC2!00 



i INTRODUÇ~O 

' ,_ 

A salivaç5o ~ uma resposta específica de ór9àos 

·h:~.c i li ta :;.l. 

sub man di b u 1 a r(;.~;;, 

sub 1 in g •J.a :i~~ 1• principais gl&ndulas salivares, produzem um fl11Ído 

com ~letrdlitos diluídos em quantidade relativamente grande e de 

,;.upl·imento cont:Lnu.o <na oniem dt,. i a 3 ml/min de ~~<:tliva total ~tm 

humanos acjultos) sempl-e que o alimento adentra a boca. fste 

fluid(l pec11liar, facilita a mastiya~~o & degluti~1o dos alimentos 

pelas suas qualidades lubrificantes e~ nos homens a saliva,io 

facilit:a a articulaçio (ia~ palavras. 

desprovidos dos três principais Pares de glindulas sal1vares pela 

que os da mesma ninhada~ COiltroles, ~ bebem muito mais ~gua 

comi"'E.'ns<.<.1i:t'\t1 1~el;a p€~\"da d(l lubr·:i.fic<:int~ n<.,tura'l ~ a S<'.tl :i.v;;t. C'SUOlJ.[C/( 

& lJOWO, H'B4i .. 

gl&indu'l~'~; enzimas 

OL!tras fltn~~~s que~ direta ou indiretamente~ influenciam a saJde 

or:;tl de forma geral e a cárie de forma especificaa A abla~áo das 

glindulas salivares 011 alterações em suas secre,ões tem perlnitido 

Pi"Íill(·~iro :a relacion;·:~.r d \)~; h t)rntôn i o~; 

sexuais e da diminuiçio da salivaçio com a i11cidincia de cáries 



(ovariectomia e orquidectomia)~ aos 60 dias de idade, 

alterou o indice de carxes. 

sialoade11ectomizado~3 também houve redu~~o efetiva na in c :i.cUi!nc ia 

Sabe-se que os dois mecanismos pr·incipais c1ue controlam 

a secre~~o das gl&ndulas digestivas s~o o !iistema nervoso e os 

horm6nios. Portanto, as glândulas salivares servem de mod~lo rara 

o estudo do efeito de horJni~ni(JS e do sistema r1ervoso at1t8nomo 

1::><(,:-mpl i ficando, 

e os hormônios ~H?>eua:l!; alteram o metabolismf:.>, 

hi.-r:>to1ogia e é1 histoqu:tmica d:as gh\ndulas sali.v<:H(-?B (LEBLIJNO & 

ffiJH/.ER, o 

sistema nervoso aut811omo mantém a integridade funcioJlal 

~~-;; t: ,. u t: u ,. a.1 <NORBERG & OLSIJN, J 96.5; 

A (·!'st:Lmu.l<·:~.ção ~~1éti·:ica de) nücl~~o venl:"(QIYJ~~d:i.ano <h!Vf"i) do 

hipotálamo aumenta o t8nus simpático das glândulas saliv~res, 

acelerando a SÍfltese de proteÍflBS e a estimulçio elétrica da área 

hipotal~mica lateral CAHL) aumenta o pote11cial de extrusio dessas 

protf:.':Lna~; 

NVl1 ~ havia Jhudanças nos ref"J e><os salivatór·:Los 

1es5es da AHL~ 1nas sim~ uma reduçâo da secre,io 

saliV<:l.l-" .S'CHt4ft'LLET lE' cols. (1.>;',78), demonstr<:~.l·am qtH~, <":1. Ic~;;.~io dCJ 

n~cl~o hipCJtal1Jnico lateral produz modificações na 



Posteriormente~ uma r·edu~~o do fluxo 

tto;'Bi J 

ob~:.~?)"V<.:l.n~m que a 1~;-~;ão do h!VI"i em )·a.t<lii diminui <.1. ~~<':l.livai;ão 1 , 

qua11do esses animais s~o expostos a temperaturas que variam de 

P2°C a 4iCOC. RIIHtJS' 10' cols. (1?'6'fl) demonstraram que a 

11~cleo parvocelular~ em ratos~ altmenta o potencial secretciria das 

glir1dulas submandibular e sublir1gual. A les~o eletrolític~ do 

nLicieo paraventricular do hipot~lamo~ a 

~~- <:~ histoquím:lca d~. ~JlJ~ndula ~;ubHiandibul;·.~r 

.f~.7:l"J. Em r&tos com lesio da emin&ncia hiédia do 

consta t ou·-·si::' compromet im(-~nt o mor·fo1ó_gico do 

(02 dias) e cr8nica <07, i5 e 30 dias) 

do 3 2 ventrículo (AV3V) p1~omove <:""ltr"Clfia do 

morfológicas da glândula submandibular do rato. ~ssas altera~ões 

(; ()lliP l" ()Vdd a:;. 

lC·~~~ten:·olÓ~Jicos (RENZ"l" e CO/s •. t~?~'(sl). 

A re~iic AV3V ~ uma irea import~nte do sistema nervoso 

ec1u:i."Jíbr:i.o hidr·o·-e1etr·c)l{l:ic:o (BRtJD'r" 1::' c:ols., 17',7"6"; DE l.Uf.i~ .JR. e 

cols., i~b''?J; com v<hi<:l~:> alt..:-~r;;u;:Õe~; endócrinas tCARl"tHERS e cols. 

con1 a homeostase do organismo, quer controlando DE 

·Flu1~dos cor·por;üs (.JOHNSON & BlJ6'G'r', i'?,78) nu re9ulando p~.._r·úlludro"E> 

hemc)dinâmicos ONi.'OIJ'( e cols • ., ift".78; ME.Nf.INl" IE' col'i!i .. !fi~BB li' i?''?@"). 

A part:i.cipac;:ão d<~ (-11-IL. n<:1s alter·nç(:)(:~~~ do t&nus "!:-.j.nn-·át:i.co 



U9óSJ obst~rval·am mud ~·~nç: ··~ ·:::. no 

explcr·atór-io e ingestivo durante a estimula~io elétrica da A~IL de 

gato!i e tamb~m aume1·1to da press~o arterial m&dia, da motilidade e 

do f1uxo s~l.nguJneo intestina]. OPS'M~L s coJ-::1~ (.t'l?~'J'a) mcmstrar·<·:iiH 

um aumento da atividade secretora de catelcola1ninas da glânclula 

(i988) do tônus 

c: <."\r' d :i. ov<:1 seu 1 a r em durante 

intn:~.c~~l"(·~IJroventricul~x de L· .. ·~Jlut:amato na Al·ii.. .• 

A lesilio bilateral da área hipotalimica lateral <AHL) em 

~a-ll.mentos nos primeiros düti:; após a cir-urgi<:"' t::en:-bral (l'4N~ND & 

Bfi.'OBEC/( 11 .t9Sta; i95"ib). HONTE:/1/JRRO & SlEfiENS'ON {19.57) ITions.tl·ar<:~.m 

bilateral produz afagia e adipsia. Essas alteraç5es constituem o 

llUE se cor1vencionou chamar de sindrome do hipotálamo l~teral 

<TElTELBIIU/1 & ST'ELLII/i', 1~54; Tt:JTF.LBIIU/1 & EPSTEIN, H'6é'.'. 
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e REVIS~O DA LITERATURA 

e.t. Glândula• Salivares E•tudos Morofoló-

gicos e Farmacológicos 

os efeitos da sG"cç:ãu do!~ n•iHV()i;, da~;. 9lândulas ~;.<divan~~:>. 

