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RESUMO

Estudos t€m demonstrado que as glindulas salivares sdo glindulas mistas,
cujas fungdes sfo muito importantes, no que diz respeito A lubrificacdo da
cavidade bucal, a digestio dos alimentos, além de ser de vital importincia para
o ammal em fase de crescimento, devido 2 produgdo de peptideos
biologicamente ativos, A sialoadenectomia realizada segundo a téenica de
CHEYNE (1939) ' , demonstron a grande importincia do complexo
submandibular - sublingnal em relagdo ao desenvolvimento de animais recém-
nascidos. Propusemos entfio, fazer a ablago bilateral das glandulas
submandibulares e sublinguats de animais, cujas idades eram de 07 ¢ 10 dias
de vida, enquanto os respectivos controles submeteram-se apenas a cirurgia
simulada . Todos os animais foram deixados sob as mesmas condigdes durante
um periodo de 07 dias de pds operatorio, para entfo, podermos verificar as
alteragBes macroscdpicas em relaglo ao ganho de peso; e microscopicas,
referentes aos Orgdos odontogénicos dos animais em questdo. O método
utilizado para comparar essas diferengas foi o teste paramétrico “t” de Student,
ou o coeficiente de regressfio conforme LISON (1958)  Houve alteragdes
macroscopicas estatisiticamente significativas para os dois subgrupos, tendo
comparadb tratados e controles; e, para as alteragbes microscopicas, houve .
alterag@o estatisticamente significativa para os animais sialoadenectomizados
aos 07 e sacrificados aos 14 dias, bem como para os operados aos 10 dias e
sacrificados aos 16 dias, ao nivel estudado (5%).

Palavras Chave: Gliandula Salivar;
Orgao Odontogénico;
Sialoadenectomia.
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1 - INTRODUCAQO

As glandulas salivares t8m sido amplamente estudadas, no que diz
respeito as snas atividades funcionais, tanto enddcrinas como exécrinas.

E visto na literatura que a saliva ¢ essencial na manutencio da satde da
cavidade oral, devido ao seu efeito tampdo e as suas atividades
antimicrobianas e remineralizantes, que protegem os dentes contra a cérie.

A xerostomma, termo introduzido por HUTCHINSON em 1888
Jproporciona o desenvolvimento de caries rampantes, além de inflamacdes na
mucosa oral, o que causa grande padecimento (SCHUBERT, IZUTSU,
1987y,

Secregfes reduzidas de saliva levam a alteragdes na eficacia da funglo
fisiolégica da saliva, como lubrificaciio e protegfio da mucosa oral, atividade
antibacteriana ¢ cicatrizagio de feridas. (MANDEL, 1987)*. A auséncia de
saliva ndo chega a causar risco de vida , mas sabe-se que o fluxo salivar é
importante para a sua qualidade , pois a saliva tem fungdes variadas e participa
de modo muito eficiente na vida humana. (PETERSEN, 1986%; MANDEL,
1989°%).

As glandulas salivares produzem peptideos biologicamente ativos, que
quando secretados na saliva, ou liberados na corrente sangiiinea, agem sobre o

crescimento e diferenciagdo celular, auxiliando, portanto, na integridade de
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tecidos em geral. S#Ho exemplos desses peptideos o fator de crescimento
epidermal e o fator de crescimento nervoso, extraidos e isolados do extrato de
glandulas submandibulares de camundongos machos por COHEN, 1962".

O fator de crescimento epidermal , quando injetado em camundongos
recém-nascidos promove estimulagfo direta da proliferacdo e queratinizagfo
do tecido epidermal , auxiliando na cicatrizagdo da mucosa gastrica , além de
acelerar a abertura das palpebras ¢ erupgdo dos incisivos precocemente

( JOHNSON, GUTHRIE, 1980%; KONTUREK, J.W. et al, 1991%).

Em ratos jovens, a remogdo do complexo submandibular ~ sublingual,
determina a auséncia completa do fluxo salivar até por volta do 12°0u 13° dia
de vida, quando as glindulas pardtidas comecam a funcionar, Ha um risco
total para os animais sialoadenectomizados abaixo dessas idades, porque pela
auséncia da saliva, ndo ha selamento das nimas orais nas tetas maternas,
prejudicando a sucglio (TEIXEIRA, COSTA, 1970%; VILARINO, 1976%),

Os roedores apresentam uma taxa de erupgdo que repde o
desgaste dos dentes na atricdo. A taxa de erupgiio do incisivo depende
do crescimento do tecido e da diferenciacfio do 6rgio odontogémico. Isto nos
mostra a relagfio entre a taxa de erupcfio e a atividade proliferativa do drgdo
odontogénico. A essa atividade proliferativa do orgo em questdo

denominamos taxa de odontogénese basal (ADATIA, 1979)%,
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O o6rgdo odontogénico é formado por uma parte bulbar importante
na renovagdo celular de todas as células epiteliais do incisivo, e uma parte em
forma de “U”, derivada da parte bulbar, cuja fungfio estd relacionada com a
formagdo do esmalte e da bainha epitelial de Hertwig, sendo este responsavel
pela formagdo de dentina. Estas duas partes unem-se na parte posterior do

forame apical (SMITH, WARSHAWSKY, 1974)"
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3-REVISAO DA LITERATURA

3.1 - Glandulas Salivares

3.1.1 - Definicio

Em sentido amplo, sfo definidas como glandulas salivares toda e
qualquer célula ou conjunto de células que vertam a sua secregiio na porgéo

inical do sitema digestivo, ou seja, na boca.

3.1.2 - Funches

Em termos genéricos, as glindulas salivares podem ser vistas como
desempenhando alguns tipos de ﬁmga.o. A primeira e talvez a mais importante,
consiste da lubrificacio que permite a degluticdo do alimento.

O lubrificante (saliva) pode ser wm muco mals Ou IMEROS VISCOSO
visto nos vertebrados inferiores, até uma secregdo serosa como aquela
formada pelas gldndulas pardtidas dos mamiferos, que tem o claro propoésito
de facilitar a ingestio de alimentos muite secos e fibrosos, como

acontece com os ruminantes (YOUNG, VAN LENNEP, 1978)"% Do
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ponto de vista evolutivo, é amais antiga e para muitos vertebrados é sem
duvida, a principal funcdo.

A lubrificago  implica em outros aspectos importantes,
principalmente para a espécie humana, A umidade mantém a cavidade bucal
limpa; permite a fonacfio; permite também a gustacdo.

Desta forma, a bhigiene oral € o resultado da agdo de compostos
orginicos como a lisozima, a peroxidase ¢ imunoglobulinas (IgA), os quais
tém propriedades antimicrobianas e antivirticas (KRAUS, MESTECKY,
1971*: HURLIMANN, 1‘9?134); finalmente, a saliva mais viscosa veda a boca
do filhote a mama da miae, facilitando uma pressdo negativa que permite a
mamada (YOUNG, VAN LENNEP, 1978)”. Em  segundo lugar, as
glandulas salivares secretam enzimas que participam da digestfo, como a
amilase salivar que inicia na boca o metabolismo dos carboidratos
(CHAUNCEY, QUINTARELLL, 1961, ELLISON, 1967%%; e, proteases
incluindo ‘a calicreina (BHOOLA, DOREY, JONES, 19737, BHOOLA,
HEAP, 1970% GARRET, KIDD, 19757).

HAMMOSH, SCOW (1973) 33 encontraram uma lipase bastante ativa
no conteado do suco gastrico de ratos lactentes, época em que pouca lipase
pancreatica é secretada; procurando o sitio de origem da enzima, viram que as

glandulas de Von Ebner secretam grandes quantidades de lipase, tanto no
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lactente, quanto no adulto. Quando misturada ao leite durante a mamada, pode
fazer parte da digestdo das gorduras lacteas no estdmago.

Um terceiro papel das glandulas salivares esta na produgdo de citocinas
¢ outros compostos farmacologicamente ativos. Nelas, foram encontrados o
parotin {ITO, 196033); o fator de crescimento de nervoso (NGF) (LEVI
MONTALCINI, COHEN, 1960%™; LEVI MONTALCINIL ANGELETTIL
1961%); o fator de crescimento epidermal (EGF) (COHEN, 1962'"; COHEN,
ELLIOTT, 196318); dois fatores de crescimento mesodermal (MGF)
(WEIMAR, HARAGUCHI, 1975%); fatores que controlam a produgdo de
linfocitos no tme (NAUGHTON, MLA. et al, 1969%) e outros.

Dertre as substincias de natureza hormonal, nas glandulas salivares de
algumas espécies amimats, foi encontrada a renina (BHOOLA, DOREY,
JONES, 19757, BING, FARUP, 1965%; COHEN, S. et al, 1972'%),

Uma vez que sfo ricas em serotonina (DIETZ, 1958%; FEYRTER,
1961%) ¢ a glﬁndulé submandibular do rato, do coetho e do homem contém ¢
secreta uma proteina tipo glacagon (LAWRENCE, A M., et al, 1977%), as
glandulas salivares estdo incluzidas no sistema gastro - éntero - pancreatico,
hoje simplesmente sistema neuro enddcrino.

