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RESUMO: Estudo histolégico e histoquimico de glindulas submandibulares de camundongos inocula-
dos experimentalmente pelo Trypanosoma cruzi, na fase aguda da doenga, quando comparadas com glindu-
las de camundongos normais, mostrou as seguintes altera¢des: sinais de degeneragdo citoplasmatica e atrofia
das células acinosas e dos ductos granulosos, bem como, reduc¢do quantitativa dos granulos de secregdo, sen-
do esta maior ao nivel dos ductos granulosos. Como conseqiiéncia, houve atrofia dessas glindulas e diminui-

¢do da atividade secretora.
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Com respeito a Doenca de Chagas, a
analise da literatura tem demonstrado aspec-
tos anatomo-clinicos nitidamente diferentes
das glindulas salivares conforme a evolugdo
ou fase em que se encontra a doenga.

Pacientes na fase crdnica apresentam
hipertrofia glandular (CORREIA NETO,
1935; VIEIRA & HADLER, 1961; BRENER
& ANDRADE, 1979), enquanto que em ca-
mundongos e ratos infectados experimental-
mente pelo T. cruzi, na fase aguda da infec-
¢do, ocorre atrofia e diminui¢do na atividade
de sintese das glandulas salivares (RIBEIRO
et alii, 1977).

E, pois, nosso proposito verificar
possiveis altera¢des estruturais e modifica-
¢des histoquimicas das glicoproteinas em
glandula submandibular de camundongos
inoculados pelo T. cruzi na fase aguda.

Considerando que, entre os poucos rela-
tos da literatura, alguns deles merecem me-
lhores esclarecimentos; que a glandula sub-
mandibular constitui exemplo tipico de o6r-
gdo produtor de glicoproteinas e que ainda
colabora com a maior parcela do volume to-
tal da saliva (BHASKAR, 1978) acreditamos
justificar a presente pesquisa.

MATERIAL E METODOS

1 — Amostra do 7. cruzi — Foi utili-
zada a amostra M-92 isolada por RIBEIRO
et alii, (1980) de um exemplar do simio
Callithrix jacchus e que vem sendo mantida
através de repiques semanais em camundon-
gos.

2 — Camundongos — Foram selecio-
nados 30 camundongos brancos, machos,
com idade média de 36 dias e com peso me-
dio de 30 gramas e distribuidos em 2 grupos:
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a) Grupo controle, com 10 camundongos
normais e b) Grupo experimental, com 20
camundongos inoculados intraperitonial-
mente com 20.000 formas sanguicolas do tri-
panossomo, por grama de peso corpoéreo.

3 — Parasitemia — As contagens dos
tripanossomos do sangue foram efetuadas
segundo técnica de BRENER (1961) ¢ os ani-
mais sacrificados no 7.° dia, época em que
ocorreu a parasitemia maxima.

Anestesiados os animais pela inalagdo
de éter sulfurico, as glandulas submandibu-
lares foram removidas e fixadas respectiva-
mente em Bouin e Formol a 10%, durante 20
horas cada.

A seguir foram lavadas, desidratadas e
incluidas em parafina segundo rotina histo-
logica.

Em material fixado pelo liquido de
Bouin, as modificagdes estruturais do ade-
némero foram aferidas em microscopia opti-
ca utilizando-se cortes de 6 micrémetros de
espessura, corados pelo H/E e Tricrdmico
de Mallory.

Para analise histoquimica das muco-
substdncias, o material foi submetido aos se-
guintes métodos: Acido periddico — reativo
de Schiff (PAS) (McMANUS, 1946); Aceti-
lagdo + PAS (McMANUS & CASON,
1950); Alcian blue pH 2,5 (AB) segundo LI-
SON, 1960; Hidrolise acida + Alcian blue
segundo QUINTARELLI et alii, 1961.