Verificou que dois ou tr·is dias apds ~ sec,âo de todos os nervos 

1la glâfldula submandibular do câo, ocorria diminuiçio do f1u>m 

pe-l·:lodol, d:lminu:l<·A 

Pi"09n·.;;-ss:i.va.me-nte de tamanho.. Lr!/NGLEY (f88~') notm.l qu~;·!, <~PÓ~~ ::>. 

~~~~q;:ão do IHn·vo ccn·d::;~. do t:imt~<:HHl dQ d!o C)COl"l·i;·:~, uma consid~~l-AV(·!'l 

~:ttr·of'ia da!; gUindtdas submandibu'J<:H" e '!i>U!Jlingu;:d. hi~X'I/1091 (f~'€!1',1 

a histologia da glindula suiJ1uar1dibular do 

submetida à secçio do nervo corda do tÍmPano. Observou 111uitas 

da 

iH?IH"OtOirlia. As células dos duetos estriados dimi11uiram de 

arranjo dos grânulos n5o er·a normal. O volume das c~lulas 

R~(!ILINS'ON t"i9S5") ~ " 
notou na gltindu]<.o. 

submanaibular do lado oposto. Acreditav;;,. 

(·;:tlC()Iltr<:l.d<~~;. 1"1<:1.~:. (:.Z.lul<~~:; <~.1V(·~(:>l<:l.I"G-S d<A gl:indul:a ~::.ubm;·~nd:i.!:lu.l;c.J..l" 

Nparal:i.sadau era duvidosa~ primeiro pela atividade se~retora e 
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liNELL & e~~ t ud <:U 1 do g1.1ndul;,;:. 

te;:·c:Ldo ccmjunt ivo ver·ificaram 

:lnt~;;-r~;t: i c :l~1. I 1• especialme~1te durante a terceira e quarta ~emanas~ 

mais tarde, isso r~tornava ao normal. Houve um aumwnto na 

estriaç5es e aumento da vacuolizaçio no citoplasma das células do 

n~cleos pareciam menores. O citoplasma destas c~lulas mostravam 

uma n;-du.;.::ão f?IYI sua <ilt:Lv:ldad~;- tintol·ial e :::u.un~mto da vacuoli:eaç<·~o. 

Hudan~as similares, por&m menores, ocorriam nas gl~ndulas do lado 

Ol.1()!51:o onde os nervos pa.rassimpáticos e~;tavam intactos" 

NORBE~'G & OL!iON (1965.1, • 
adr·enérgica das glândulas salivar·es por m~todos histoquímicos. 

en c on t 1· ,,~.1· <·ilm 

i nerval;ii\o '!:>ei"OSOS da glándula 

subnm.nd ihu 1 :-~~-

adrsnérgicos nos ~cinos mucosas da glindula sublingual 

vasomotoras foram encontradas nas arteríolas e veias do estr·olllB 

das. tdi-~; 9lândul:::~.s saliv<ne~~ m<Ü()re~;.. 

E/'1'11t:LIN & /1UREN (if'::i"-' e EftlfE/.IN •· ~·.,h. {i '7'68)' 

estudando os nervos parassimp,ticos da glândula submandibular~ 

ob1;~~~-varam qtH~ ~!'\:>te~; a-fetam célul<·l~;.·-alvo t,·u1to l"lQ~;; dueto~~ ciU<Hlto 

e os r·eceptores~ nessas c0lulas medeiam efeitos 

( IYIUSCal· :[n i Co~;) 



~ft'GONZ ( 1 96é.' J J administrando isoprotereno1~ 20 rng Rl~ 

0 ~ ::; ml 

tamanho e da secre~-o salivar da glindula submandibular. A 

an,lise microscdpica glandular r·evelou hiper·trofia dos 'cinos~ 

diminuição do duetos .. Em animaiü 

hipofisectomi~ados e injetados com 10 mg de isoproterenol t~tNbém 

ocm·reu aum~!'nto de tamanho gl<·:u1dula1· .. 

BRENNEh' & IIULF (1'?'8.(}, injE~tando dobutamine (;:lgonista 

beta1 adrenér·gico) ou isoproter·enol Cu1n agonista beta adrenér·gico 

ine-:;;píi~c i fico), observaram que estes produzem hipertrofia na 

glândula sui:Jm~J.ndibular d~!' rato~> m<lcho·;:. .. E1>S<·? <:l.umento glandular 

pela a~io da dobutamine ou isoproterenol i caracterizado p~lo 

~ume11to significativo de proteínas e de ácidos nucléicos (f~NA e 

um antagonista seletivo Clleta 1 >~ 

hipertrclfia glar1dular induzida pela dobutamine ou isoproterenol. 

também inibe o aumento de proteínas e de ~cidos 

IJREEN cols~ 

intr~venosas de clonidina (agonista adr·encir·gico) levava1~ a uma 

n-?duç:~~o shHI:lfic:r:~.nt~:- da secreção :;:.divar~, em ~lato:;~ (·r-voc;·:~.dd. por 

do ídstt~m<:t n<i~r·voso C(.,.ntr<:"\1. NDNTi!!tl:JTfNJC: 1:' 

,-:;ois. (i"J'Bt;') v~::-rific:aram que inj~:-ç()e:; intr:av~mosas de io;i.lill:!ina 

(antagonista adren~rgico) induzia aumento da secre~io salivar· e1n 

c:ã~~=~:• <l qu;;~l ;;*2 mantinha elev::~.da tJOr 4~5 minu-bH;. .. 



1.0 

$:i.st&m:i.ca de 1...·-d()pa e dopam:ina.~ indu~r. a IW!<~ nz-spo~:>i:a mar·cante 

secretora 11a glindula sub1nandibular do r·ato. Esses efeitos ••o 

bloqueados pelo pré-tratamento com fentol~mina e propranolol. O 

bloqueio ganglionar pelo hexamet611io e a denervaç5o redu~e1u a 

receptor•s dopaminérgicos podem estar envolvidos na resposta 

~=-\'::·cn;;tm·•~ juntam~::-nte (:Qilf ()S adren()Cepb)P~~~ <d ·F :o;. c b~:-b:l .. 

do d&:nt e incisivo inferior· do rato, g1c"indul:c1 

subum.ndibu.Lu- ;·:lumenta. em ií.~X llQ peso fr~?S(:O ~:: no ~;.<-::co .. O .:-::·f<:-::-:lto 

de extra~Ões repetidas foi aumentado pelo aumento da frequ&11cia 

de fz·;d:r<·:H;:Ôe~; ~::- rHd(J proloniH:l.tiH·:-nto do 1ler:lodo ({(.;; c-,')((:r;·H~Ôe~-.. r-~pó~=- a. 

cessação de uma série de extra~Oes~ o peso das glâlldulas 

cnntrolc<?. 

ill fET :lol-

A amputaç~o repetida de somente um dente inc:i.s:i.vo 

HOUSSII'{ e col"iõ. (f96é.') d(,;-~;.cl··(, .. ~vc,.~l"~"\m Z1S", a1ter·aç:O~o-s histolÓ!ÜC<:~~:;, na 

u1And11la eubmandibular do rato, provocadae pela sec~~o do 11ervo 

t:orda do timpano com a extraçio dtl incis:lVtl inferior. Os ttlbulos 

granulosos desapareciam e ocorria reposi~~o por tecido fibroso. 

O<; dueto~; eHCl"ei:cll"~?~; fm·am submetidos :;:1. a.b·ofi<:l. ~? dil::..-~.t<":~.ç~:ío. 1\lo·:; 

r·atos submetidos somente à seci~O do nervo corda do ti1~pano, 

na g 1<1ndu1a do 

ffiJUSSll Y & IJGIIRTE U~6S'J, 



:d. 

"(::AtO" 

desnerva~âo 11io previne a hipertrofia na gl&ndula submandibular·, 

cau~;ad<·:~. por t(·~P~:t ida~~ 1,::-)(t r a.ç ()es b.i. L:tter;·:~.:i.·'; dos :lnc i~=· :l vos 

in ·r<;;r i ore~> de l"'atos. A desn€o'rvat;:ão s:i.mp<.Ü :i c a ' peh""t ~>li:~cdío elo 

submand:ibular do rato. Esta desnervaç~o simpática nio prev1ne a 

h:lpertrofia r1a gl~ndula submadibui:ar, causa!la por 

bilaterais dos incisivos inferiores de r·atob. o 

bloqu~~:lo h:lpertrof:la glandular é possível qu•·:~.ndo d<":l. 

das vias 

nos períodos de: 

rato~ notaram reduç~o clo tamanho das células dos duetos e dos 

tt.~II"IPO As altera,ões morfolÓgicas foram lfi<.Ú.S 

;-:~,centu<·:l.d<:U::. n;;~.s célul::u:;. <:H:in:;HeH do>:;. ducl:o';.~ O nÜi:li·H':! da,; cálula~::. 

dos duetos era1n m~is longos que os 11dcleos das cálulas aci11ares~ 

e :;:1. :lnan:lçào J'I~Ío t::inha ~=-·f"~?i1:o n;·i\ f'Dl"IYI<:t e 1'\() t:,:~.~n:-:~.nho do nl.i.cleo .. 

r,4Hl<~li'IN (i'?'7iJ; t::1fHEL.rN ~· coiir>·~ rt.;•,?'4J; MQRRDiNJN & 

BF4ft'RET" (J'i',76J; f:l~ft'ft'ET & f'I4RSONS (JJ.O'T?'J estLtdí!ll""<=l.IU glí:indul~"\~) 

salivares submetidas à ligadura de seus duetos. Obs(~'r·varam 

<::e.c:lnos~ tais como: atr·ofia dos ricinos e das celulas dos duetos 



r:• calsM (f'?86J estudar·am as 

1norfoldgicas e morfom~tricas na g1§ndu1a submandibular do r·ato 

provocad<H:. PE'la seq;:3:o do 1unvo col-da 1 in9ual ~ Houv.:·:- d:im:lnu:i..;;:;io 

no peso glandular nos períodos de 2~ 3~ 7, 14, 30 e 60 dias após 

a neurottlmia. A partir lie 2 dias, for~m observadas ragi8es de 

atrofia mais acentuadas na regiio &cinar do 

des11ervadas pareciam ~aminhar para uma regenera~~o do parênq(lima. 

As 91<:indulas., apó~; s~:-cç:ão do em-da lin~.}ua1 !• <i!.P"((·:!'S(·!'ntav<:Ull v.llor·c~·:, 

dos diÂmetros acinares menores para os grupos de 2~ 3~ 7, 14, 30 

e 60 dias, em rela.;;:io aos controles. 



2.2 Glândulas Salivares Estudos 

dos Sistemas 

Central e Endócrino 

ROZKOWS{(FI 

11<:\S salivatdrias incondicio11adas 

i3 

sobre a 

Nervoso 

~1uandcl 

aumento da secre,io salivar quando os animais eram submetidos à 

e~;tímul(:>S :lncondicion:;~(io~; (·:!" condicionado~;~ f'O(IfLE't'' (i•P,7,7) propÔ\:. 

uma "hipótese d~~ ·~<HU~ C(·~·f<il:i.c<':l.·'' p:;n.~ n!"s~;a'lt<H o·:; e·f(·!":i.to~; d::~c.·:~ 

les5es eletrolíticas no I~VM. Essa hipdtese sugere que lesõe& 110 

I~VI"i re-sultem em tlH:>dific~~o:;:ÓI·~~; dtl~:. r~~f'l~~>Wi; do1; rJ(~rvos c1-<Hiiano·:; .:\0 

estimulo apetitivo. Esses reflexos cefálicos, tais como secre~~o 