Uma quarta participagiio das glindulas salivares pode ser vista em
animais como o gato, o rato ¢ o cfo, cuja produglo de saliva aumenta em

resposta a uma elevagiio de temperatura, seja por esforgo fisico, seja de outra
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natureza qualquer, promovendo uma perda de calor semelhante 4 sudorese
humana (HAINSWORTH, STRICKER, 1970, portanto, fungdio termo-
reguladora.

Por altimo, as glandulas salivares passam por alguns tipos de adaptacdo.
Por exemplo:

- Para defesa e morte na paralisia de uma presa - o inico mamifero cuja
saliva € toxica € uma toupeira de cauda curta, (blarina brevicaudo),
encontrada nos Estados Unidos da América ( PEARSON, 1950 %),

- As glindulas de veneno das cobras sfo glindulas bucais,
especializadas na produgdo de substdncias altamente toxicas para moculagdo
nas vitimas.

- Em um grupo de serpentes marinhas, a glindula sublingual posterior
maior ¢ especializada na excregfio de sal (DUNSON, PACKER, DUNSON,

19717 YOUNG, VAN LENNEP, 1978%).
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3.2 — Sialoadenectomia

A mmporténcia das glandulas submandibulares e sublinguais na
sobrevivéncia e crescimento de ratos recém-nascidos, tem sido amplamente
discutida a partir do trabatho pioneiro de PLAGGE (1938) ®°. Segundo esse
autor, a ablagiio das glandulas salivares submandibulares e sublinguais antes
do décimo dia de vida leva o rato a morte. O autor afirma ainda que se a
staloadenectomia for realizada em animais com mais de dez dias de vida, o
indice de sobrevivéncia aumenta, embora apreseniem afraso no crescimento e
menor ganho de peso que 0s respectivos controles.

EPSTEIN, AN. et al (1970)® revisando o trabalho de PLAGGE (1938)
% observaram que os animais sialoadenectomizados até o décimo dia de vida
nfo sobrevivem porgue nio conseguem sugar quantidades de leite necessaria a
sua sobrevivéncia, pois nessa idade, as parttidas ainda encontram-se imaturas.
Afirmaram também que animais sialoadenectomizados somente sobreviveriam
com mais de treze dias de wvida, pois segundo eles, esta seria a época
correspondente ao inicio da atividade secretdria das pardtidas. Concluiram,
portanto, que a saliva desempenha papel puramente mecénico, facilitando a

sucedo do leite materno pelos filhotes.
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Estudando a mfluéncia das glindulas submandibulares ¢ sublingpais na
ingestdo lactea em ratos jovens, VILARING (1976) * observou que os animais
sialoadenectomizados ingeriam quantidade de leite significativamente menor
que 0s confroles em todas as idades estudadas.

TEIXEIRA, PAIVA, COSTA (1970 a e b)® procurando analisar a
causa mortis em 1atos jovens sialoadenectomizados e relacionar a importincia
dessas glandulas em véarias idades, verificaram que tanto a sialoadenectomia
gquanto o seccionamento dos ductos excretores das glandulas sublinguais ¢
submandibulares levaram a morte todos os ratos operados até o décimo
terceiro dia de vida. Apds esta idade, a taxa de mortalidade diminuin ¢ a
sobrevivéncia alcangou 100% nos ratos operados a partir do décimo sétimo dia
de vida.

Esses autores também observaram que os animais sobreviventes
apresentaram menor indice de crescimento € ganho de peso, quando
comparados aos controles.

Qimultaneamente, TEIXEIRA, COSTA (1970) ¥ observaram que os
animais sialoadenectomizados no décimo segundo dia de vida, reduziam em
50% a taxa de mortalidade quando era administrado diariamente a eles
horménio anabolizante associado a complexo vitaminico por intubagiio

géstrica.
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LOUSSQARN (1972) ' estudando o efeito da sialoadenectomia sobre
o crescimento de ratos jovens, verificou que a ablagdo bilateral das glindulas
submandibulares aos oito dias de idade causava considerdvel alteragdo no
ganho de peso causando a morte do rato dentro de oito dias. Verificou também
que a manutengdo de um fragmento da gldndula em animais de nove dias era
suficiente para assegurar sua sobrevivéncia e seu crescimento normal em
tamanho e peso. Isso nos leva a acreditar que essas altera¢Ges ndo se devem a
uma deficiéneia salivar, mas sim ao fato de que durante o perfodo de
aleitamento, as glandulas em questdio, segregam substdncias indispensaveis 4
sobrevivéncia e desenvolvimento do fithote.

Atraves dessa expeosigio, pode-se perceber a grande controvérsia quanto
ao verdadeiro papel das glindulas salivares na sobrevivéncia de ratos recém-
nascidos, no ganho de peso, no crescimento corporal € suas possiveis relagfes
GO as glé‘mdulaé endderinas.

Eni ratos jovens, a remogdo do complexo submandibular e sublingual,
determina a ausénecia completa do fluxo salivar até por volta do décimo
segundo ou décimo terceiro dia de vida, quando as glandulas pardtidas
iniciam o seu funcionamento, O risco de vida ¢ total para animais
staloadenectomizados abaixo dessas idades, porque pela auséncia da saliva,
nfio h4 selamento da rima oral nas tetas maternas, prejudicando a sucgdo

(TEIXEIRA, COSTA, 1970% VILARING, 1976%),
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Numa tentativa de estudar este fendmeno, surgiram trabalhos dando
origem a diferentes interpretagdes quanto s suas causas, uns propondo serem
elas de natureza puramente digestiva, outros afirmando serem de origem
endéerina,

WAGNER, EM. et al (1960) % também ndo observaram diferencas no
PESO € no crescimento entre oS ratos sialoadenectomizados e seus controles,
quando se admimistrava a esses animais uma dieta liquida, através da sonda
gastrica.

Em 1961°', WYNN, HALDL LAW, alimentando ratos
sialoadenectomizados também por intubagdo gastrica, observaram que esses
animats nfo apresentavam o mesmo desenvolvimento e ganho de peso que
seus controles alimentados identicamente.

Esses autores concluiram entdo, que o menor ganho de peso dos
ammais sialoadenectomizados, fot devido a algum fator enddcrine e néo
diretamente relacionado a reducéo na ingestio ou absorgdo dos alimentos.

BARTHE, D. et al (1970)°; BARTHE, DAVID (1971)° a0 realizarem
sialoadenectomia em ratos recém-nascidos, observaram que a sobrevivéncia €
influenciada pela idade dos animais antes da ablag3o ou ligagdo de seus canais
excretores, pois conseguiram a taxa de 12% de sobrevivéncia para os animais
operados com 03 dias, 54% para os operados com 04 a 05 dias e 66%, para os

animais operados com 06 dias de idade.
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ALMEIDA (1979) * estudando o efeito da sialoadenectomia em
ratos lactentes de 07 dias de idade, obteve 100% de taxa de sobrevivéncia,
embora com menor ganho de peso. Essa taxa de sobrevivéncia foi obtida
devido a dieta substitutiva do leite materno, por intubagdo géstrica , em
seringa de 1 ml e tubo de politileno mimero 50, constituida de leite {resco de
vaca acrescida de complexo vitaminico (0,03ml/ml de leite) preconizado por
MANNA, HAUGE (1953) %, modificado por BURINI (1973) !* e acrescidos
de vitaminas A, D ¢ E durante quatorze dias consecutivos.

Através dessa exposiclo, pdde-se perceber a confrovérsia existente
quanto ao verdadeiro papel das glandulas salivares na sobrevivéncia dos ratos

lactentes.
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3.3 - O Orgio Odontogénico

A organizagio do incisivo foi descrita por WARSHAWSKY (1968) ¥,
Os incisivos s80 estruturas cOnicas vistas no plano mésio - lateral. A face
labial do incisivo € coberta por wma camada de esmalte, enquanto as faces
mesial, lateral e lingual sfio cobertas por uma fina camada de cemento acelular,
O cemento ¢ o esmalte unem-se nas jungbes cemento-esmalte lateral ¢ mesial,
de cada lado do dente. O elemento principal que constitue o incisivo ¢ a
dentina, que circunda a cavidade pulpar. A polpa € muite ampla no forame
apical e diminwi em dirego ao término incisal (Figura 3).