Métodos destinados & evidenciacdo de
proteinas:

1 — Tirosina reagente de Millon modi-
ficado por BENSLEY & GERSH, 1933, com
controle pela iodagdo (PEARSE, 1968).
2 — Triptofano (indol), p-
dimetilaminobenzoaldeido em meio 4cido
(PABA) segundo LISON & PINHEIRO,
1957, com. controle pelo acido perférmico
segundo TOENNIES, 1942.

RESULTADOS
1 — Morfolodgicas

No parénquima da glindula submandi-
bular de camundongo, além dos componen-
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tes comuns de qualquer glandula salivar (aci-
nos, ductos de natureza intercalar, estriado e
excretor) salienta-se a presen¢a marcante dos
ductos granulosos (Fig. 1).

Nos animais inoculados pelo T. cruzi
ocorrem modifica¢des evidentes ao nivel dos
acinos e dos ductos granulosos. Observa-se
nitida atrofia dos acinos, caracterizada pela
presenca de células mais baixas e algumas
com vacuolos citoplasmaticos, poucos gra-
nulos citoplasmaticos e diminui¢do do seu
didmetro e aumento do lume. O comprome-
timento vacuolar do parénquima acinoso
ndo ¢ uniforme. Assim num mesmo lébulo
pode-se encontrar acinos comprometidos e
outros ndo (Fig. 2).

Nos ductos granulosos ocorre também
atrofia definida por células mais baixas, com
escassez de granulos acidofilos no citoplas-
ma e nicleo mais denso, diminui¢do do seu
didmetro e aumento do lume (Fig. 2).

O resto do parénquima permanece se-
melhante ao grupo controle.

2 — Histoquimicos

Na Tabela 1 estdo agrupados os resulta-
dos histoquimicos obtidos nas glandulas
submandibulares de animais dos grupos con-
trole e experimental.

A analise das rea¢bes para sialomucinas
demonstra serem o0s acinos, os locais de sua
maior concentragdo enquanto que 0s ami-
noacidos (Triptofano e tirosina) sdo detecta-
dos nos ductos granulosos. Demonstra ain-
da, que a concentracdo dessas substdncias é
mais discreta no grupo experimental (Figs. 3
e4).

DISCUSSAO

A andlise dos nossos resultados de-
monstra diminui¢do no tamanho das células
acinosas com escassez de granulacdes acido-
filas, bem como moderado indice de vacuoli-
zagdo citoplasmatica no parénquima acino-
so, cujos achados estdao de acordo com os de
RIBEIRO et alii, (1977). Entretanto,
constata-se comprometimento também dos
ductos granulosos caracterizado por células
mais baixas, poucos grianulos de secregdo e
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TABELA 1 — Resultado histoquimico das sialomucinas e proteinas na glandula submandibular de camundongos dos
grupos controle e experimental.
Grupo Controle Grupo Experimental
METODOS
Acinos | DI | DG | DE | DEX | Acinos | DI | DG | DE | DEX
PAS + + + |+ + + + + + + + +
Acetilagdo + PAS — — | — — -— — — — — —
ABpH2,S + + — | % — — + — — — —
Hidroélise acida AB pH 2,5 — - — — — — — — — —
Tirosina — Millon — — 1+ ++| — — — - - — —
lodacao + Millon — — | = — — — — — — —
PABA — — | +++] — — — — + — —
Ac. Performico + PABA — — |- — — — — — — —
PAS = Acido Periédico-Schiff DG = Ducto granuloso
AB = Alcian blue DE = Ducto estriado
PABA = P-dimetilaminobenzoaldeido DEX = Ducto excretor
DI = Ducto Intercalar

nucleos mais densos. Ha pois, atrofia acino-
sa e dos ductos granulosos.

A sialomucina estava presente nas célu-
las acinosas e nos ductos granulosos da sub-
mandibular. Tais resultados coincidem com
as observa¢des de QUINTARELLI et alii,
(1961), JUNQUEIRA & FAVA DE MO-
RAES (1965) e UTRILLA (1977). A concen-
tragdo da mucina foi sempre menor no Gru-
po Chagasico.