animais com leslo do NVI1. Esse autor prOil8s que a desi11ibi~~o da 

cef11ica seja responsável pela sindrome do 

hipotalimico lateral, hri modificao:;:5es na quantidade de saliva 

lOHO apÓs~ há uma hipersalivao:;:}o e 

posteriormente uma redu~io na quantidade de saliva, abaixo dos 

n:ív~:;;;l;~ llQrmai:~ .. 

UTR.l"LLFI demonstrou les~o eletrolítica 

do n~cleo paraventricular do hipotálamo de r·atos 

compromete I) rJadi-nqu:lm:::~. d<~ glilndula ~s.ubm:'il.ndibul<u-, aos f.~0 e 40 

cfias após a lesio. As células dos icinos eatavum hipotrdficas e 



hm.lv~!· um lige:i.rCJ aum~~nt(l d(lS ~-~dinul()~:;. :,:~.cidófil<:ts n<~ l"CHi;~Q <apic<:~.l 

das cilulas dos duetos estriados. Aos 60 e 90 di~s apds a 1es~o 

hipotal{:i.mica~, 

dispostos na regiio o 

acinoso mant€:.'V~~·····~:>(·!" <~ti·of:lado (·~ ()~; nücl(·!"01~ m<:l.i~::. 

A histometria demonstrou u1na diminuiç~o per·centua1 

dos :ác:i.n()S ~J liindula 

submanc!ibular. 

FLtNN t:' cols .. {1981) d~~JTHlnstr·aram o:gH~ ;;-.. led-\o do h/VI1 em 

ratas diminui a salivaçio, quando estes animais sio expostos a 

temperaturas que var·iam de 22°C a 41°C. l~ntretanto, as maiores 

v:::\1-iaç:()e~~ do fluxo saliva.r ocornz-m no~~ aum~mt:o~;. d<~. tet~IPt:~l·atura 

corpor<l1 

1\'AHOS e cols- (i~'BB.t observc:n·am que <."i "l!<~s~-\o eletro"líU.c<."i 

do n~cleo parvocelular (forJnaçio reticular·) indu~ia um aumento da 

submandibular e sublingual. 

FONtiE.'C,~ E' co 1 s. lesão da 

eminincia m~dia hipotalimica altera o arranjo dos icinos. dando a 

:lmpn:-:ssiío da. existêrH:i-::t de nFdor ndmel-o d<·;- <:éltl. 1<}.~~ !-lOl" un.i.d<:l.(.k:· (h:· 

Os ~cinos 1nostravam-s~ diminuídos em tamanho, se11do que as 

<:é1u1as qtu;- ()"f:i- com1aunham rd~o apn-~s.entavam c:;:~l-ac"b·z-rl~;t:i.cas d;,~ 

normalidadR, o citoplasma estava reduzido em volume e sem limites 

n:Lt:Ldo~:.;! m.kht(:) en* 1aouco volumoS(), com a Cl"Qnf:::~otin<~ deiH><Mne·nb? 



d:i.-:;tr:i.bu:lda. 
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aumento dos duetos granulosos nos animais com lesâo da emin&ncia 

m~dia hipotalâmica. 

<:tninlais lesados, apds 3, 7 e 14 dias~ acentuando-se nos animais 

g1Jndula submandibular de ratos~ após a destrui,~o do NVM atravJs 

de (:orrente eletrolitica. Esta alteraç~o aparecia após 5 (lias de 

e se acentuavam gr-adativamente, atingindo grau máximo aos 

eram as seguintes: hipotrofia dos icinos; aumento da 

crSnica da regiio AV3V promove várias alterações morfoldgicas nas 

Nos ratos com les5o AV3V, os ácinos apresentam--se atróficos aos 

15 e 30 dias após a les~o, com ccillJlao ~presentanclo 

E:aracterísticas tintoriais alteradas~ e parel:endo rompidas. Os 

,.,. 
' ' 

i5 e 30 dias após a lesin. Os duetos da glândula subma11dibular 

tamanho~ porém com n~cleos mellor·es e picndticos~ e alguns d~l~s 

l-omp :idos .. CcHfl 
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virias áreas do sistema ner·voso cetltral. 

hipotálamo anterior promove aumento da secreçio salivar. A 

~::-i;.t:lmulaç~;\o t11h·mica!, unila.b~l·al!' d<":l. Úr<-:-a Pl"eôpt:ica lltG:dL.il p1·odu:2: 

elevado da das 

9"1f:"\ndulas 

un :ll at e1·a 1 !' 

glândulas sa]ivares ipsilaterais. 

fMf\W."IN {J."886J, ao observar~ em um P<:iciente~ 'ltW <:t dor 

provocada pela tumefaç~o bilateral das parótidas din1i11UÍa sempr·e 

1nflu&ncia da açao hormonal sobre as glândulas salivares. 

salivares absorvem os hortu6nios, lançando-·os nos duetos •~ 

Qnde 

s~o captados pela via cir·culatória~ para desempenhar seu 1,al)e1 

h o r mona. I 1'1-lll 1 oca. i s di v~z-1· S<:iS d () i) r H an i ;:;.HIO ~ 

LEBLONO & {JfiY~O (1948Jtr IU\'(Jt' r;• c:ols. (1'?-:59) l~' ,a;H~F'E.'R & 

ffUHLt.-ft' (1956), estudando arürnais co1n a"Jt(:-~rr.u:;:õe~> no funcionam('.:nto 

da tireciide, verificaram modificaç5es marc~ntes na estrutur·a da 

f~lândula "i:.ul:Jmandil:n.tlax .. A admin:lstra.-;iío de pn)piltiout-:;:tcil ou d(·? 

iodo~ em ani1nal jovem ou adulto~ induzia uma atr·cfia evidente dos 

dueto~;;. estriados, com (h~i;ap<u·~~cim(~nto doj;;. 9n1nulo·;;;. de S*?Cl"(?(~;fo. 
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BR1~L'J & LEBLOND (f'?4'?} ~~ SM~FE:R & f'fUHLéli' (1'?'60} oiJ~~~~~-varam qu.;.~· <:lo 

admini~;traç;4o ~;:Lmu.ltâne<"A d(~· t :i.l-o><ina (oO" t~~~;t(j·05t\-::l-on<~ provocav.,-;., 

aumento maior dos duetos do que quando da admi11istra~~o isolada, 

qw::r de tiro><ilv~ ()U b,~~;to5tel-on::.~~ 

S'HIIFEii~ & HUHLE"I\~ (1953) ~ estudando l""<;ttos ca::,tr-ado~.~ 

obser·varam que a glindula sub1nandibular estava diminuída em peso 

e que havia diminuiçJo no tamanho e no r1Jmero de duetos 

O exame IHicroscÓpico da gl~ndula submandibular do 

pc:i.ncipa1 da diminui~io do peso glandular era a involu,io dos 

dueto~; intn~"iobul<:lXe!; .. O~; .r:\.c:Lnos apn.-~o.~::nt:;;:~.v<:Ull ~;(jlTJ~::nt~:: <:~.lter~~(.:Õ1:::·:~ 

pequenas~ exceto pela deple~io do material PAS-·positivo. 

BIIKH' & e~;tudando ~-~1i:i.ndu1a 

ver:Lficara1n pe~o 

~landular· menor~ como também decr·éscimo signific~11te na rela~Jo 

pe~~o ~Jlandul:;:n-/JJ(·:l""S() col"POI-,·d H Entl-(·~huli:o~, (oO"Jd~·;.t:e d~.-j;;acm-do no q1H~ 

!~e refere ao tamanho dos ác:Lnos da glindiJla submandibular de 

(i.t;'SE'> 1, ní~() h avi.":~. alb~n:1.ção no tamanho dos ácinos~, par :a YiJS'Hl"f1Uft',Q 

(1.•?.56) ~~ ~RGONZ e r:ols. (1962.) ~· há uma dim:i.nu:lç~if.) :,:~.pn::c:l<iv~::l .. 

(1'?64) ~ G~x~·ctd:ando hipofisectomi<'l em 

ratos e sacrificando·-os 110 per·íodo de 32 e 205 dias após a 

histologia da por~âo acinar- da glindula submandibular. Havia 



mucopolissdcarideos ()S grJnulos PAS 

positivos apr~sentavam-se disper·sos e u1enos corados. O 1-.:lH·l 

<':l.Pn?~:>(:.•nt:ava·-·~:.e n·?duz:i.do .. A <:l.dmin:t~d:r::.~ç~~o de 1LH n:-du:.e::la o P'(·?so 

absoluto da glindula como também a relaçio peso glandular/peso 

mesmo quando a deficiência r1~0 era suf:i.c:iente1nerlte 

severa para causar· perda de peso. 
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3 - PROPOSII;O!IO 

O objetivo do trabalho foi o de estudar o efeito da 

lesJ1l aguda ou crônica da regiio anterove11tral do 3~ ver1trículo 

(AV3V) ou o efeito da lesio bilateral da 

injeç~o intraperito11eal CIP) ou intracerebr·oventricular <ICV) de 



Pi 
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4 MATERIAL E MáTODOS 

4.1. Animais 

Foram utilizados 221 ratos ma~hos~ Holt~man com peso 

1/cti"i:::~.ndo d(~ (.~~)0 a 3•'/)•l) !.J, Pl-oC~!"d~;-nt(·?S do l:l:lotái-:Lo do C<:~.n1pus d~;-

UI-JESF'. Us animais foram mantidos em gaiolas 

Cla~ton) e ~gua de tor·neira. 

Nos prin1eiros 5 dias após a lesio da AV3V~ período de 

~dipsia acentuada, 

el~s receberam polenta co1n alimentaçio suplementar~ 1)ara i1npetiir 

event u;:;~.l 

afagia e adipsia~ quando os ratos reduziam a ingest5o de alimento 

i-~z:cebfz:l-;'wl leite poi- intub<.'l..;::~io (l'E.'Il'E'LlMIJN & EPS'lE.l'N~ 

i'l6BJ. 

4.1!!. Titcntca de lesão eletrolíticil da 

resilo AV3V e da AHL 

adaiJtados a um aparelho estereotáxico (modelo David Kopf), Após a 

procede\A·-se a uma incisio longitudinal dd pele ~ 

tecido subcutâneo da cabe~a. O pericisteo foi afastado~ 

n :i. v e 1 amen to da cabeça do animal. neter·1ninado o ponto 



inb·odud~o do ~deb-odo!' foi f?)((,:-cut:::ub. <":1. t:ntpa.nao:;:~lo d;·:~. abóboda (:om 

auxílio de uma br·oca de aço esfér·ica 11! 8, toma11do···se c cuid~dc 

pan':l. ~?v:lt<H le~:.r::\o do í:.eio venoso l()f\~_litudin<1.1 .. 

Atrav~s desse orifício~ que ti11ha de 1 a 2 lfilfi de 

() venoso 

1on~:Jitudina"l com foi 

ir1troduzido um eletrodo de aço ir1oxidável de 0,45 mm de diJmet1·o, 

isolado em toda sua extensio, exceto 0,5 rnrn da extremidade. A 