Em cortes transversais, o ineisivo € circundado por uma camada Ossea
esponjosa e o formato do incisivo € piramidal. A base da pirfimide ¢ a face
labial, Subdi\%didﬁ em: porgdo labial central, um prolongamento mesial curto e
um. prolongamento lateral maior, recoberta por uma camada de esmalte (Figura
JYWARSHAWSKY (1968) . O érefio do esmalte & formado por camada de
ameloblastos adjacentes a uma camada tnica de células do estrato
intermediaric. Os ameloblastos sdo alinhados perpendicularmente ao longe do
eixo do incisivo (KALLENBACH, 1966) "

MICHAELL, GREULICH (1972) 7 foram os primeiros a estudar o

término apical dos incisivos de ratos em trés dimensdes. Anteriormente, 08
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estudos relacionados aos constituintes dos apices dos dentes incisivos de ratos
eram realizados em apenas duas dimensdes. (PINDBORG, WEINMMAN,
1959% CHIBA, 1965'%; COSTACURTA, 1965%; ROBINS, 1967%;
LAVELLE, 1968"; KALLENBACH, 1971%; MOE, 1971%; ZANCECK,
BAR-LEV, 1971a™). Esse estudo gerou informagdes mais detalhadas a
respeito da organizagio das estruturas envolvidas na erupc¢doc continua dos
incisivos, na padronizagdo da nomenclatura, além de definir parimetros quanto
a cinética celular, a trajetéria da migracfo e renovagdo da populagio celular.
(NESS, SMALE, 1959°': CHIBA, 1965, HWANG, TONNA, 1965%:
HWANG, CRONKITE, TONNA, 1966>; CHIBA, NAKAGAWA, MIMURA,
1967, ROBINS, 1967%"; SHIBATA, STERN, 1968’% ZAJICECK, BAR
LEV, 1971a,0™%; GASSER, SCHEVING, PAULY, 1972%). Entre essas
informagdes, temos que o epnéhio odontogénico ¢ dividido em tés zonas:
proliferativa, de diferenciagio e de aposigio. A zona proliferativa €
subdividida em dois segmentos: o segmento basal, cuja produgfio celular é _
maior, da origem a ameloblastos e um segmento anterior, localizado em torno
da polpa, da origem a parte do dente coberta pelo cemento, com produgdo
celular bem menor.

O Orgdo odontogénico e o Orgdo do esmalte foram definidos
operacionalmente no estudo de WARSHAWSKY, SMITH (1974)®. Os

incisivos de ratos evidenciam uma camada continua de ameloblastos na face
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labial. Esta camada contém uma sequéncia de estigios em desenvolvimento na
produgdo de esmalte, que por sua vez, foi dividida em trés zonas principais:
pré-secretoria, secretoria e de maturagéo, sendo que, estas foram subdivididas
em regides para apresentar uma classificagdo das zonas de amelogénese e
poder descrevé-las, tanto qualitativamente, como guantitativamente, Este
estudo mostrou também que o tecido epitelial cobre o término apical do
meisivo e extende-se por toda a face labial do dente para entdo, fundir o
término Incisal com a gengiva. Esta camada continua de tecido epitelial foi
subdividida em: Orgio Odontogénico e Orgdo do Esmalte. Fstes termos
operacionals definem dois estdgios fumcionais de uma camada epitelial
continua diferente (Figura 4).

O drgdo odontogénico é pequeno, circunda o forame apical e forma o
término apical do incisivo. E responsavel tanto diretémente, COmo
indiretamente pela producdo de tecidos duros dos dentes (PROVENZA, 1972)
66; ou seja, algumas células diferenciam-se em ameloblastos , para entdio
secretar esmalte, enquanto outras pagsam pelo processo de mdugfo, que causa
a diferenciagdo de células pulpares adjacentes em odontoblastos, e sua
subsequente secrecdo de dentina.

O érgdo do esmalte € muito maior, Localiza-se na face labial do dente ¢
possui como limites as jungdes cemento-esmalte mesial e lateral. Este participa

somente da produgdo de esmalte. (WARSHAWSKY, SMITH, 1974) 8
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O drgdo odontogénico do incisivo do roedor representa um Orgdo
complexo que € continuamente renovado, localizado no alvéolo dsseo
profundo, tendo timigacdo vascular conectada através do forame apical, com a
circulagio  sistémica. (MICHAELI, GREULICH, 1972°7, SMITH,
WARSHAWSKY, 1974"%;, MICHAELI, ZAJICECK, WEINREB, 1979°%),

O orgiio odontogénico consiste de ameloblastos, epitélio dental externo
e todas as camadas celulares entre estas. (SMITH, WARSHAWSKY, 19747,

Este estudo do drgdo odontogénico fot baseado em cortes longitudinais
e transversais com material embebido no EPON, da reconstrugio
tridimensional que fora reproduzida. (SMITH , WARSHAWSKY, 19747%).

No que diz respeito a sua organizacdo tridimensional, em incisivos
superiores ¢ mferiores de ratos, o drgio odontogénico é composto de:

- Parte Bulbar: sithado na face lingual da parte em forma de “U” ¢
protruida sobre a polpa. Formado por células do epitélio dental externo e
reticulo estrelado, cuja organizagho sugere que a parte bulbar seja importante
na renovagdo de todas as células do epitélio do meisivo.

- Parte em forma de U: derivada da parte bulbar e composta por todos
os tipos de células reconhecidas como precursoras para c¢lulas do oOrglo do
esmalte, como para originar a bainha de Hertwig, parte esta, responsavel pela

inducio da formacdo da dentina (SMITH, WARSHAWSKY, 1974"%),
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A estrutura e a organizagdo das células que constituem a parte bulbar e
a parte em forma de U do érgo odontogénico, sdo basicamente similares no
incisivo superior e no inferior, o que difere ¢ essencialmente a quantidade ¢ a
distribuigdo das células que formam a camada multipla do epitélio dental
externo ¢ reticulo estrelado, no que diz respeito, ao numero de células
envolvidas, a regularidade da organizaciio destas e a inclinagdo da superficie
que elas formam (SMITH, WARSHAWSKY, 197473)

As células do orglo odontogénico préximos a polpa, sdo capazes de
induzir a diferenciacdio dos odontoblastos . Entretanto, as células situadas na
face labial diferenciam-se em ameloblastos, enquanto as células remanescentes
continuam seu papel indutivo até que os odontoblastos diferenciados formem
um c¢irculo a.o_redor do incisivo, fechando entdo, o forame apical. Uma vez
isso ocorrido, as células indutivas do Orgdo odontogénico ndo tem mais
fungfio. O dérgfo do esmalte, entretanto, persiste e participa somente da
produgio de esmalte. (WARSHAWSKY, SMITH, 1974%%),

O comportamento proliferativo no término basal do dente consiste em
epitélic e mesénquima odontogénico em dentes de crescimento continuo
(ROBINS, 1967°; STARKEY, 1967%). A interdependéncia entre o©
mesénquima ¢ o epitého odontogénico, € wum fator marcante no
desenvolvimento dental, com relagdo & formacdo embriondria (SLAVKIN,

1974) "® Os processos de crescimento comntinuo e erupgdo sdo fatores
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caracteristicos de incisivos de ratos e coelhos, portanto, a perda da estrutura
dental através do uso funcional ¢ constantemente reposta pela migragio de
novos elementos formados na origem do término basal do dente, portanto,
corresponde a taxa de erupgfio do dente através da atrigio. (ADATIA, 1979)%

Nos incisivos de ratos, as células epiteliais intemas do érgdo do
esmalte, sfio proximos a face labial do dente, diferenciam-se em ameloblastos
¢ secretam esmalte. A dentina é depositada por odontoblastos, que como
células do tecido da polpa dental, diferenciam-se & partir das células do
mesénquima odontogénice. Com excegdio da localizagio dos vasos e nervos na
polpa, o mesénquima é contiguo com o epitélio odontogénico. (ADATIA,
1979)%,

O crescimento continuo do incisivo de ratos é causado pelo fato de que
novas células sfo constantemente produzidas na regifio basal do dente, fato
este que facilita o estudo da proliferacio e diferenciacio celular (CHIBA,
1965)*. Os precursores de ameloblastos e odontoblastos sio células de rapida ’
proliferagio. O tempo geralmente usado é de 24 horas. (CHIBA, 19657,
ROBINS, 1967°7). Portanto, o crescimento continuo do incisivo ¢ uma fonte
previsivel de dois tipos distintos de células rapidamente proliferativas
histologicamente (ADATIA, 1975)".

As células epitehais diferenciam-se em ameloblastos somente apds as

células proliferativas do epitélio odontogénico migrarem ao longo da camada



33

do epitélio interno do esmalte e entrarem em contato com a dentina.
(MARSLAND, 1951)".

A evidéncia indireta da interdependéncia foi demonstrada por autores
como MARSLAND (1951)* ¢ STARKEY (1967) %, quando verificaram que
no incisivo de ratos e coelhos, a transformaglo de células do epitélio
odontogénico em ameloblastos formadores de esmalte ocorreram somente apos
a deposi¢io da matriz de dentina por odontoblastos. GLASSTONE (1936) #
mostrou, in vifre, que a diferenciagio de odontoblastos era dependente da
presenga do epitélio odontogénico. Fo1 visto também que quando ¢ epitélio
odontogénico € 0 mesénquima estdo em culturas separadas, eles degeneram,
ou, em caso do mesénquima, assumem metaplasia fibroblastica. (ADATIA,
1979)%

Desde os primetros trabalhos de odontogénese, a diferenciagio de
ameloblastos formam processos citopldsmicos que penetram profundamente no
desenvolvimento da dentina nfo calcificada. Algumas dessas protrusdes _
citoplasmicas formam intimas aproximacgdes ou contatos com processos
odontoblasticos. Os contatos sdo de uma variedade de tipos morfolégicos, mas
suas membranas nunca se unem ou formam algum tipo conhecido de jungdo
celular. Esses contatos ou aproximagdes podem consistir de uma regra no
mecanismo indutivo da citodiferenciagio das células odontogénicas.

(BURGESS, KATCHBURIAN, 1982) " A importancia do contato das células
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na indugio embrionaria foi mostrada por muitos autores, iniciando por
GROBSTEIN (1956) *'. Seria, portanto, razoavel sugerir que tal fenGmeno
poderia estar nas areas de contato entre os processos de ameloblastos e
odontobastos.