As reagdes para os aminoacidos, tirosi-
na e triptofano foram fortemente positivas
nos ductos granulosos do grupo controle
corroborando os achados de UTRILLA
(1977), enquanto no grupo experimental
obteve-se fraca reacdo, restrita a uma peque-
na porg¢do apical do citoplasma.

A concentra¢do sempre menor das sia-
lomucinas e proteinas no Grupo Chagasico,
demonstra que a atividade secretora da glan-
dula submandibular diminiu frente & agdo
do T. cruzi, na fase de parasitemia maxima,
refor¢cando os achados de UTRILLA et alii,
(1982) obtidos na glandula paroétida.

Assim, considerando o fato de que o
T.cruzi afeta o Sistema Nervoso Auténomo
(BRENER & ANDRADE, 1979), e o concei-
to de RIBEIRO DOS SANTOS et alii, (1979)

de que é “’pouco provavel que anticorpos an-
tineurdnios sejam a causa primaria da des-
truicdo neuronal, mas sim, que a patogénese
da doenga causaria destrui¢do neuronal, al-
terando os componentes celulares e induzin-
do a formacgdo de anticorpos auto-reativos’’,
haveria perpetuac¢do do processo da doenga,
por hipersensibilidade maior ou menor, de
codigo genético.

Apoiados nesses conceitos somos leva-
dos a admitir que na fase aguda da doenga
haveria comprometimento do segmento pa-
rassimpatico, determinando como conse-
giiéncia, atrofia da glandula submandibular
dos camundongos.

O estudo da glandula submandibular na
fase cronica esta sendo realizado por nos, a
fim de complementarmos em parte, o assun-
to.

RESUMO E CONCLUSOES

Camundongos infectados experimental-
mente com o Trypanosoma cruzi, na fase
aguda da doenga, mostraram atrofia das
glindulas submandibulares, quando compa-
radas com as de camundongos ndo inocula-
dos do grupo controle.
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Pelo estudo histologico e histoquimico
das glandulas submandibulares na fase de
parasitemia maxima pudemos concluir que
essa alteracdo pode ser caracterizada por:
atrofia dos acinos cujas células apresentam-
se mais baixas, nucleos condensados e redu-
¢do da basofilia citoplasmatica; atrofia dos
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ABSTRACT: It was studied the submandibular gland of normal mice and inoculated T. cruzi mice in
the acute phase of the disease. The alterations as seen by histological and histochemical methods, showed
signs of cytoplasmatic degeneration and acinar cells and granulous ducts atrophy. In addition there was also
a quantitative reduction of granules of secretion, especially at the level of the granulous ducts. Consequently,
there was a secretory activity diminuition and atrophy of these glands.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

BENSLEY, R.R. & GERSH, I. 1933. Studies on cell
structure by freezing-drying method; nature of mi-
tocondria in hepatic cell. Anat. Rec., 57:217-237.

BHASKAR, S.N. 1978. Histologia e Embriologia Oral
de Orban. 8.% ed. Sio Paulo, Artes Médicas. p.
335-368. '

BRENER, Z. 1961. Contribui¢do ao estudo da terapéu-
tica experimental da Doeng¢a de Chagas. Belo Hori-
zonte, (Tese de Livre Docéncia).

BRENER, Z. & ANDRADE, Z. 1979. Trypanosoma
cruzi e Doenga de Chagas. Rio de Janeiro, Guana-
bara Koogan. p. 351-352.

CORREIA NETO, A. 1935. Patogenia, diagnostico e
tratamento do megaeséfago (Mal de engasgo). Sao
Paulo, Edit. Nacional.

JUNQUEIRA, L.C.U. & FAVA DE MORAES, F.
1965. Comparative aspects of the vertebrate major
salivary glands biology, /n: BOTHERMAN, W,
ed. Seckretion und Exckretion. Berlin, Springer,
Verlag. p. 36-48.

LISON, L. 1960. Histochimie et cytochimie animales:
principes et méthodes. 3.* ed. Paris, Gauthiers-
Villars.