1 oc~ 1 t:.:.ai;ão da extremidade do eletrodo fo:L ol:!t id<:<. com o·::. 

p<:-\râmE·tr·os est(.;~l .. f:otllx:i.co'!:> do ~•t Ias de DF. i?ifi."{){}T (1'~.5'!.0') e f(IJN.l'NG & 

KLIPf'EL 

seguintes va1or·e~: anteroposterior CAP) ~ 0,3 a 0~0 mm a11terior ~ 

sutura do bregma; (L) '"' 0,0 mm da Iinh<l mf;-d:lan;·:t, 

vert :i.c.:11 (v) 

d:.·~ 

L ""' 

dur<:~.m:~ter. 

~ 7,0 mm abaixo d& duramater· 

AHL fol·am: AP .;: 0,~') mm postei-lO\" à sutu.l-,l de 

1,6 lfim da linha mediana; V= 8~0 lfilfi ~baixo da 

l.:-ríd5e~:. foram ef~::-tu~:tdas p~~l.-~ P<l~~~;agem de uma 

corrente el~trica anddica de 2 mA durante 15 segU11dos (lesio da 

f.WaV) (·!' 

for1te de corrente continua, que per1nite a regulagem eletr6nica 

Um outro grupo de animais Cles~o fictícia) f' oi 

foram submetidos os ~nimaia "lesados, EXC(;~t:o for· <:<ITI 

expostos à passagem de corrente elétrica. 



4.3. Implante de cânulas 

lateral <VL> 

no 

,,, tJ 
f..". I 

ventrículo 

T~·rm:i.nada a lesilio da AU3V ou da AHL, os anilnais eram 

demora 110 VL. As coordenadas utilizadas par·a a locali~aç~o do VI .. 

0:o-0 mm da 1 :i.nh:tJ. 

calota craniana. As cinulas introduzidas no c&rebro era1~ fixa1ías 

riO crinio co~1 pequenos parafusos e resina acrílica. 

Como medida profilática, 

pentabidtico veterin,rio <Fontoura-We~th). 

4.4. Coleta de saliva 

Os ratos foram anestesiados co1u uretana 

I p) • 

;:.ux:CJ i o de pequenas bolas de algodio~ previamente pesadas 

Cbalar1ça d• precisio Owalabor)~ i:olocadas nas r~giões irltra-orai!; 

dos duetos das glândulas parotidea, sub1uandibular e na regiio 

( t lj'B(J)) e 

RFJ/108 ~· cais. t't'i'BB.tG 

O tempo de,~ coleta fo:l c!~· 7 minuto'!":> antes da injeí;:ãu de 

p :lloc<:~.rp in a 

l'ilocarpina periférica Ci mg/kg, IPI ou central (500 111uol .l. ul 

l'l() VI ... ) .. Apcis a injeç~o de pilocarpin~ ICV,. 

aguar·d()U-sR um te1npo de 7 minutos para o 1nicio da coleta de 
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Saliva~ão 

Basa1 

Pesagem F'i 1ocarpina 

<IP ou ICV> 

Coleta de 

sa'liva 

4.~. Drogas utilizadas 

F'oram utilizadas as seguintes dr·ogas: 

Pi'locarrina (Sigma). 

Soluç5o salina fisiológica CNaCl 0,15 Ml. 

Unttana ou~~d~~'l """ Ü(·~ Haen AG) H 

Hexamet5nio <Sigma) 

- Pentabi6tico veterinário CFontoura-We~th) 

1;:ite1·· ':,1.U1 ftir:i.c:o 

!"h"l- t:h :i o 1 ;:;.t ç::-

4.6. Inje~So de drogas no cérebro 

Solu~5es das drogas (pi]ocarpina e soluç~o fisioldsica) 

foram injet:a.d~~s intl*aC!·,.n?brov(·?ntl·iculann<-?ntt·~ num volume d(·,. i ul ~ 

com o auxílio de uma seringa Hamilton de 10 ul com graduaç~u de 

0~1 ul. A seringa foi conect~da a uma agulha i11Jetora CMizz~·-

Slide Pak) por meio de um tubo de polietiletlO ~·E-10. O 

comprimento da agulha injetora C12 mm) era 2 mm nl;lior do que o 
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Os cérebros foram fixados em for1~ol a 10% dur·ante 48 

hon:t~::. (·?, IJ()Sb?i"iC)rlll~?l"l'l:f?!t ;:.(?CC:lOIH:\do~:. CüiYI 10 <:t f.?.0 lliÍCI"OITI~d:rQ;;. de 

~m rnicrótomo de congelamento CArner·ican Optical 

Cut t), 

hetuatoxilina-eosina, para se verificar a posiçio da c~nu1a de 

4.S. Estatística 

Os dados foram expressos pela média e er·ro padr·~a da 

() b?j:.b? .t. d~? Stud~o-nt foi utili:e:ado p<·:IX<:I. j;.~? ve1·i·F:Lc:a.r ::1. 

significincia dos resultados observados. O 11ível de significincia 

foi fixado em 0~05~ 
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5 - P~ANEJAMENTO EXPERIMENTA~ 

da tesão aguda da região AV3V 

sobre a salivação 

Fm ratos com leslo da regiio AV3V ou lesâo fictícia (6 

hol·as e 2 dias) foi coletada a saliva total basal e a ind11zida 

pela injeçio perifcirica de pilocarpina. 

da lesão crônica da regiilo AV3V 

sobre a •alivaçlo 

Em ratos com lesio da regiâo AV3V ou leslo ficticia (? 

e 15 dias> foi l:oletada a saliva total b~sal e induzida p~la 

injeçUo per·iférica de pilocarpina. 

da inje~ão de pi locarpina. no VL 

sobr• a saliva~ão em 

aguda da ragiKo AV3V 

ratos c:om lesão 

Em l"<·.ttos com 1f!·sã() d<~ r~2ili~~o AV8V tHJ. l(·~~;.~·~o fict:Lci<·~ (.;; 

l,oras e 2 dias) foi coletada a saliva total batial e i11duzida p~]a 

inj(·?r;ão d(~ Piltu:<:l.ndrHi 0\}. ~~al:i.na no 1 JL~ 
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!5.4. Efeito da injeç:ão de pi loca.rpina no VL 

a sa.liva.ç:ão em ratos <:om lesão 

<:r8nica da re8iSo AV3V 

f::m nJ.te>1~ com hz-~~~ic) d;·~ n~.9Lío r~V:N ou 1~:-~~~o ·hct:ll::t::t C/ 

E 15 dias) foi coletada a saliva total basal e induzida ~ela 

in.i•.'>'t:á":o de t:l:i.locarpin<~ ou sal in<:t no V L. .. 

5.5. Efeito da lesão aguda da. AHL sobre a 

•alivac;:ão 

Em ratos com 1esio aguda da AHL ou les~o fictícia (i 

(iia) foi coletada a saliva toal b:asal e a ir1du~ici~ pela :i.njeç1o 

perifér·ica de Pilocarpina. 

5.6. Ef'eito da lesão crônica. da AHL sobre a. 

sal ivac;:llo 

Em ratos com lesiu crSnica da AHL ou les~o fictícia (7 

d:i.;·:~.~~) ·roi col~~t::,~.da a ~;:a.l:lv:;:t tot<ll ~Ja~;<:~.1 i·~ <~. iiHlu~:.ida pela :lll,h~ç;~,~ 

per·if~rica de pilocarpina. 
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5.7. Efeito da injer;ão de pi locarpina no VL 

sobre a sa.livaç:ão em ratos c:om lesão 

aguda da AHL 

E1n r·atos com les~o da AHL ou lesio fictícia (i dia) foi 

coh::-tada. <J ~:.~diva b:d:<d llas:a.l (·~ a induz.ida lH:da :i.njf~Ç~o dr,~· 

pilocal-pina ou sali11a no VL. 

!5.8. Efeito da injeç:ão de Pi loca.rpina no VL 

sobre a sativaç:So em rato• com le•ão 

cr8nica da AHL 

Em ratos com lesSe da AHL ou lesio fictícia (7 !lias) 

foi col~tada a saliva total basal e a induzida pela injeç~o de 

pilocarpillB ou salina 110 VL. 

5.9. Efeito da injec;:ão da Pi locarpina. no VL 

sobre a sal iva.ç:ão em ratos submetidos ao 

bloqueio ganglionar auton8mico 

in .j et ~':uno~:. 

hsxamet5nio (15 mg/kg de peso, IP). Vinte minutos apos a injeçilio 

de hexamet8nio~ injetamos pilocarpina no VI_. 
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6 RESULTADOS 

6.1. Histologia dos cérebros 

Foram feitos cortes dos c&rebros de todos os i:lll i (!13. i'!:-. 

([)E' GROO r, ou lesão tÍpica da AV3V como descrito na 

'literatura (Bit'OO[)'{ e cais, J9,?'8), foram considerados 11a a11álise 

dos resultados. Foi também considerado na seleç~o dos at1iH1ais o 

local da injeção no VL. .. 

Entre as estruturas consistentemente destr·uídas pela 

n~cleo pr~·-óptico, 11Jcleo hipotalimico anterior e nJcleo pr·~-

Ô!Jt i co mé<lio e a parede anterior do terceiro ventrículo, 

incluindo o cirg5o vasculo~o da Iã1nina terminale!. COVLT), A 

eminincia média ou dorsal mente acima da comisuur·a at)terior. A 

dos animais utilizados nos experimentos. 

lateralmente ao fornix, com destrui~io da porçio media] 11:· 

incluindo () fa~;c:Lcu.Io 

prosencefálico mediai. A F"igura ib ilustra a lesio bilater·al da 

r.)HL ob~~~~-vada ~?m um d()S animai~; utili:.o.ado-:-~ no1:. m<P,·?rim~~nto·;:;., 

A figura lc mostra o traj~to da cânula direcionada 1~ar·a 

o VL r.:~n um r·;;.tto com "l(;:sào da r·(O~giào AV3V. 



F i SI u r a 1 : C o r· t: e~:; h i s t o '1 ó g i c os ~ 111 os t l" z~ n do : a·- a 1 e si~ o t: J: p i c '"' 

da regi~o AV3V; b- a les~o bilateral da AHL; c- trajeto da cinula 

d1rec1onada para o VL em um cérebro com les~o AV3V. 
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6.e. Ef"eito da lesão aguda da região 

anteroventral do terceiro ventrículo <AV3V> 

sabre a sal ivaç:ão basal e induzida pela injec;:ão 

intraperitoneal de pilocarpina 

h o\·· as a dias) .• foi coletada a saliva total basal ~ a saliva 

induzid~ pela injeGio intraperitoneal CIP) de pilocarpina. 