SLAVKIN, BEIERLE, BAVETTA (1968) " e SLAVKIN, FLORES,
BAVETTA (1970) 7 entre outros, mostraram, iz vitro, que a diferenciagdo do
epitélio odontogénico em ameloblastos pode ser dependente da secreclo da
matriz intercelular entre odontoblastos e os precursores de ameloblastos,

O contato entre essas células ocorre durante o desenvolvimento do
dente, induzidas por uma froca de moléculas durante esse contato entre as
mesmas (SLAVEKIN, BEIERLE, BAVETTA, 1968, KATCHBURIAN,
BURGESS, 1977%).

SLAVKIN, BRINGAS (1976) propuseram que esses contatos no
desenvolvimento do germe dental podem estar envolvidos com o estimulo da
sintese de proteinas do esmalte. Entretanto, os ameloblastos no estagio em que
os contatos sdo estabelecidos, s8o relativamente mdiferenciados ¢ seus
citoplasmas destituidos de maquinaria para sintese de proteinas.

KATCHBURIAN, BURGESS (1977) ** propuseram, entdo, que o
contato  serviria para induzir os odontoblastos a produzir dentina
preferencialmente que outras formas de tecido tAo mineralizadas quanto o

O380.



35

CUTLER, CHAUDHRY (1973} %, estudando o desenvolvimento da
glandula submandibular de ratos, verificaram que havia um contato de células
epitelio-mesenquimais, seguidas de mudancas morfogenéticas e sugeriram que
o contato consistisse de um papel na continua diferenciacio das glandulas
submandibulares.

Ficou demonstrado que os processos celulares de diferentes tecidos,
sdo capazes de atravessar membranas antes de estabelecer uma intima
aproximagfio celular (WARTIOVAARA, I et al, 1974%, MEIER, HAY,
1975°, THESLEFF, L, 1977%). Em germes dentais, esta evidéncia foi vista
por GLASSTONE (1936) ®, MARSLAND (1951) *°, STARKEY (1967) ¥,
SLAVKIN, BRINGAS (1976) 77; ADATIA (1979) %, onde parece estabelecer
uma interdependéncia entre os amelobastos ¢ os odontoblastos durante os seus
desenvolvimentos normais. Portanto, toda a evidéncia disponivel sugere que o
estabelecimento da aproximacfio celular pode ser considerada wuma importante
regra no  desenvolvimento normal de ameloblastos e odontoblastos. “
(BURGESS, KATCHBURIAN, 1982) .

SMITH (1980) ”° estudou a proliferagio celular no 6rgio odontogénico,
através do uso da inje¢io de timidina-tritiada, e constatou que uma hora apds o
sacrificio, foram encontrados em mator abundéncia no epitélio dental interno ¢
estrato mtermedianio ¢ em menor quantidade no interior do reticulo estrelado ¢

no epitélio dental externo. Com ¢ passar do tempo, observou-se em regides
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como a abertura do forame apical. Isto leva & hipotese que as células originam-
se no intertor da parte bulbar do drgdo odontogénico, e migram anteriormente
através das partes em forma de U ¢ da parte que d4 origem 4 bainha de
Hertwig, durante a renovagdo do mecisivo. Os resultados desse estudo sio
coerentes com a hipdtese de que a parte bulbar do drgdo odontogénico
representa a origem do compartimento celular para todo o componente
epitelial do dente (SMITH, WARSHAWSKY, 1974) " Esta conclusdo é
apoiada pelas constatagdes que as camadas celulares formadoras da estratura
sofrem proliferagdo celular (epitélio dental externo e reticulo estrelado) ¢ que
ddo origem as células filhas que aparecem no mesmo local, e ainda, migram
anteriormente a parte em forma de U e a parte que da origem 4 bainha de
Hertwig do orgo odontogénico.

Na face labial do incisivo, sfio encontrados odontoblastos adjacentes
aos ameloblastos . Supbe-se que tanto o esmalte como a dentina originam-se na
base, migram em diregfio a borda mncisal, diferenciam-se gradualmente para
entdo, produzir matrizes de esmalte ¢ dentina, Esta seqii€ncia de eventos pode
ser vista em cortes transversais dos germes dentais dos incisivos de ratos.
(SMITH, 1980) ",

A capacidade de sintese de DNA das células dos germes dentarios
foram examinadas por métodos de radioautografia fazendo uso de timidina

marcada com carbono radioativo ou hidrogénio. As divisSes celulares
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ocorreram no epitélio interno do esmalte, no estrato intermedidrio e na bainha
epitelial de Hertwig na face lingual do término apical dos germes dentérios.
Foram observadas também naquelas células Jocalizadas entre o epitélio interno
do drgio do esmalte e estrato intermediario, e na camada da pré dentina, além
de algumas no reticulo estrelado ¢ no epitélio externo do érgao do esmalte.
(ADDISON, APPLETON, 1915% SICHER, 19427: PINDBORG,
WEINMANN, 1959, CHIBA, 1965,

A distribuig8o axial de mitoses , tanto no epitélio externo do drgdo do
esmalte como na camada formada por pré dentina e odontoblastos foi mais
abundante em animais mais jovens. No mesmo animal, entretanto, a
distribuigdo axial no epitélio interno do 6rgdo do esmalte dos dentes mferiores
fo1 mator que as encontradas no mesmo tecido dos dentes superiores,

Os mncisivos de todos os animais experimentats, mostraram evidéncias
de injuria citotoxica. Esta parece ser mais severa com aumento da dosagem em
células mesenquimais indiferenciadas na zona proliferativa da polpa, proxima 4
ao epitélio odontogénico basal, com cessacfio do crescumento e relativa
acelularidade da 4rea basal da polpa. O epitélio odontogénico pode ser
resistente a citotoxicidade de 40mg de ciclofosfamida. A rapida proliferagdo
das células odontogénicas epitelials ¢ mesenquimais na area basal dos

incisivos de ratos se dio devido a maior susceptibilidade 2 citotoxicidade da
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ciclofosfamida, principalmente no que diz respeito as células do mesénquima
(ADATIA, 1975) ",

GOLDSPINK, GOLDBERG (1975) *, realizaram um estudo com o
horménio de crescimento - GH, com o objetivo de ressaltar a proliferacio
celular em um nimero de tecidos de ratos. Os receptores do horménios de
crescimento foram mostrados através da imunocitoquimica, para poderem ser
visualizados em ameloblastos, odontoblastos, osteoclastos e osteoblastos
(ZHANG, CZ. et al”™", 1992 a, b ). O horménio de crescimento, parece
ter um efeito direto na proliferacdo celular no crescimento da cartilagem
(YOUNG, 19627 ISAKSSON, O.G.P. et al, 1987). O GH, poderia entdo,
estimular a proliferacdo nas células odontog€nicas preferencialmente, ou
entdo, alterar a sintese de DNA, ou ainda, alterar a atividade mitética nas
células epiteliais odontogénicas.

Através dessa exposicdo, pdde-se notar que nenhum frabalho relacionou
sialoadenectomia em ratos recém nascidos com o drgio odontogénico.

O objetivo desse estudo é correlacionar sob pardmetros morfolégicos a
ablagfio bilateral das glindulas submandibulares e sublinguais de ratos brancos
jovens, com idades entre 14 e 16 dias operados aos 7 e sacrificados aos 14
dias, e operados aos 10 e sacrificados aos 16 dias, para verificar o

desenvolvimento do 6rgdo odontogénico sob estas condigdes experimentais,
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4 - MATERIAL E METODOS
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4 - MATERIAL E METODOS

4.1 - MATERIAL

O material utikizado neste estudo experimental consistin de
hemimandibulas de ratos (Rattus Norvegicus, Mammalia, Rodentia), machos
¢ fémeas lactentes, das quais interessava os dentes Incisives e 0S respectivos
drglos odontogénicos.

O nimero de fithotes usados para obtengdo do material foi de 32,
obtidos de proles de fémeas procedentes do Centro de Bioterismo (CEMIB-

UNICAMP).

4.2 - METODOS

4.2.1 - Sialoadenectomia:

A cirurgia realizada segundo a técnica de CHEYNE (1939) ', consistiu
da ablagdo bilateral das glindulas submandibulares e sublinguais, aos 7 ¢ 10

dias de vida pos-natal.
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Os anmimais foram previamente anestesiados com éter etilico em
campénula de vidro e presos em decubito dorsal em placa cirtirgica.

A seguir, procedeu-se a antissepsia, ¢ na linha mediana cervical, logo
acima do manubrio esternal, realizou-se uma pequena incisdo longitudinal. A
pele e o tecido subcutineo foram afastados, exteriorizando-se 0 complexo
submandibular-sublingual.

Apds a remogdo da cdpsula glandular, tomou-se o cuidado para ndo
lesar os nodulos linfaticos e vasos sangiiineos, ligando-se entdo o pediculo
constituido pelo feixe neuromuscular ¢ ductos excretores. Em seguida,
realizou-se a exérese das glindulas e procedeu-se & sutura da ferida cirfrgica,
com fio de algodio.

Os anmmais do grupo controle foram submetidos 4 mesma seqiiéncia
operatdria, at¢ chegar-se a exposi¢io glandular. A seguir, as glandulas
submandibulares e sublinguais foram manipuladas, levemente pingadas e

recolocadas em suas respectivas lojas, realizando-se entdio a sutura.