LISON, L. & PINHEIRO, P. 1957. - apud LISON, L.,
1960.

McMANUS, J.F.A. 1946. Histological demonstration
of mucin after periodic acid. Nature, 158:202.

50

McMANUS, J.F.A. & CASON, J.E. 1950. Carbohy-
drates histochemistry studied acetylation techni-
ques. I- Periodic acid method. J. exp. Med.,
91:651-654.

PEARSE, A.G.E. 1968. Histochemistry theoretical and
applied. 3 1d. ed. London, Churchill.

QUINTARELLI, G. e cols. 1961. Estudies of sialic acid
- containing mucins in bovine submaxillary and rat
sublingual glands. J. Histochem. Cytochem.,
92:176-183.

RIBEIRO, R.D.; LOPES, R.A.; PETENUSCI, S.0O.;
CAMPOS, G.M. & PETENUSCI, N.C. 1977. Al-
teragdes de glandulas salivares de camundongos e
ratos infectados com Trypanosoma cruzi. Rev.
Fac. Farm. Odont. Ribeirdo Preto, 14:35-40.

RIBEIRO, R.D.; BARRETO, M.P.; BELDA NETO,
F.M.; CORREA, S.T. & FERRIOLLI FILHO, F.
1980. Estudos sobre reservatorios silvestres do
Trypanosoma cruzi. LXXV - Infeccdo natural do
simio Callithrix jacchus (LINNAEUS, 1758) pelo
Trypanosoma cruzi. Rev. Bras. Biol., 40:51-58.

RIBEIRO DOS SANTOS, R.; MARQUEZ, J.O.; FUR-
TADO, C.C.V.G.; OLIVEIRA, J.C.R.; MAR-
TINS, A.R. & KOBERLE, F. 1979. Antibodies
Against Neurons in chronic Chagas’Disease.
Tropenmed Parasit., 30:19-23.



MARTINI, A.S. et alii. — Sialoadenopatia chagasica. Estudo experimental da glandula submandibular. Rev. Odont.

UNESP, Sdo Paulo, 11(1/2):47-52, 1982.

TOENNIES, G. 1942. The oxidative convertion of ca-
sein into protein free of methionine and trypthpha-
ne. J. biol. Chem., 145:667-670.

UTRILLA, L.S. 1977. Aspectos histologicos e histo-
quimicos das glindulas submandibular e sublingual
de ratos, submetidos 4 lesdo do nicleo paraventri-
cular do hipotdlamo. Tese de Livre Docéncia. Ara-
raquara, Faculdade de Odontologia, UNESP.

UTRILLA, L.S.; MARTINI, A.S.; RIBEIRO, R.D. &
SABBAG, Y. 1982. Sialoadenopatia Chagasica.
Estudo experimental da parotida. Rev. Ciénc.
farm. (no prelo)

VIEIRA, C.B. & HADLER, W.A. 1961. Estudo histo-
l6gico da glandula parétida e do pancreas no me-
gaesO6fago. Rev. Ass. Méd. Bras., 7:89-96.

Recebido para publicagdo em 18.02.1982.

51



MARTINI, A.S. et alii. — Sialoadenopatia chagasica. Estudo experimental da glindula submandibular. Rev. Odont.
UNESP, Sdo Paulo, 11(1/2):47-52, 1982.

Fig. 1 — Glandula submandibular (controle). Caracteristicas morfologicas do parénquima, em especial, os acinos e
ductos granulosos. H/E. Wild 100x.

Fig. 2 — Glandula submandibular (experimental). Observa-se ao nivel do parénguima acinoso vactiolos citoplasma-
ticos e atrofia dos ductos granulosos. H/E. Wild 100x.

Fig. 3 — Glandula submandibular (controle). Numerosos grinulos de secre¢do contendo Triptofano ao nivel das cé-
lulas dos ductos granulosos. PABA. Wild 400x.

Fig. 4 — Glandula submandibular (experimental). Moderada quantidade de grinulos de secrecdo nos ductos granu-

losos. PABA. Wild 400x.
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