Os resultados rara o grupo de ratos lesados (6 horas) 

antes da injeç~o de pilocarpina foram: ii ± 1,0 mg/7 min e após a 

inje,io de pilocarpina: 142 ± 22 mg/7 IHin (Figuras 2 e 3, Tabe1~ 

1>. l~o grupo com lesão fictíci~9 a saliva,io ar1tes da pilocarpina 

foi dE: :t:~ :.t". 1 mg/7 min e após a pi"Jocar·pina foi 486 .:!:. P2 lTH.J/7 urill 

(F"iguras 2 e 3, ·rabela l). 

Os resultados para o grupo de ratos lesados C2 dias) 

<:illb~~s. dâ. inj(.;-(;ão (j(.~ pilocal"P:in<~ foram~ :1.0 :!:. (.~,4 1119/7 min e ;:~.pds ,.~ 

injeç~o de pilocarpina 113 ± 32 mg/7 min (f"iguras 2 e 3, l"abela 

:[). l~o ~nupo em h~~;ã() ·t:b:t:{cia, a saliva(;ão <il.nh~s da pi]o(:<":I.\"Pirl<!. 

foi de 19 ± 5 mg/7 min~ e após a l~ilocarpina foi 778 ± 85 111Q/7 
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6 HORAS 2 DIAS 

Figura 2: Se-creção salivar basal (mg/7 min) antes da inje~;ão 

intraperitoneal de pilocarpina (i mg/kg) em ratos apcis a lesio 

aguda da AV3V ou lesio ficticia. Entre parênteses está o n~mero 

de animais de cada grupo. Abaixo de cada coluna est~ indicado os 

per·íodos após a lesão. Os resultados estão exPl"G·ssos como média;±_ 

EF'I1. 



800 
c 
·~ 

700 
c--
~ 600 

C::::J LESAO 
FICTIC. 

WhJi LESAO 
AV3V 

C:::=JI LESAO 
FICTIC. 

~ - difG>r"mte dos retos com leseo ficticie. 

(J9) 

36 

W'A LESAO 
AV3V 

O> 
(0,7) s 500 

a: 
<! 
> 400 
_j 

<! 
(f) 300 1-
o 
<! 200 u 
w a: 100 u 
8-J o 

* * (07) 
(~9) 

~ ~ ~ 0; ',/; 
~ ~ w///////,0 ij; 

6 HORAS 2 DIAS 

F"igura 3: Secre~io salivar (mg/7 min) após 

intraperitoneal de pilocarpina (1 mg/kg) em ratos após a lesio 

a..guda da AV3V ou lesão fictícia. Entre parênteses está o número 

de animis de cada grupo. Abaixo de cada coluna esti indicado os 

PETÍodos após a lesão. Os l~esultados estão expressos como média± 

EPM. *diferente do grupo de ratos com lesâo fictícia. 



6 .. 3. Ef'eito da lRsão c:rônic:a da região AV3V 

sobre a sal ivaç:ão basal e induzida pela 

injeç&o intraperitoneal de pilocarpina 

2 15 dias) foi coletada a saliva total basal e a saliva i11uzida 

pela i11je~Jo lP de pilocarpir~a. 

Os resultados para o grupo de ratos 1msados C7 dias) 

in,jeo;ão de Piloc:;~xp:in<~ e l"!..PÓ~; ~l in,·j eçâo IP ih~ 

pi 1ocarpi.na fon:un r·F:spect :i.Vl.'\ITH~nte: Pí ±. 4 mg/7 min e ;:~90 J:. 62 

de pi. loc<:tr·p:i.n<:•~ 

e 630 ±50 mg/7 mi11 (Figuras 4 e 5, Tabela l). 

dias) foram respectivamente: 14 ± 2 ms/7 min antes da injeçio de 

5, Tab~la 1). No grUilO de ratos com lesio fictícia~ antes da 

m:i.n (Figuras 4 e 5,Tabela I/. 
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Figura 4: Secreção salivar basa1 (mg/7 min) antes da 

inje~io de pilocarpina (i mg/kg) em ratos apcis a lesão cr8nica da 

AV3V ou lesio ficticia. Entre parinteses esti c n~mero de a11imais 

de cada grupo. Abaixo de cada coluna esti indicado os períodos 

após a lesão. Os resultados estão expl-essos como média ±. EPt1. 
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Figura 5: Cmg/7 min) apcis a injeç:ão 

intraperitoneal de pilocarpina (i mg/kg) em ratos com lesão 

cr8nica da regiio AV3V ou lesão ficticia. Entre parinteses est~ o 

n~mero de animais de cada grupo. Abaixo de cada coluna esté 

indicado os períodos após a lesio. Os resulados estio expressos 

como média ± EPM. 



4i:? 

Tabela I: f:)a]:i.var;t{o Cmo/7 m:i.n) nos nitos com le~<ú.i f"ictú:l.a ou 

Avav, 

p.i.loc<·:\rpin<~ .. 

LESÃO FICTÍCIA TEMPO 

APóS 

LESAO Salivaç:ão Basal Pós·-Pilocarpina 

LES~O AV3'J 

-------------------------·-·--·-----------·---------------------·---··----·-----------·----·-· 

6 h 13 ± 1 486 ± 21 i! ± 1 142 ± 22* 

2 19 :!: 5 1"78 :!:. 85 10 ± 2,4 1!3 ±. 32* 

7 2\ ± 4 630 ± 50 2!. ± 4 290 ! 62* 

15 16 .:!:. i 560 .t. 55 14 ± 2 516 ! 19 

----·---------·--·--------------------------------·-·-··-·----------·--··-------·----·-----·----·-· 

*diferente dos ratos com lesão fictícia pÓs-pilocarpina. 



6.4. E.,eito d .. lesão aguda da. região 

4t 

AV3V 

sobre a sal ivaç:ão basal e induzida pela 

injeç:•o central de pilocarpina 

horas P 2 dias), foi colet~da a saliva total basal e a saliva 

:i.ttdu:J:id<~ pe·t~t :injeç:ão C(.:>l"li:l":J.l de Pilocat·pin<';l. .. 

Os resultados Para o grupo com lasâo da regi~o AV3V (6 

hor:':l.S) ':l.td:es d<:l. :i.n,j~.:-ç:~:\o de·:- piÜ)can>ina f(nam d~:-:: 9,5 :.t. 1~,3 mg/7 

tn:i.tl e apds a inje~5o de pilocarpina 143 ± 19 rng/7 min (Figuras 6 

~? 7, Tah~:-la li)~ l;!o 9l"UPt;. Ct)IYI 1~:-~:;.;·~o fict:Í(::i.a, d. salivaç:.âo <:Hlte~~ 

da p:i.locarpina foi 11,5 ± 1~5 IHg/7 rnin e a1)ds a itlje,~o de 

pilocarpirta 443 ± 20 mg/7 min <Figuras 6 e 7, Tabela 11). 

Os resultados par·a o grupo de ratos lesados (2 dias) 

antes da injeçio de piloc:arpina~ foram d•~ 8,1 ± 0,9 mg/7 1uin e 

apds a inje~io ds pilocarpina, 273 ± 14 mg/7 min (f'iguras 6 e 7, 

Tai:HH<l :r:t) .. N() JHUPC• com l~~são fictícia, a.ntes d-i:l. pi1oc<':l.rPHia, 

10~7 ± 1 5 0 rng/7 min e após a inje~ão de pilocarrina~ 417 ± 8i 

1119// min <F:L~~u)·a~:;. 6 e 7~ Tai:H~la II) .. 
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Figura 6: Sec1·.::~ção saliv;:u· hasal (mg/7 min) ante~; da injeção 

central de pilocarpina (500 nmol) em ratos apds a lesio aguda da 

regiio AV3V ou lesio fictícia. Entre parênteses est~ o 11~mero de 

animais de cada grupo. Abaxo de cada coluna est~ indicado os dias 

após a lesio. Os resultados estio EXIJres~os como média ± EPM. 
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Figura 7: Se:-cre~ão salivar (mg/7 min) após a injeção centl"al 

de pilocarpina <500 nmol) em ratos com les~o aguda da região AV3V 

ou lesio fictícia. Entre par&11teses estJ o n~mero de animais de 

cada grupo. Abaixo de cada coluna est~ indicado os dias após a 

lesio. Os resultados estio expressos como midia ! EPH. 
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6.5. E.Peito da lesão crônica da região AV3V 

sob r• a sa 1 i vaç: ão 

pela inje~So central 

basal ou induzida 

de pilocarpina 

e 15 dias)~ foi coletada a saliva total basal e a saliva i~duzida 

pela i11jeç~o central \ie tlilocMrpirla. 

Os resultados para o grupo de ratos lesados (7 dias) 

<:l.nb:-~~ d:.:~ inj~:-ç:àc) (h? tJ:i.]üÇ:\l"p:ina fon:~.m de:: ?,3 :.!:. 0~·4 m~~//' min e 

npós a inje,io de pilocarrina~ 322 ± 17 rng/7 min CFigur·as 8 e 9~ 

T<lbi1L:l. :Cl)~ h!o ~HUPO d~? l-<·:~.t<)~:. com l~?jd~o fict:Lcia~ ant~~s d<~. 

p .i ]ocan=>:i.na ~ 

mg/7 min <Figuras 8 e 9, Tabela Il). 

Os resultados rara o sr·upo de ratos lesados (15 dias) 

antes da ir1jeçio cie pilocarpina foram de~ 11 ± 0,3 mg/7 ~1in e 

após a injeç5o de pilocarpina, 450 ± 28 my/7 min (figuras e e 9! 

TalH?1<:'1. .'[I) .. l\lc1 9Hl!J() com 1.;;-~.d~o fictú::i.<~, ard:e-~-=- da Pil()can~ina., :t0 

± 1 ~~g/7 1nin e após a pilocarpina, 427 ± 47 mg/7 min (figur~~ 8 e 

? ~· T<~be l<J. :r:o .. 
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Fisaura a: Sec\-eção salivar basal (mg/7 min) antes da injeção 

central de pilocarpina (500 nmoll em ratos com les~o cr8nica da 

regi~o AV3V ou les~o fictícia. Entre parinteses está o n~mero de 

animais de cada grupo. Abaixo de cada coluna esti indicado os 

períodos após a lesão. Os l-esultados estão eXPl"E·~.;sos como mrl-dia L 

EPI~. 
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Figura 9: Se-creção salivar (mg/7 rnin) apÓs a injeção ce-nt1·a1 

de pilocarpina (500 nmol) em ratos com lesio cr8nica da regiio 

AV3V ou les~o ficticia. Entre Par&nteses está o n~mero de animais 

de cada grupo. AbaiHo de cada coluna est~ indicado os periodos 

após a lesio. Os resultados estio expressos como m&dia ± EPM. 