4.2.2 - Grupos Experimentais:

De acorde com a idade no dia da cirurgia e a data de eutanasia, o0s

animais foram distribuidos nos seguintes grupos experimentais:
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Grupo 1 - animais sialoadenectomizados aos 7 dias de vida e

sacrificados aos 7 dias de pés operatdrio, em mimero de oito.

Grupe Il - animais sialoadenectomizados aos 10 dias de vida e

sacrificados aos 6 dias de pds operatério, em nimero de oito.

Grupe I - SHAM operados- animais controles para os dois subgrupos
Ie I, em numero de dezesseis.

Os animais do Grupo I ¢ II foram colocados em gaiolas, contendo duas
resisténcias emissoras de calor, a fim de manter no interior a temperatura na
faixa de 25° a 28°C. Essa faixa de temperatura era controlada, através de um
termmetro colocado dentro da gaiola.

Os ammais do Grupo U foram submetidos apenas & cirurgia simulada e
considerados como controle.

Todos esses animais foram mantidos sob as mesmas condigdes, isto é,
foram deixados na mesma gaiola que as respectivas mées para poderem ser
amamentados pelas mesmas.

Os animais sialoadenectomizados foram vaselinados diartamente em
suas rimas orais, para facibtar a suc¢do do leite materno, no momento em que

os gnimais eram pesados.
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4.2.3 - Sacrificio ¢ Coleta do Material:

Os amimais foram sacrificados pela inalagio de éter etilico em
campinula de vidro, Apés o sacrificio, os animais foram decapitados. Em
seguida, as mandibulas foram separadas do resto do crinio pela articulagéo

témporo-mandibular,

4.2.4 - Fixacdo e Desmineralizacfo:

As mandibulas, provenientes dos amimais dos grupos LII ¢ I foram
colocadas em formol a 10% por periodo minimo de 05 dias.

Fixadas as pecas, retirou-se © maximo possivel de partes moles,
separou-s¢ as hemi-mandibulas e com o auxilio de um alicate de cuticula,
cortou-se ainda o excesso do osso, restando da hemi-mandibula a porgo do
primeiro molar ao final do ramo.

Esse fragmento 4ssec maquiado, foi colocado em solugdo de EDTA a
5%, solucdo que foi trocada varias vezes durante 07 dias. Com o auxilio de
uma agulha de injeclo, testava-se a dureza do osso.

Completada a desmineralizacfio, o material foi destinado a mclusfo ¢

microtomia em parafina.
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Tomou-se o cuidado de incluir o material para cortes transversais, no
sentido posterior para anferior, isto é, incluia-se inicialmente o ramo da

mandibula e , posteriormente, a parte que continha o terceiro molar.

4.2.5 - Microtomia, Montagem e Celoraciio:

Com a finalidade de uniformizar-se a altura dos cortes, estes foram
feitos em todas as pecas, na altura de aproximadamente 500 pm do apice do
incisivo. Estes foram montados em ldminas pela técnica do “banho maria” e
colocados em estufa a 37°C para secagem do material. Foram montadas 10
laminas de cada hemi- mandibula, com 05 cortes seriados cada uma.

Depois de secas, as laminas com os cortes em parafina foram
desparafinizadas, hidratadas e coradas pelo Tricrdmio de Masson, sendo

utiltzados para analise histologica.

4.2.6 —~ Analise Histologica:

As laminas foram usadas para anilise histologica.
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4,.2.77- Morfometria:

Para a avaliagfo do tratamento realizado, foram medidos os ¢ixos maior
e menor do germe dentario, com auxilio de uma ocular de tambor com
filamento deslocavel que apresenta gravado no seu interior as coordenadas
cartesianas, onde a abcissa € fixa e a ordenada movel.

O deslocamento da ordenada movimenta uma escala ficticia de zero a
oifo e um ndnio de zero a dez.

Para se ter as medi¢des em micrdmetros , foi necessério fazer uso de
uma escala marcada em uma lémina histoldgica e calibrar a ocular de tambor,
cujo aumento é de oito vezes e uma objetiva de cinco. Esta combinaciio de

lemtes deu como resultado os seguintes valores:

0,52 unidades 100um

{ocular de tambor)

X Ium

x= 0,0052 unidades,

A partir dai, multipicou-se o valor encontrado nas medigdes em

unidades de ocular por 0,0052 para entfo obtermos as medidas dos emos

maior ¢ menor do germe dentdrio em pm.
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4.2.7 - Anjlise Estatistica:

Na analise estatistica dos dados obtidos neste trabatho, foi usado o teste

paramétrico “t” de Student ou o coeficiente de regressio, conforme LISON

(1958). Sempre que o teste exigiu, foi usado o log do valor encontrado.
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5 - RESULTADOS
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5 - RESULTADOS

5.1 -RESULTADOS HISTOLOGICOS

A analise microscopica do material evidencia para cada grupo a

presenca de:

s  Grupo Controle (7d):

O osso alveolar apresenta-se com aspecto esponjoso, com as trabéoulas
Osseas compactadas e coradas em azul. Entre este e os ameloblastos, nota-se
um tecido bastante vascularizado, com os vasos da face labial repletos de
sangue. Em  seguwida, nota-se uma camada  bastante uniforme de
ameloblastos { a ). O espago entre os ameloblastos e a ja aparente dentina
(faixa azul sobre os odontoblastos) € devido a artefato de técnica. Os
odontoblastos ( b ) sfo vistveis, embora no muito nitidos e finalmente, temos |
uma polpa dentaria ( ¢ ), ricamente celular ¢ com muitos vasos sangiiineos.

{(Figura 4)
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s Grapo Sialoadenectomizado (7 d):

O osso alveolar apresenta aspecto esponjoso com menor quantidade de
trabéculas Osseas comparadas aos animars do grupo confrole. Entre este ¢ os
ameloblastos, nota-se uma camada discreta de esmalte, adjacente a uma
camada bastante uniforme de ameloblastos ( a ). O espago entre os
ameloblastos e a j4 aparente dentina (faixa azul sobre os odontoblastos),
conforme ja descrito na lamina anterior, corre por conta de artefato de
técnica. Os odontoblastos ( b ) sdo visiveis , sem muita mnitdez e
finalmente, temos uma polpa dentdria { ¢ ) rica em células ¢ em vasos

sangiifneos. (Figura 8)
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o  Grupo Centrole (10 d):

O osso alveolar apresenta-se com aspecto esponjoso com as trabéculas
Osseas e coradas em azul. Entre este e os ameloblastos , nota-se um fecido
pouco vascularizado, na face labial

Em seguida, nota-se uma camada discreta de esmalte adjacente a uma
camada bastante uniforme de ameloblastos ( a ). O espago entre os
ameloblastos ¢ a j& aparente dentina (faixa azul sobre os odontoblastos) é
devido a artefato de técnica. Os odontoblastos ( b)) sdo visiveis sem muuta
nitidez e, finalmente, temos uma polpa dentéria ( ¢ )} bem vascularizada e

cehular, (Figura 6).
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e Grupo Sialoadenectomizado (10 d):

O osso alveolar apresenta-se com aspecto esponjoso, com as trabéculas
osseas compactadas e coradas em azul. Entre este ¢ os ameloblastos, nota-se
um tecido pouco vascularizado na face labial e altamente vascularizado na
por¢io apical do germe dentario . Em seguida, nota-se uma camada bastante
uniforme de ameloblastos ( a2 ). O espago enfre os ameloblastos € a discreta
camada de dentina, adjacente aos odontoblastos, sio devido a artefato de
técnica. Os odontoblastos ( b ) sfo visiveis, sem muata nitidez e, finalmente,
temos uma polpa dentdna (¢) ricamente celular ¢ com muitos vasos

sanguineos, ( Kigura 7).



52

A Figura 4 corresponde aos amimais controles sacrificados com 14
dias de 1dade, enquanto que a Figura 5 comresponde aos animais
sialoadenectomizados aos 7 ¢ também  sacrificados com 14 dias , onde
podemos observar que as estruturas acima citadas, encontram-se atrasadas em
seu desenvolvimento.

A Figura 6 ¢ referente aos animais controles sacrificados aos 16 dias
de idade, enquanto que a Figura 7 ¢ referente aos animais
sialoadenectomizados aos 10 e sacrificados também. com 16 dias.

Como podemos observar, ndo houve diferencas histologicas visuais
microscopicamente no processo de diferenciagdo celular do germe dentério

dos animais sacrificados aos 16 dias de idade.
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Figura 4 - Fotomicrografia do germe dentario de animal do grupo controle (7d).

Osso alveolar com aspecto bastante esponjoso com trabéculas aparentemente bem
formadas. No germe dentario, os ameloblastos com altura uniforme e pequena
quantidade de esmalte (a). Abaixo deste, estdo os odontoblastos (b) e, mais abaixo
ainda, nota-se a polpa dentaria (c) formada por tecido conjuntivo frouxo e vasos

sanguineos .

Fixador: Formol a 10%; Coloracdo: Tr. Masson; Aumento: 80,6 vezes.
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Figura 5 - Fotomicrografia do germe dentario de animal do grupo
sialoadenectomizado (7d). Osso alveolar com aspecto bastante esponjoso com
menor quantidade de trabéculas Osseas formadas. No germe dentario, os
ameloblastos com altura uniforme, (a). Abaixo deste, estdo os odontoblastos
(b) e mais abaixo ainda, nota-se a polpa dentaria (c) formada por tecido

conjuntivo frouxo e vasos sanguineos.

Fixador: Formol a 10%; Colorac¢#o: Tr. Masson; Aumento: 80,6 vezes.



Figura 6 - Fotomicrografia do germe dentario de animal do grupo controle

(10d). Osso alveolar com aspecto bastante esponjoso com trabéculas
aparentemente bem formadas. No germe dentério, os ameloblastos com altura
uniforme (a), com pequena quantidade de esmalte. Abaixo deste, estdo os
odontoblastos (b) e, mais abaixo ainda, nota-se a polpa dentdria ( ¢ ) formada

por tecido conjuntivo frouxo e vasos sanguineos.

Fixador: Formol a 10%; Coloragfio: Tr. Masson; Aumento: 80,6 vezes.
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Figura 7 - Fotomicrografia do germe dentario de animal do grupo

sialoadenectomizado (10d). Osso alveolar com aspecto esponjoso sem
trabéculas aparentemente formadas. No germe dentario, os ameloblastos com
altura uniforme, (a). Abaixo deste, estdo os odontoblastos (b) e, mais abaixo
ainda, nota-se a polpa dentaria (c) formada por tecido conjuntivo frouxo e

vasos sanguineos .

Fixador: Formol a 10%; Coloragéo: Tr. Masson; Aumento:80,6 vezes.

-y
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A Tabela I e os Graficos 1 e 2 apresentam os valores médios do peso

dos animais em gramas, e seus respectivos desvios padrdes, para cada idade e

condi¢do experimental estudada.

Tabela 1 -

Valores médios do peso (em gramas) dos animais dos

grupos controles (7 d e 10 d) e sialoadenectomizados (7 d e 10 d) e seus

respectivos desvios padrdes.

IDADE CONDICAO EXPERIMENTAL

DIAS SIALO (7d) |[|CONTROLE (7d) |[|[SIALO (10d) CONTROLE ( 10d )

MEDIA + dp |[MEDIA + dp |[MEDIA + dp [[MEDIA * dp

07 (10,99 + 1,10{ 10,91 + 1,12

08 1042 =+ 1,11] 1243 =+ 1,14

0 (1011 £ Ll1l}| 13,5 £ Ll17

10 (984 + 1,10 1722 + 1,10 |17,07 %= 1,07(17,29 + 1,14
11 953 + 1,10 | 18,13 + 1,10 (16,51 + 1,07|18,09 + 1,13
12 885 + 1,14 | 1883 + 1,10 | 1587 + 1,07| 18,85 + 1,13
13 809 + 1,11 |20,24 + 1,09 |1550 = 1,06|19,70 =+ 1,12
14 7,78 + 1,08 | 21,13 + 1,08 | 14,69 + 1,08| 20,08 =+ 1,14
15 13,53 + 1,10 22,12 + 1,13
16 1266 £ 1,13| 2294 % 1,12
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Grafico 1 — Valores médios do peso (em gramas) dos animais

sialoadenectomizados aos 7 dias e respectivos controles.
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Grafico 2 — Valores médios do peso (em gramas) dos animais

sialoadenectomizados aos 10 dias e respectivos controles.
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A partir desses dados, calculou-se o coeficiente de regressio “b” com
seu respectivo desvio padrdo, no que se refere ao peso dos animais para cada
condi¢do experimental estudada. O valor de cada coeficiente de regressio
encontra-se na Tabela II. Para o célculo dos referidos coeficientes de

regressdo, utilizou-se o log de peso, segundo LISON (1958)°°,

Tabela II — Coeficientes de Regressdo (peso dos animais) e respectivos

desvios padrdes.

Condi¢do experimental Coeficiente de regressao *“b™ dp —\
Controles (7d) 0.04137 = 0,0288
Sialoadenectomizados (7d) -0,02124 = 0,0109
Controles (10d) 0,02112 +0,0030
Sialoadenectomizados (10d) -0.02128 + 0.0101

Controle ( 7d ) - Grupo de animais controle sacrificados aos14 dias
de idade.

Sialo (7d )- Grupo de animais sialoadenectomizados aos 7
dias e sacrificados aos 14 dias de idade.

Controle ( 10 d ) —-Grupo de animais controle sacrificados aos 16
dias de 1dade.

Sialo (10d)- Grupo de animais sialoadenectomizados aos 10

dias e sacrificados aos 16 dias de 1dade.
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Os Coeficientes de Regressio “b” foram utilizados para se
determinar as retas do Y ajustados, para cada condigiio experimental .Os

valores encontram-se se nos graficos.

Log do peso dos animais

Dias de vida

Grafico 3- Reta dos Y ajustados correspondentes a cada condi¢do

experimental estudada.

Tabela III - Comparacdo entre os valores dos coeficientes de
regressdo  referente ao peso dos animais nas  diferentes

condigdes experimentais estudadas.

Comparacio — Condicdo experimental Valor de “t” | Significancia
Sialo (7d) x Controle (7d) 11,35 5
Sialo (10d) x Controle (10d) 21,00 S.

“t” critico a nivel de 5% = 2,20 (para 11 graus de liberdade).

Como foi demonstrado na Tabela III, baseado no valor de “t” a nivel

de 5% podemos observar que houve diferenca significativa de peso entre os
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animais sialoadenectomizados aos 7 dias e os respectivos controles, assim
como ocorreu entre os animais sialoadenectomizados aos 10 dias e os

respectivos controles.

Tabela IV- Valores médios e seus respectivos desvios padrées (d p) das
medidas das areas dos germes dentarios em pm’® dos animais nas condic¢des

experimentais estudadas.

CONDICAO EXPERIMENTAL Média  + dp
Sialo ( 7d) 0617 0,040
Controle ( 7d) 0,733 £ 0,024
Sialo (10d) 0,790 + 0,042
Controle ( 10d) 0910 = 0,024

Controle ( 7 d ) - Grupo de animais controle sacrificados aos14 dias
de idade.
Sialo (7d )- Grupo de animais sialoadenectomizados aos 7
dias e sacrificados aos 14 dias de idade.
Controle ( 10 d ) —Grupo de animais controle sacrificados aos 16
dias de 1dade.
Sialo (10d)- Grupo de animais sialoadenectomizados aos 10

dias e sacrificados aos 16 dias de idade.



63

| animeis sialoadenectonrizados acs 7 dias e 0s |
| respectivos confroles. |

" 0Cortr 7d

| L%?d

Grifico 4 - Comparacdo entre as médias das areas dos germes

dentarios em pum” dos animais sialoadenectomizados aos 7 dias e os seus

controles.
| e <. = s = '\
| \alares médics das areas dos genes centarios dos animais
sialcacknecianizacos acs 10 dias e os respediivos canfrdes. |
| B Gor. 1&11
| — OSeot0d | |
S ... - | |
Griafico 5 — Comparagdo entre as médias das areas dos germes

dentarios em um’> dos animais sialoadenectomizados aos 10 dias e os seus

controles.



A seguir, calculou-se o coeficiente de regressio “b” para cada
condi¢do estudada. O valor de cada coeficiente de regressdo, estd na tabela
abaixo. Para o célculo dos referidos coeficientes de regressdo, usou-se o log

das medidas dos germes dentarios em pm?, segundo LISON"’ (1958).

Tabela V - Coeficientes de Regressdo (area dos germes dentarios em

um?) e os respectivos desvios padrdes.

Condicdo experimental Coeficiente de regressio b dp
Controles (7d) 0.00839 £ 0.0083
Sialoadenectomizados (7d) 0.01646 + 0.0164
Controles (10d 0.01243 + 0.0124
Sialoadenectomizados (10d 0.01725 + 0.0173

Os Coeficientes de Regressio “b” foram  utilizados para
determinarciio das retas dos Y ajustados, para as diferentes condigdes

experimentais.
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Comparagao entre o
crescimento do germe dentario
nas diferentes condigdes

experimentais. | ——contr.14d |

—

sialo 14d |

+

-=—contr.16d
——

—+—sialo 16d

Log das
medidas

! Dias de p6s operatério.

Grifico 6 - Reta dos Y ajustados correspondentes a cada condigdo

experimental estudada.

Tabela VI - Comparagdo entre os valores dos  coeficientes  de
regressdo referente as areas dos germes dentarios em um*. dos animais em

diferentes condi¢des experimentais estudadas.

Comparacio Valor de “t” Significancia
Sialo (7d) x Controle(7d) 0,0082 N.S.
Sialo (10d) x Controle ( 10d ) 0,0035 N. S.

%t « critico a nivel de 5% = 2,23 ( com 10 graus de liberdade).



Tabela VII - Comparacdo através do teste

a&t“—

das médias das

areas dos germes dentarios em um’. dos animais em diferentes condigdes
experimentais estudadas.
Comparacio Valor de “t” Significincia
Sialo( 7d) x Controle { 7d) 6,56 S.
Sialo (10d} x Controle (104d) 8,60 S.