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Tabela 

ou lesio AV3V, antes e após inje~Uo central de 11ilocarpina. 

LESÃO F!CTCIA LE SiíO IIV3V TEMf'O 

APÓS 

LESAO Salivaç:ão Ba.sal Pós-f'ilocarpina Sal ivaç:ão [la sal Pós-pi locarpina 

6 h ii ~9 ± 1, 5 443 ± 20 9,5 ± 1 ~ 3 !43 ± 19* 

2 10,7 ± i' 0 4[7 ± 8! 8' [ ± 0,9 [[3 ± 2.2* 

7 10,0 !:. 0,7 496 ± [4 9,3 ± 0,4 322 ±. 17il:' 

[5 10 .• 0 ;! [ '0 427 J 47 11,0 ± í-h3 450 :.!: 28 

-·--·----·-----------·-------------··-·----------·----------·-------------.. ----- ....... --·----.... --
*diferente dos ratos com lesão fictícia pós-pi1ocarpina. 



6.6. Ei'eito da 

toalivaç:llo 

lesão 

ba.sal 

aguda da AHL 

e induzida pela 

intraperiton•al d• pilocarpina. 

sobre a 

injeç:ão 

foi coletada a saliva total basaí e a saliva induzida pela 

ir1j~ç~o IP de pilocarpina. 

Os resultados para o gr·upo de ratos lesados antes da 

in,h~çàc• (j(.~ pi1m:an:lin<A e :~\pÓs <1 injeç:ào de p:iloc:::\1-pina -f"on:tm: 1-4 

± 1~2 mg/7 mine 190 ± 32 mg/7 min respectivamente (f.iguras 10 e 

11~ .,.abela III>. N(J grup(J com le!sio ficticia, ~ sa1ivaçio antes 

du in,je-(;:L'to d€o' pilocarpina foi de 18 ± 1~5 mg/7 min~ e a~·ós a 

pilocarpina, 492 ± 26 mg/7 min Cf"iguras 10 e 11, ·rahel~ 

JII). 



6.7. EfRito da lesão 

salivaç:l:o bas:al 

intraperitoneal 

crônica da AHL 

e induzida pela 

de pilocarpina 

.é\'7' 

sobre a 

injeç:ão 

Em r<:~.b)~,;. com h:'~~ão da AHL. ou les:·ío ·f.tct íciil <7 dLt.s), 

foi coletada a sa)iva total basal e a saliva i11duzida pela 

injeçio Il~ de Pllocarpina. 

Os resultados para o grupo dE ratos lesados (7 dias) 

anb~~; da inj(.;·dío de pi 1ocarpiJF:I., fQr<":I.ITJ d~~ :\.0 :.t: 4 mg/7 min (·:· apó~~ 

a injeçio de pilocarpina, 129 ± 27 t"g/7 min (Figuras 10 ~ ii)~ 

·!-~bela III>. No grupo com les~o fictícia, ar1te~; da pilocarpina, 

i4 ± 6 mg/7 l"ill e após a pilucarpina~ 276 ± 30 mg/7 1"i11 (F'iguras 

10 e fi, ·rabela III>. 
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Figura 10: Secl"E.'ção saliva1· basal (mg/7 min) antes da injeç:ão 

intraperitoneal de pilacarpina (i mg/kg) em ratos com lesão aguda 

(i dia) e cr611ica (7 dias) da AHL ou lesão fictícia. Entre 

parênteses está o nJmero de animais de cada grupo. Abaixo de cada 

coluna ~?stá indicado os pel-íodos após a lesão. Os resultados 

estão expressos como m~dia ± EPH. 
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Figura 11: Secreção saliva\- basal (mg/7 min) após injeç:ão 

intraperitoneal de Pilocarpina (1 mg/kg) em ratos com lesão agud~ 

e cr8nica da AHL ou les~o fictícia. Entre par€nteses egt' o 

numero de animais de cada grupo. Abaixo de cada coluna está 

indicado os Períodos apcis a les~o. Os resultados estio expressos 

como média j:. EF'H. 



Tab•la III: Hec:reção s<.<.1ivar (mH/7 min) noF rato~:;. com "Je~::.iÚ! 

fictícia ou lesão da AHL antes e aPcis a injrçio intraperitoneal 

d C' P i 1 O C:ii!. )" )l Ül<"i!. • 

DIAS 

I~F'ÓS 

LESÃO 

i 

7 

LESoU FICTÍCIA 

SaJivaç:ão Basal Pós-·Pi 1 ocarp i na 

492 ± 26 

276 ± 30 

LESÃO HL 

Salivaç:ão Basal 

14 ± i,2 

10 ±. 4 

Pós-Pilocarpina 

190 ± 32")! 

129 ±. 30* 

··------·- -- ---------·-----------------------·------·----------------- -·------ -- --- --·-

*difer~·nte dos ratos com le-são fictícia pÓs-·piloc.arpina. 



6.8. Efeito da lesão aguda da área 

hipatalim:t.ca lateral sobre a sal iva.ç:ão 

e induzida pela inje~ão central 

d• Pilocarpina 

Em ratos com leslo da área hipotalfimica later·a] ou 

lus~o ficticia (i dia), foi coletada a saliva total basal a 

saliva induzida Pela inje~io ICV de pilocarpina. 

Os l"(·:-1:tult:;~dos p:;:tn;. o ~lnJ.Jl(:l de l"ab)~; h~5ado~; <i!.n'b.-·;::. d<~. 

in,je(i:~'\o de pi"Jocan>in<.~ Ton:un: 18 .:t i~5 mg/7 min ('Õ' <:"tPÓ~. <:\ l!t,lt-;ç:ão 

(je piloc~rpir1a 206 ± 25 mg/7 toin <FigtJ.ras 12 e 13, 'fabela IV). No 

9r·upo com lesi~o f:lct:ícia .• a sa1iv~<.r;ãn ante-s-, da r:d.1ocal··pin<:"t foi 2:0 

:.t. f.?.:,!5 1119/? m:i.r\!1 ~~ apÓ~~ a pi1oca1·pin:::l!o 3~~;:~ :t. :t6 lli~.J/7 min <F:igi.IX:J.'.; 

i2 e 13~ l'abela IV). 



ó.'i'. Efeito da lesão c:rônic::a da área 

hipotalimica lateral sobre a sal ivaç:ão 

basal e induzida pela injeç;:ão central 

d• pilocarpina. 

E1n ratos com lesio da área hipotalimica later-al ou 

l~sffo ficticia (7 dias), foi coletada a saliv~ total basal e a 

saliva induzia pela injeçio ICV de pilocarpina. 

l}s n~~5ultados tJa.l"a o gn.lpo d~:; l'<':l.to-:~ l~:;~;adoio. <7 di<':~.~;) 

antes da injeçio de t,ilocarpina, foram de 12 ± 4 tng/7 ütill e após 

a injeçio de pilocarpina, 145 ± 27 mg/7 rnin (i=iguras 12 e 13, 

1'abe1a IV>. No grupo cotn les~o fictícia~ antes d~ pilocarpina~ 15 

:.t. 3 m~J/7 min ~ após a pi loc:al-p:ltvA, 290 :.t (.~(.~ m!.~/7 m:i.n <Figun:!.~~ H:: 

e t:i, Tabela IV). 
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Figura 12: Secl~eção saliveu- basal Cmg/7 min) antes da injeção 

central de pilocarpina (500 nmol) em ratos com lesão aguda (i 

dia) e cr8nica <7 dias) da AHL ou les~o ficticia. Entre 

parinteses está o nJmero de animais de cada grupo. Abaixo dE cada 

colu11a está indicado os períodos apÓs a lesão. Os resultados est& 

expressos como m~dia ± EPM. 
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Figura 13: Secreo:;:ão saliva1· basal (mg/7 min) após injeção 

central de pilocarpina (500 nmol) em ratos com lsão aguda e 

cr8nica da AHL ou les~o fictícia. Entre Parinteses está o n~mero 

de animais de cada grupo. Abaixo de cada coluna estj indicado os 

PETÍodôs apó-;; a les~~o. Os resultados estão exp1·esso~:, como média :.t. 



fictícia ou lesão da AHL antes e após a inje,~o centr·al de 

DIAS LESÃO FICTÍCIA LESÃO HL 

APóS 

LESÃO Sa 1 i v ação Basa 1 F'ós·-P i I a c a r p in a Saliva(i:ão Basal Pós·-Pi locarpina 

1 20 ± 2.,5 382 ± 26 18 ± 1,5 206 .± 25"x-

7 15 ± 3 290 ± 22 12 ± 4 145 ±. 27* 

----------·--·------·--------------·------------------------------------------------·-·--
*difer~?nte- dos ratos com le-são fictícia pós-·pilocarpin:a. 



6.10. Ef'aito do bloqueio g:angliona.r sobre a. 

saliva~lo b:asal e induzida pela. 

inje~ão central de pilocarpina 

Em ratos com cânuL.t (f(.~ demora no VL foi col(·~tad::~. ·'=I 

saliva total basal (25 ± 5 rng/7 min). E1n seguida~ foi injet~do If· 

\') blOlJUf::"'<:'l.dDr ~F.l.rl.~~1ion;H hiin<:<.l.l11o2tÔnio (15 ll!q/l<,q)~ :::t.~W<ll"dOU""'~'>r:O- Í.~0 

minutos para a indu~;o de saliva Pela i11je~io ICV de pilocarpi11a. 

A injei;ão lÜ!· pilo<:<'.l.\"Pina (~:100 1'111101) no \H .. ~!'m r;:üo·c~ 

controles Cn~o foram submetido& ao bloqueio) produziu salivai~D 

no ~;e:.Pdll(-:? V<"dcn· :: :377 ±. i.~ i mu/7 min (Fi~~ura 14).. O b1(~qi.H~io 

ga11glionar por hexamet611io reduziu a saliva,ão ~rodu~ida pela 

ir1jeç~o central de pilocar1Jina fl(l seguinte valor: 129 ± 13 lUQ/7 

lflin (F"igLtl""B 14). 
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Figura 14: SecreçBo salivar (mg/7 min) E"m ratos controles 

submetidos ao bloqueio ganglionar pelo hexamet6nio (15 mg/kg)~ 

após a esti1nulaçio ce11tral de pilocarpina C500 nmol). Entre 

par~nteses est~ o n~met·o de an1ma1s de cada 9l"Upo. Os resultados 

estio eXIJressos como média ± EI~M. 



7 - DISCUSSí!!íO 



7 orscussao 

Os 

particip~çio da regiâo AV3V e d~ AHL no ~um~r1to da secreçJ!l 

produzida pela estil!lulaçio colinirgica 

rilocarpirla) rerifCrica ou central em ratos. A les~o el2trolítica 

da rugião AV3V (6 horasJ 2 e 7 dias) e a 

!':.jHi... (i c 7 dias)~ red~lZirllm a secreçâ{) salivar 

bilaterais d~ AHL, e111 cJes, produziam uma ace11tuada dim1nui~~o 

('IU<HldO 

COIHP<3.rado com o p(~l"iodo pré·-·1e~:d~(o. H1HNSMJii.'T'H & EPSl"E.lN (.t~;'66) ~ 

ambientais de te1nperatura u1n tem1~0 d~ 30 

cletrolitica d~ Al··ll_~ 

Esses autores obsey·varam uma 

(jias após a lesâo. EHses re!iultados se üi~Jent aos observados por 

~· CO}'!!!·~ 

eletrolít~ca aguda da AHL produzia um aumento aa secre~âo salivar 

~niciava-se um 1)eríodo de diminui~~o do 

re1·sist:ia ror i:cldCl o período de observaçio (até o 6~ dia). 

ROZKOW.S'f(l~ & FVfVBERli ( .t ~;o;;r:'j' J Yer·:if:l;:ar·;:~lu 

bilaterais do NVM do hirot~lamo em câes~ produziRm aUifiPiltc) da 



:i.ncnl1d:i.c:i.on<:·~dos ("' cond:i.c::l.onado~>. FL'tNN 1õ' cols .. (1·~;'5'@} o/)~:;i·::i··var<: 1 1ti 

uma redução na secreção salivar basal e1u ratos co1n lesao 110 I~VI1. 

diruir1uia a salivaçUo, c1uandu estes ani1nais eram expostos à 

foi CCHiiP 1C)(() 

~~ub ntan d :i. b u "la r· ~.: ~;ub1:i.n9U<=11. f(tf'~NOSUE ~=·co/-;;, <".t~'~'@') d(;;mon~;tr·"•r·am 

que a esti1nulaçâa t~rmica, bilatera1J da área predptica e do 

h:lpotAlamo ant~:;1·io1·~, prOJjJov:ia aum~:.·nt:o d<~. ~;ecrt:;-ç;·;o ~;al:l•.;:,·:l.r· .. :·::;.te·:"; 

mesmos autores monstraram que a estimula,âo tfrmica ou elétr1ca~ 

uni l<i.t(·?raJ. da área predptica medial produ2ia elevado aumer1to de 

secr·e~io das gl&ndulas submandibulares e sublinguais do 1ado 

e:;. t i nnd ::~.do qu.ando 9l~indu1:;:~-s 

Os resultados de nosso trabalho 111ostrando que a 

les1o agudd d~ regiáo ~V3V (6 horas a 2 diasl ~ a lesâo crônica 

(ia AV3V <7 dias)~ reauz a secre~~o salivar estão de acordo con! 

\J~:. 1· ~~'~\.\ 1 t ,HJ\:.~;. ob t :i. do~;; p ol- f(lM!OSIJE" e co Js. 

pre6rtica medial 

t. raba"Jho, uemor1stramos que a )esio ~guda (i dia) 

r.: l-Ô!l.l r.::':\. (7 d:i.a~;.)~, 

cor·r·obor·andn ()S r·esu1t~tdos obs(.;:r·v<:~doE. por Hl~.tNSA!Oft'1H & t.""f'S'TE.lN 

(i'?'66J; l(l"S'S'l"LF.."FF" & E"f'.S'1EIN c"i'?'6~') e SCH,~LLE"ft'T" e c·oJs. (.t~;',?"f.t') .. 

d1minuiçâo da salivação após a injeção de pilocarpina periffrica 

ou central" Nesse período~ rrovavelmeflte~ já estavam 



IH~c~n:l•:.moj; r1eurais ou gl~lllilll~l·e~, res1:lonsáveis FlOl" ajustEs que 

puderam compensar a defici&11cia ocorrida 11a salivaçJo dos a1,in1ais 

Jembr·ay· a:~nda~ o~:, r~~su"ltados ubt:i.diJ~; por· f..'ENZ.l" 

AV3V promove vár·ias alter~çdes morfoldgicas nas células dos 

Ac:l110;;; 12 dueto~:. d~. ~(U:indtd:::l. ~itdJm::Hld:il:J!.ll<H d\J l""<<.to .. 1\lo·:; l"<il."to·:c' com 

lesJo AV3V, os ácinos apres~ntavam-se atróficos aos 2, 7~ 15 e J0 

tintoriais alteradas, e parecendo rompidas. 

:30 dias apcis a lesio. Os duetos da glând11la subma11dibular· 

t_ <0\ITI~<nho ~ 

Com ob ~;i-~ l" V\JU .... ~;~o-

oim:i.nu:lçL~o u tecido con..iLtnt :lvo 

ror~m co1n feixes de fibras colágenas desorgani2adas. o~,-

com lu~ diminuída. Outras áreas hipotalâmicas, quando 

t<lllllJém <.<.lt~:ram .;:~.~:- f::·::-t:rutul·a~:. do fl<!.l"~i·nquiiU<:I. !.llandu.l:::~.l·:, t:::~.l·:; COiliQ: 

lasio do n~cleo 1)araventricul~r do hipotálamo (NPV) ( 11 rr.' .!L 1. ,, , 

.i'J'.'?~?") <:~. 1e<~o d<:t endn~~·nci<:t médi::>. lFONSEC,~ tE' cols~~ 1•?8!:'') ,._._, d 

Ie~::-~-ío do 1\P,)!"i (fl'ENZ.f 1:' cal::.· .. 11 i:;'B'i'J" 

lesSes bilaterais da AHL.~ podem produ?ir 



"J ~·i.-;~·~o b:l1 <:I 'c ~:.·r·~-~ 1 da (lHL. produ;:r. PC·?l*ci<:l de p(,-~~;o cnr·por·~11 ( rETT"ELB/-dJ/1" 

& ! . .;"'?".:;< } . ' ' ' ' " 

pari}nquim<·:t da ÇJ ·1 ându ·1 a sub m~:tn di bu 1 <:~ 1·· de r~~ tos submc.;:-t idv::, <i\ 

'v' á r· 1 Oiõ. p ~::T í od cJ~; ( i " i.?. ~· 
"• •.) \! 4 ~· 

,.,. 
-J \1 '/ c 9 dia.~:;) 

" h! o~:. 

nossos experimentos~ emllora nio se tenha ~untrolado o peso 

fo:i 

·' '7 ' ' 

controlada a insest:~o de alimer1t.o rl'l grupo 

dias). de fornfa que esses ratus irtgerissem a mesma 

se descartar uma possive] influência da deficiência alimentar 

A possibilidade de conexões intr~hipotalâflficas €ntr·e 

va1·1a~:. <".l.l·,;~·a.~; ou ntklc·!OS foi invf::j;\:i!Jd.d:;~ Pol- BE."ft.'l( & f".lNI(ELS'TE.lN 

(i 'i'iJE.') " 

NVM e NPV. As conex5es entre AHL. e NPV foram bem evidentes 110 

sinapseH em regi~es pontinas e bulbares, tais como: n~cleo motor 

núcleo do tr·ato ~;o1it<.~r·io l"CONTf,'Efo.'t~S 1::' cols .. , J'?'f.JI!J). 

pos~;iv~;.·l que a 

lflterrompendo vias neurais excitatórias, reduzindo os 

-F":J.<:iiitat.:)rlO'~ p<~.l-a o aumento dct se.;:1·e.;;:ão sal:i.v<~l-

possi.v~::l uma vez que a~s áreas destruídas ~le]a lesio elei:r<JlÍtica 

da regiio AV3V e da AHL s~o ricamente co~stituídas de receptores 



CIJ1 itlél-:] iC()':õ. 

controle c~~~-~~hl·;::~.l 

' 
. .;•7·"1 " 

. ' • ,;,-!I 

b'ELESL.l'N & BELEliLl"N~ 1"'?'86) .. bloqueio 

gar1glionar pelo hexamet8r1io (i~') !119/1<9 i .. p .. )~, foi 

apds a esti1uulaçâo colin~rgica ICV. 

cal s· a 

secre~5o salivar i11duzida pela esti1uulaçio elétrica d~ áreas 

apenas 15% foi produzida pela clortidina 11a salivaçio indt.tz:~.d<:l 

Os r·esultados encontr~dos no presente trabalho~ 1nostra11do qtle a 

p:i 1ocar·pj_n<:, ICV e ainda que o bloqueio ganglionar 

(:amb&m dimintli a salivaçio pela Pilo(:arpina 

que parte do efeito salivatdrio obser·vado após ~ 

ap .l ic::;~.ç::J.o da p i loc:::~.rp in:;~!' 

outr·os tnod~los experimentais. Assim, lesio da regiio AV3V te111 

efeito drástico e abole ~s respostas dipsog&l-lica, 

nat r· :i.ur·(,~t; :lca produzidas r·or estimules colin0ryicos centrais 

5'NEl.L & f!i(Ui.'li.'Er (.f9'6Q,I ~ 



conjuntivo :i. n t •:tl- s t i c i a 1 , /•·· 
( "· " 

:i.~:>so r·l:·~tor·n<~i.Va ao norma]. E/111EL.tN & MIJRE"N 

E/1/1D_lN e c:als .. (i '7'6ó') 

estes nmrvos afetam células-alvo tanto nos duetos quanto~~ no~; 

11essas células mecleiam 

1~f..'6'0NZ 

observou a\1me11to da secreç~o salivar e do tamanl1o da 

hipertrofi& dos ácinos, co1n aiminui~âo do diâmetro dos duetos. 

Bf<'ENNE'h' & f,/ULF ( H'Bi ) 

sign1ficativo de rrotein~s e de ~cidos nucleiciJS (RNA e DI~Al. U 

um ani:aQOI'lista seletivo, in ih r; <1. 

s:i.~s'.:oi}micd de 

secretora 11a gl~ndula submandibu1ar· do rato. Esses efeitos s~o 

res~ost~ secretora causada pela L·-clopa ou clopamin~-

parassimpátic& e simpática, ccorr1a aumento da 

secreçâo salivar ~asal nas glârldulas !;Ublnandibulares e ~larótida:~. 



<SP) (I''Vl) 

p;:,\ta!~~>:lnlpc\t:i.cos da ql{indula parc:ít:i.da .• G'f/EfiWl"t::l( 1::' col-;; .. 

mostraram q11e a droga 5·-t~idro)citrirtalrrina (5-Hf) quando i11jetada 

:Lo:í.1r1b in<:1 (antagonista alfa2 adren~rgico). 

~10trica do nervo corda do tírnpano potenciou o ~feitu da 

:ioimi:J.ln<~ .. 

Ainda em rela~io ao sistema 11ervoso autBnonto~ outro-:.~ 

nas alteraç5e~ do t8nus sinrpritico e par·assiniP~tico. FlJLRBW & 

fWB.I'NS TE'IN (J'J:'d-5') no 

e><P1oratór:i.o C·~ in9(.;.·-:.;;.t:i.vo Uurante a (.;:st:i.rrrula<,~t~o elétr·:i.ca d~" A!·!L. dE: 

g~tcJs e tamb~ru aumer1to da pressio arterial médiá~ da motilid;tde e 

do ·F"!uxo sangu:lneo intc-:::.~t:inal. Of'Sl~I-IL e çols .. (.to;•,';',?"} mostr·;:-..r,;..rn um 

aumento da at~vid~de secretora de catecolaminas aa glândula 

M·ll ..... 

t6nus simp~tico cardiovascular em ratos, durante a estirnu1aç~o 

.·-·9lut;J.m<;..!;o d<:t f~Hi... .. f'TNií' 1i' Ct:1ls~ (ir;~?&') I\10i5tl-<.-l.l-am qve a. 

A resposta pres~ora produzida pe1a est:imulaçio 

(:Dllnergica do SNC se deve à 

: c r.,. , _ : ';~ 

. ·----"-~- ·- -· 
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regiio AV3V ir1terfere (:om a secre~âo de vasup1-u1;sina e modifica 

elétr·J.ca 

periventricular·~ n~cleo periventricular hlPDtalâmico artter·ior~ 

<'~~;~;oci<~do <CIO ór-~J;:to va~;cu"!oso da "Jt\m:i.n<:t ter·min<:<l (h'ft'OlJ)'. tO' co!-::.·.~ 

i.~';?"8,!, lJ tl·<·:I.J:J<:\lho dt? I(1~NOSUE t::' c·oJ-u.· .. (i~~!>-"'@) 1YH:>·:::.t1·ou <!. :lHf!:lül·(:{iiiCl<.l 