“t” critico, a nivel de 5% = 2,15 ( com 10 graus de liberdade).

Como foi demonstrado na tabela VII, baseado no valor de “t © a nivel

de 5%, podemos observar que houve diferenca significativa das dreas

com germes dentarios em . entre os animais sialoadenectomizados aos 7

dias e os respectivos controles, assim como ocorreu entre 0S amimais aos

10 dias ¢ os respectivos controles,

todos sialoadenectomizados. Houve

ainda, diferenca significativa entre os animais sialoadenectomizados (7 d) e

sialoadenectomizados (10 d).
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6 - DISCUSSAO

A mgestdo lactea dos ratos sialoadenectomizados foi estudada por
PLAGGE (1938)® e por EPSTEIN,AN. et al (1970)%, pela observagfio
do contetdo estomacal desses animais comparados aos controles, através da
parede abdominal, Que permite que o leite recém ingerido possa ser visto por
transparéncia, como uma nitida faixa branca sob a parede abdominal. Animais
submetidos a esse fratamento, independentemente da idade, apresentavam
volume de ar distendendo a parede estomacal, causando a impressio ao
observador, que © estdmago estaria repleto de leite.

VILARINO (1976 ® observou em ratos sialoadenectomizados a
referida faixa branca abdominal Entretanto, ao proceder a retirada do
estdmago, notou que havia pequena quantidade de leite.

BOGCK (1991) ' mostrou que a ingestdo lictea de ratos jovens
sialoadenectormizados € progressiva em relacfo a idade cronoldgica, embora
significativamente menor quando comparados a rates de mesma idade e
submetidos apenas 4 cirurgla simulada. Esses resultados confirmam com os de
PLAGGE (1938) ®* e de EPSTEIN,AN. et al (1970) *, que citam o
“desaparecimento” do leite do estdbmago dos ratos sialoadenectomizados.

Coincidem também com os de VILARING (1976)%°, e BOOCK (1991) *° onde
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o8 mesmos quantificaram a diminui¢@io da ingestio ldctea dos animais
operados.

Esses autores demonstraram a importincia da saliva durante a mamada,
quando esta funciona como um selante das rimas orais dos animais junto as
tefas maternas, possibilitando a efetividade da sucgSo. A auséncia desse
selamento pode justificar a aerofagia apreseniada pelos animais
sialoadenectomizados. A falta desse selamento, dificuliando a ingestio lactea,
causa segundo PLAGGE (1938) ®°, de forma invariavel e em curto espago de
tempo, a morte dos animais sialoadenectomizados , antes do décimo dia de
vida

Segundo EPSTEINAN. et al (1970} B a sobrevivéncia de ratos
sialoadenectomizados apds o décimo primeire dia de vida, deve-se ao infcio
abrupto da secrecfo salivar das glindulas pardtidas, que substituiria entfio
aquela das glandulas submandibulares e sublinguais. Sabe-se que as glfndulas
pardtidas t8m desenvolvimento mais Jento em relagdio as submandibulares
sublinguais (LAWSON, 1970) ¥,

A imaturidade pds natal das parédtidas fo1 enfatizada por SCHNEYER,
SCHENYER (1961) ®: SCHENYER, SHACKLEFORD (1963) 7 ao
reportarem que até o décimo sexto dia de vida, muitas de suas células ainda

permanecem indiferenciadas.
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A saliva das glandulas parétidas, segundo STRICKER (19703 ¥, est4
mais relacionada com ingestdo de alimentos sélidos. Esse autor observou que
ratos parotidectomizados consumiam alimentos secos com maior dificuldade
do que aqueles cujas submandibulares ¢ sublinguais haviam sido extirpados.
Assim, a secregdo parotidea em ratos sialoadenectomizados, pode ser muito
importante nfo tanto para a ingestio lactea, mas para a ingestfo de novo tipo
de alimento, assegurando maior indice de sobrevivéncia.

Os nossos resultados mostraram o seguinte: O aspecto macroscopico
dos animais assemelham-se aos descritos por PLAGGE (1938) ® e
EPSTEIN,AN. et al (1970} %, e, provavelmente, sdo devidos as mesmas
causas. A perda de peso dos ratos sialoadenectomizados, provavelmente se deu
devido a dificuldade que o animal encontrou no momento da mamada, devido
a0 mau selamento de suas rimas orals com as tetas maternas .Isto, resultaria em
aerofagia, com sensacfo de ter ingerido grande quantidade de alimento,
(TEIXEIRA, COSTA, 1970%, VILARINO, 1976%).

Este resultado foi verificado tanto nos animais sialoadenectomizados
aos 7 dias, como nos operados aos 10 dias de vida, mostrando que o©
desenvolvimento do animal nfio melhora sua condi¢cBo de alimentacfio tanto
que, a perda do peso é proporcional em ambos os casos, uma vez que 0§

coeficientes de regressdo que mostram a proporcionalidade na perda de peso
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dos mesmos determinam regras de regress3o perfeitamente paralelas ( Tabela 2
e Grafico 3 ).

Como conseqiiéncia dessa ma nutricdo, o desenvolvimento dos érgdos
odontogénicos dos animais estudados é menor que de seus contreies ( Tabela
4, Gréafico 4; Gréfico 5 ), onde o teste “t” mostrou que nfo hd diferenga
significativa entre 0s coniroles, quando comparados entre si. Mostrou haver
diferenca significativa entre os sialoadenectomizados e os controles dos
animais sacrificados no 14° dia e entre os sialoadenectomizados e os controles
dos animais sacrificados no 16° dia ,ao nivel estudado (5% X Tabela 7).

No caso da medida da 4rea dos germes dentarios, estas poderiam sofrer
influéncia da posicdo do dente guando da preparag@o histologica, j4 que é
impossivel fazer-se uma inclusio em parafina com a mesma inclinagio para
todos os dentes destinados 4 microtomia. Para corrigir, ao menos parcialmente,
esta distorgdo, trabalhou-se com a média da drea de seus respectivos germes
dentérios em pm™

No grupo sialoadenectomizado aos 7 e sacrificados aos 14 dias, ha
muito atraso nesse desenvolvimento.( Figura 2 ) Este resultado de dificil
interpretagio estd sendo considerado por nos, uma deficiéncia no

desenvolvimento do organismo como um todo devido a ma nutrigio desse

grupo de ratos.
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7 - CONCLUSOES
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7 - CONCLUSQES

que:

Os resultados obtidos através do estudo histolégico, permitiram verificar

1.

As alteracBes histologicas ocorridas entre o grupo de animais
sialoadenectomizados aos 07 (sete) dias e seus respectivos controles
eram significativas, enquanto o mesmo nfo acontecia com o grupo
staloadenectomizados aos 10 (dez) dias e os respectivos controles
Entretanto, os resultados obtidos através da morfometria e testes
estatisticos, permitiram visualizar diferencas estatisticamente
significativas entre os animais sialoadenectomizados e seus controles
referentes aos dois grupos, sendo que, os swialoadenectomizados
desenvolveram-se menos rapidamente.

Em ambos 0s grupos experimentais, éuapossivel estabelecer uma
relacdo direta entre a sialoadenectomia e rarefacfo Ossea. Esta ¢ bem
visivel no osso alveolar.

Devido a desnutricio do animal, fica dificil relacionar os fatores
endéerinos das glindulas salivares como  responsaveis por esse

resultado.
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Apéndice 1.

Valores obtidos dos pesos em gramas nos “Ratos Controles™ 7 dias.

83

Ratos | Peso em | 7o dia 8% dia %" dia 10°dia | 11°dia | {2°dia 13° dia 14° dia |
grama
PG
Log.
1 P.G. 12,80 15,40 17,70 18,50 20,40 21,10 22,50 22,40
Leg, 1,10721 | 1,187582 | 1,24797 | 1,20003 | 1,30963 | 132428 1 1,35218 | 1,36822
2 P.G. 1260 | 14,20 16 00 18,70 19,60 20.50 21,80 2270
.0g. 1,90037 | 115272 | 120412 | 1,27184 | 129226 | 1,31175 | 1,34044 | 1,38803
3 P.G, 11,80 13,80 15,70 18,00 18,80 14 50 20,90 21,00
Log. 1,07554 1 1,13888 | 1,19500 | 1,25527 1 1,27646 | 128003 1 1.,32015 | 1,32222
4 P.G. 10,50 11,80 13,50 17,70 18,60 19,10 20,50 21,40
Log. 102419 ¢ 107488 | 113083 | 124797 | 126951 | 128103 | 131475 | 1,33041
T B PG 10,25 11,40 13,30 17,40 18,00 18,90 20,30 21,00
Log. 1,01072 | 1,05880 | 1,12385 | 1,24055 | 1,25527 | 1,27646 1,3075 1,32222
4 P.G. 10,00 11,00 12,90 17,00 18,30 19,00 20,40 21,90
Log. 1.0 1,.04138 | 1,11088 | 1,23045 | 1,26245 | 1,27875 1 1,30083 | 1,34044
7 P.G, 9,90 11,80 13,70 15,80 18,50 17,20 18,60 20,001
Log. (0,09564 | 1,07188 | 113672 | 119312 | 121748 | 1,23553 | 1,26951 | 1,30103
8 £.G. 9,80 10,80 13,00 14,40 15,30 15,80 17,30 18,10
Log. 099123 1 1,10334 | 1,11304 | 115836 ) 11,1846 | 1,20140 | 1,23805 | 1,25768
2