<hl ::w;,o·<':l. pno·ópt:i.c,:l. nH·?di::':l.l e do hipotá1amo <Hlt~:n-:Lol- il<:l. <:11:iv<:~.v:iú.:o do 

t6nus parassi1npáticu par~ as el&11dulas salivares (suh1nU11dibu~ar· e 

~:-ubl:in~.JI..\<~1) .. 

AV3V~ tambén1 para ativa~ão ~o sistema paras~impitico ao 11Ível d~s 

9'13.ndtAl;·!.~; ~;,~liv::~.-1"(-?·:;t, po·;;~;;i 1v·:~1mente l"(·?du~r.:lndo <~- '!":.I:~Cl"e(~;;.(;. ~=-<~1 iv<;.l· 

também por defici&ncia 11a ativaç~o do t6nus parassimpatico. 

O hn1·mô1tio t:lr-eotrü-f:i.co paJ·tic:lP<:l dd. d:Lvi:~iru m:ltóti<:<!. c 

int~rvém no metabolis1no celular~ sendo importante su~ rrcse11~a nu 

diminui~5o das celulas dos icinos e dos \)ucto~::. 

além de promover depleç1o do prociuto de S(~creçi[o das 

yl&11dulas salivar-es 

F'uss:Lvelmc~-nte a 

r·(.,.du~:\'to d;:~ concc;:ntra~::~to desse hormônio na cl.rctd(l~,i:ÚQ~ p€d<:l :::I(;:<'W 

da lesio el~tr-olitica da AV3V e d<l AI~L l·ta 'l:LberaçJo ou proiluç1o 

dos fatores liberadores de hor·m611:lo tireotr·ófico, roderi~ ser 111na 



induzida pela pilocarpina IP ou ICV. Sabendo·-se das conex~e~; da 

(/ofl"S'EL .tS',. 198.(); .f Ç';7f.) 

que a lesio da AV3V~ ass:i1~ como da A~iL., 

podel-ill est~r ocasior1ar1do modificações na sintese e liberaç~o de 

i1orn16nios da hipdfise anterior e posteriur .. Como as g1finfitA1as 

quantidades balanceadas vAries hormBni(lS~ 

;~~ltET<:~.ç::-~() IF-l. Pl-odt1.i;~~c.\ d~,::-~;~;e hm-mónio cau.<;;.-,u-i<:~. mod:l·ht.:a(:be<;. 11:-L~ 

glândulas salivares. 
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'7 CONCLUSISO 

r::m os resultados do presente trab~l~.o 

:!. n t r· ;:,c e r· (~'b r o·· 

do agonista colil'iérgico PiloCdl-pina em 

S!.Lgerir1d0 a participa~ãu dessas regi6es no aumento da sec:r·e~âo 



,.,,., 
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9 SUMÁRIO 

O presente trabalho t~vs co1no obJ~t~vo 

pr·otiU;õ"::i.da pe]a l·?~;t:Lmulat;:Zío colinér9j.ca (injt~·l;:;~lll de p:l'Joc<:tr-p:i.n<:!) 

F'oram utili2ados ratos Holtzman (250-·300 g). 

lesados na regiio AV3V (2 1nA x 15 s) 

:i.mp1ante de citnl.t1a de·~ <:lÇ() :i.I10X:i.d/,ví·:·.''i no vc~ntríc:uio 1c,li·?r·al (lJI .. ). 

tnm!l&m ~o Implante de câ11ula de aço inoxidávei llO VI_, U1n outro 

~1rupo de iHlim:a:l·;~ 

Após a les~o da AV3V (6 horas~ 

fie-l: :lc i<~ 

sa)iva foi coletada com o auxilio de belas de alyod~o rrev1a1nente 

IP de l'ilocarpina (i ITIQ/i(g) em ratos co1n 

f11:t:íc:i.a da regi~o AV3V (6 hora1i~ 2, 7 e 1~ dias) pr!Jiluziu 

aumento da secreç5o salivar C486 ± 22, 

ícontr·ole) antes da pilo~arpi11a (13 ± is 19 ± 5, 21 ± 4 2 

::t. i nl!.l !"?nl:i n ~ 



-f'í) i 

pr-odu;;~:i.da (J4L: :J:. ... ,, .. 
c:. r.:.·' :i.:1.3 .:!:. 

coru 1es5o fictícia (6 horas, 2 e 7 dias). Nos r-atos com a 

I'! ~~o h ou 'v'•:-;:· ~;.lqrl:l-Fic<~t :i. v<~. Ir<·.•-

~s::; 1119//m:i.n). 

rcv de pilocarl)ina (500 nino]) ~nr r·atos com 

lesâo fictícia da AV3V C6 horas, 2, 7 e 1~ dias) prodtlziu a11mer1to 

da secreção salivar· (443 ± 47, 417 ± 81~ 496 ± 14 e 427 ± 47 

mg/í'm1n, 

10 ± 1 nrg/7mirr' respectivdmerrt:e) .. 

(contr--olí:::) dos r&tcJs com l~s5o fictícia com aquela dos 

siunificantes. Nos ratos tom l~s~o da AV3V 16 horas, 2 e 7 dias) 

pj_] ocar·p:ina (143 ·j· i 9, 21J ± 22 c 322 ± 17 lii!J/7m:i.n, 

respectivamerlte). 

IP de pilocarpina (i mg/ky) em ratos co1~ 

~;alivar (492 ± 26 P 276 ± 30 mg/7min, respectivamente) comparado 

CCHl! <iH ~t. 1,,:5 :1.4 :.?:. 6 

respectivamente). Nos ratos com lesâo da A~!L (1 e 7 dias) -r o :i. 

(190 ± 32 e 129 ± 27 mg/7min, re1ipectivarnerlte). A injeçio ICV dP 



? ~'.! 

lli.9/7m:in .• respectivament~> comparado co1~ a saliva,ilio basal C20 ± 

2~~ e 15 ± 3 mg/7min, respectivamer1te>. l~os rutos co1n les~o ,ja 

AHL. (i e 7 dias) foi reduzida a saliva~io prodttzida pela i1·1je~ilio 

ICV p:llü<:<~r-pina. (206 --~·· .. 
i ... .I ll!~l/7min ~· 

r·espectivamente). Contparando-se a salivação ba!~al dos ratos com 

1JIJSHrvotJ a1ter·a~5es significantes. 

O tratamento prévio com hexamet6nio (15 mg/Kg) redu~iu 

129 ± 13 mg/7min em compara~Uo com os ratos coJ1troleb 

apresentaram uma saliva~âo de 377 ± 21 mg/?ruir1 após a ir1Je~~o ICV 

l::m 

j_ n d tt7.. :i. da :i.nje4:iilo ou 

r"<":ltO!~, ~-;.u~Jer· in(jo a P<:;r t :i.cJpad\o da r í~·~~ :i. 2-io (J(J3V e d<.\ ,')1-JL. n (:-J 

,-,u.lm tni t o dü ~=-~:o-e, .. e~; i:i:o ~;:::~.1 iv:::~x Pl"Odu:;r.:i.da p •'? 1 :;~ :injeç~.ío de 

p :l1 ocarp :i. na. 
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10 SUMMARY 

The pur1)0se of lhe Present work was to investigate t!·,e 

p <!.·r!: :lc in;~-l.t :l on 

a1·1d the lateral h~pothalantic area (!_HA) on the salivar~ seLret1on 

prodUC(·?d chol :tnf!:"(9iC ~d: :lmu 1 al: 1011 

illJection of pi)ocarpine) :i.n r·ats •. 

HCili::J:man were submittad to 

lesion of AV3V region (2 mA x 15 s) o r· shant···(.•f...I3V 

1•.-o·~~ :i. on <:~.n d to impL.tnt of a uni1;d:end 

ca.nnuia (0~7 mn1 n.d.) d:f.r·ectecl in to the "i<:lter<·,,1 \'(;:·ntr:i.c !e 

th~ eletrolitic bilateral lesior1 of I .. HA Ci mA x 10 ~;) or sl,am·-L~IA 

lesion and submitted to implant of a unilateral stainless steel 

cannu.la ('2• 1,7 mm o .. d .. ) di1·~::-ct(-::-d :Lnto th~~ l<"Ater:a.l v~~nt1·icle (/.V'J. 

of AV3V region les:lon or shatn-AV3V l~s:lotl (6 

h o tJ. "( ·:~ ~· 

t h E-.' animais were anestl,etized with ( t ·'i?.~! 

g/Kg b .. w.)~ After injection of pilocarpine, i1·1traperitor1e~l CIP) 

weigheted cotton b~lls placed ir1to the mouth. The !~aliva wa'i 

collected 7 mi11 before Cbas~l salivar~ secretion) a11d 7 min afler 

pilocarpine C500 ntfiO]). 

The IF' ;Lnject:i.OI"I o·P Pl:1ocar·pinE' (.í. mg/l(_g) :!.n sh~""lm···r~1V3V 

rats (6 hours, 2, 7 ar1d l~ da~s) incresead the salivar~~ 

(486 ± 22~ 778 ± 85, 630 mq/m:ln ~ 

cotnpared to basal 

p :i.1ocar·p :i.n(;:· (i:3 ::t:. :1., i9 ± 5, 21 ± ~ ar1d 16 J:. j_ tii~J.'71!1:in ~ 



Irl AV3V-1esioned rats (6 hours~ 2 ilnd 7 d~l~S) th€ 

(i-4;:~ ).: ;:;:;:.?_!, 113 :i: 3f?. i:Hld i.?.?1() :.t 6i.?. m9/7m:i.lli• l··:~':õf.li:?Ci:i'lel::J) .. 

IP "llocaro>n• was not rmduced 1516 ± 19 mg/7minl 

~-.~~-c r·(;; t :i. on in sllam-AV3V lesioned r·ats 

m.\l /7m:i 11 J .. lh;,~ 

1e·;;;:loned rats 

lfl817m:i.n ~ L: omp a r (,z-11 

10 ± 1~0 tltQ/7 resp€ctivel~l. In AV3V-1esiorted 

2 an•i 7 da~s) the salivar~ secretion prodttcRd 

:i. n j e c ti on of pilocarpine was reduced (:1.43 :t. :í.9,, 

.:t .t/ m9/7mitl ~· Comp <Al" in i.l 

li-'! -;-
- " -···· 

•')')'.} 
,~r.. r .. 

secretion of sham with AV3V-1esioned rats was not reduced. 

The IP 

(1 a11d 7 days) incresead the salivar~ SECl"(-õ"t :Í.ü11 

,.,. 
' 

da~s) the salivar~ secretion pro"uced b~ IP piloc:~rpine decreased 

(190 ± 32 and 129 ± 27 nlg/7min, respectivel~l .. ·l-he ICV it'Jje•:titJn 

of pi1ocar-p:i.ne (500 nulO]) in sham-·LHA-lesiun~iJ r·ats (i <C~nd 

d<:~:.l5) in c l" i-?~;;;;.' <:l. d 
-,--, 

C. I.:. 

!H9/7m:i.n ~ cotnpar·ed te basal 

of piloc~rpinQ (20 ± 2,5 and 15 ± m~_l/?w:ln _, 

In L~!A-lesiur12cJ r·ats li and 7 da~s) tl-.e ssl1v~r-~ 



:i.'~::; :J.: 27 Olg/7mil·l~ respectivel~J). 

b.w)/~ an auto11omic ganglionar blocking~ reduced 

(129 ± 13 mg/7min) produced 

<!500 nm(J1) conrpar·c,~d to contr·o1 c;;}{pc-:,'tl.nH:.'nt (377 :.!:. i~::i 

IW.~./.'Im.in), 

In conclusion~ the preser1t results shuwed that t~~e AV3V 

I r· c) r- ICV injection of the cholinergic ~gonist r:i.'iocarp:i.nF:· in 

suggest:irlg thu ~drticipation cJt the <AV3V) re~1on ar1d 

·1 ,,.,_t e1-- a 1 J,~pothnlamic are& Cl.HA) in the increase on lhe saljvar~ 

~~ecn-::--l: ion produced b~_; irdec:-!: ion o-F p:i 1oc<:I.I"P:Ul<'- .. 
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