Apéndice 2.

g4

Valores obtidos dos pesos em gramas nos Ratos Sialoadenectomizados aos 7

i

dias.
Ratos | Peso  em Todia 8° dia Q° dia 10°dia | 11%dia | 12°dia | 13°dia 14° dia
Grama
| {P.G.} Log.
1 P.G. 12,70 12,00 11,60 11,30 10,80 10,40 Q20 8,70
Log. 1,10340 1,07818 | 1,08633 | 1,05308 | 1,03342 | 1,01703 | 0,86379 | 0,83852
2 P.G. 12,20 11,50 11,15 10.80 10,45 10,10 8,95 8,40
Log. 1,08636 106070 | 1,04727 | 1.03342 | 1,01912 | 1,00432 | 085182 | 0,92428
3 P.G. 12,80 11,40 11,058 10,70 10,25 10,00 8,580 835
Log. 1.07918 1,006800 | 1,04336 | 1,02938 | 1,01072 1.0 0,84838 1 0,32169
4 P.G. 14,90 16,50 10,20 2,85 g 40 8,15 8,30 780
Log, 1,04532 1,0211% 10086 | 080782 | 057313 | 066142 | 0,91808 | 088208
5 P.G. 10,80 10.10 8,80 8,55 9.20 8,40 7.80 7,40
Log. 1,02631 1,00432 1 0,88123 0,08 (0,896373 | 0,02428 | D,RQ763 | 0,B6923
8 P.G. 10,10 9,60 9,30 9,10 8,00 7.80 7,30 7,30
Log. 1,00432 0,88227 | 0,96848 | 0,85904 | 0,95424 | 0,892009 | 086332 | 086322
7 P.G. . 880 9,40 8,10 8,80 880 7,70 7.25 7.25
Log. 099564 | 097313 | 0.95804 | 0,94935 | 0,94448 | (0,88649 | (,88034 | 0,86034
8 P.G. .70 8,20 8,95 8,72 8,80 7,70 7.20 7.20
Log. 098877 0,88379 | 085206 | 084062 | 00345 | 088648 | 085733 | ,85733




Apéendice 3.

Valores obtidos dos pesos em gramas nos “Ratos Controles” 10 dias.

35

Ratos | PesoemGrama | 10°dia | 11°dia | 12 dia | 13*dia | 14° dia 15° dia 16° dia
{P.G.} Log.

4 P.G. 20,50 21,30 2220 23,10 2500 2580 26 40
Log. 1,311756 1 13,2838 | 1,34835 | 1,36361 | 1,39794 141162 142186

2 P.G. 1860 20,40 21,20 2200 23,80 24 80 2550
l.og, 1,25226 | 1,30083 | 1,32634 | 1,34242 | 1,3784 1,38445 1,40654

3 R.G, 18,40 19,20 20,00 20,80 2340 24.50 25,30
Log. 126482 | 1,2833 | 1,30103 | 1,31806 | 1,38922 1,38917 1.40342

a4 P.G. 17.70 18,80 19,30 2015 20,80 21,80 23,00
L.og. 1,24797 | 126717 | 1,285858 | 1,3028 | 1,31808 1,34044 1,38173

3 P.G. 17,35 18,15 18,80 18,70 20,65 21,75 22.80
Log. 1,2383 | 125888 | 127416 | 1,29447 | 1,31482 1,33745 1,35793

& P.G, 17.00 17,80 18,30 18,20 20.50 21,80 2260
lLog. 1,23045 | 1,25042 | 1,26245 | 1,28330 1 1,31175 1,33445 1,35411

F P.G. 15,10 15,80 18,70 17,50 18,10 18,80 189,80
Log. 1,47898 | 12014 | 1,22272 | 124304 | 1,25768 1,27416 1,28226

8 P.G. 13,70 14,50 15,30 16,10 17,50 18,50 18,40
t.og. 113672 | 4,16137 § 1,18468 | 1,20883 | 1,24304 1,21717 31,2878




Apéndice 4.

Valores obtidos dos pesos em gramas nos Ratos Sialoadenectomizados aos 10
dias.

Ratos | Peso em Srama | 10%dia 1 dia | 12°dia | 13%dia 14° dia 157 dia 16° dia
{P.G.} Log.
4 P.G. 18,30 1?..7’0 17,10 16,25 15,80 14,80 14,30
Log. 1,268245 1,248 1,233 1,21085 1,19866 1,17026 1.15534
2 P.G. 17,70 1720 | 16860 | 16,20 15,40 14,50 14,20
Log. 1,248 1,23553 | 14,2201 | 1,20852 1,18752 1.66137 1,18229
3 PG, 17,60 17,10 16,50 16,00 15,30 14,40 13,80
Log. 1,24551 1,233 1,21748 | 1,20412 1,18468 1,15836 4,13988
4 P.G. 17,70 17.45 | 1650 | 1580 15,00 14,00 13,30
Log. 1,248 1,23426 | 1,21748 | 1,19866 1,17609 1,14813 1,12385
& P43, 17,40 16,80 16,20 15,70 14,90 13,70 1270
Log. 1,24055 | 122531 | 1,20852 | 1,195%9 1,17318 1,13672 1,1038
6 P.G. 17,10 16,50 15,890 15,680 14,80 13,30 12,00
Log. 1,233 1,21748 ; 1,2014 | 1,19312 1,17026 1,12385 1,07818
7 P.G. 16,10 1580 15,00 15,30 14,40 13,00 14,60
L.og. 1,20883 1,19312 | 1,17609 : 1,1846% 1,158386 1,11384 1,08446
g .G, 14,90 14,30 13,70 13,35 12,20 11,00 10,00
Log. 1,17318 | 1,15534 | 1,136872 | 1,12548 1,08636 1.04138 1,0
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Apéndice 5.

Valores obtidos das medidas das 4reas dos germes dentarios em pm? ¢ o Log
dos “Ratos Controles™ 7 dias.

Ldmina | Area {um? ) Log Comprimento | Largura
40 4 976 0.69688 0.0321 0.0165
41 5.565 0.74547 0.0359 0.0159
44 5.031 0.70166 0.0331 0.0152
45 5.527 0.74249 0.0337 0.0164
46 5510 0.74115 0.0336 0.0164
47 5.536 0.74320 0.0326 0.0173
48 5.578 0.74548 0.0332 0.0168
Apéndice 6.

Valores obtidos das medidas das &reas dos germes dentanosem yum? ¢ o Log
dos Ratos Sialoadenectomizados aos 7 dias.

Lamina | Area (um?) Log Comprimento | Largura
45 3.438 0.530643 0.0299 0.0115
47 4.175 0.62066 0.0334 0.0125
48 4.063 0.60885 0.0333 0.0122
51 4672 0.66950 0.0320 0.0146
52 4.310 (.63448 0.0329 0.0131
53 4262 | 0.62061 0.0333 0.0128
54 4.187 0.62195 0.0335 0.0125
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Apéndice 7.

Valores obtidos das medidas das reas dos germes dentérios em um? e o Log
dos “Ratos Controles” 10 dias.

Lamina | Area (um?) Log Comprimento | Largura
56 7.623 0.88213 0.0385 0.0198
57 7.565 0.87880 0.0394 0.0192
58 7.781 0.89104 (0.0393 0.0188
59 8.038 0.90514 0.0384 0.0204
60 8.826 0.94577 0.0304 0.0224
61 8.589 0.9339 0.0394 0.0218
62 8.589 ( 0.9339 0.0394 0.0218
Apéndice 8.

Valores obtidos das medidas das areas dos germes dentdriosem pm? e o Log
dos Ratos Sialoadenectomizados aos 10 dias.

Lamina | Area (um?) Log Comprimento | Largura
110 7.033 0.84714 0.0357 0.0197
111 6.580 0.81823 0.0350 0.0188
113 5.407 0.80666 0.0354 0.0181
114 5.874 0.76693 0.0330 0.0178
115 5.595 0.74780 0.0335 0.0167
118 5.593 74764 0.0329 0.0170
118 6.526 0.81465 0.0349 0.0187
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SUMMARY

Studies have demonstrated that salivary glands are mixed glands
which functions are very important for lubrification of oral cavity and food
digestion.On the other side, their capacity of producing biologically active
peptydes have vital importance for the growing animals.

The sialoadenectomy achieved by CHEYNE Technique (1939)
showed the importance of the sublingual and submandibular complex for the
growing of newborn animals.

In this study, we have decided fo take out the submandibular and
sublingual glands bilaterally from seven days and ten days newborn animals
keeping them on the same conditions of the control animals in a period of seven
days in order to check the macroscopic alterations in relation of increasing
weight and the microscopic changes in the odontogenic organ of the studied
animals.

We have used Student “t “ parametric test and LISON'S regression
coefficient (1958) to compare the differences between the treated groups and
the control ones.

The results showed important macroscopic alterations on the two
groups and microscopic changes for the both groups. The first was the seventh
day newborn animals sacrified on the fourteenth and the other was a tenth day
newborn animals sacrified on the sixteenth day.

Key Words - Salivary Glands
Sialoadenectomy
Odontogenic Organ





