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Entusiasmados pela riqueza do assunto, e pela cuséneia quase
absoluta de trabalhos de autores nacionais, empreendemos o presente:
estudo, na esperanca de gue pudesse vir o ser uma mmd@sm Gd.z'm*ﬁ
racfic as pesquisas sdbre o crescimento das mMOomas. e o BT

Apreciamos a influéncia do extrato de Pizm@mm Hummnf:z e d
Prolatina na glémdula maméria de comondongas, analisando desta’
forma, o atividade do todo e da porte, e fazendo apds, @Xﬁm@-{g
comparativo. TR

Apresentamos inicialments, no capitulo Generalidades, uma. in+
tfroductéio indicando ainda os fatdores mais importantes no desenvolvi-
mento das mamas, conhecidos presentemente,

A seguir, sob o titulo de Contribuigdo Pessoal, relatamos o ma-
terical e métodos por nds empregados, ©s resu}mdm obtidos com a d@m---é-
cumentacdio microfotogrdfica obtida nos Laboratérios da Cadeira de
Anatomia e Fisiologia Patologicas da F.M.PLA.,

Encerramos o nossa exposico com um comentdrio, com as
conclusdes tiradas de nossa experiéncia, e o registro biblioarafico.

Nota — O experimento foi eletuado nas instalocdes do Labo-
ratorio Gever S, A
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Os recentes progressos do Endocrinologic enseiaram uma ex-
plicagdo para o crescimento mamdrio, fundado em uma possivel in-
fluéncia hormonal.  Esta hipdiese suplomtaria aquela que atribuia o
degenvolvimento das mamas a uma acfio nervosa.

Com elelto, apds as cldssicas experiéneias de Brown-Séquard,
Bertold, Brieleg, Bavliss, Starling (cit. por 71). cerios fendmenos obser
vados no organismo vivo, possaram o ser encarados de ume mo-
neira diverso.

A estrelta associacdo da gravidez com o crescimento mamdrio,
desperfou a atenc@io dos pesquisadores no sentido de explicar o ou-
mento das momas, em fungdo dos Ovdérios, do Feto e da Placenta.
Foli, portanto, facil, o portir do descobrimentio e isolamente dos hor
monios ovaricnos e dos placentdrios, obter resuliados encoraiadores,

E n&o tardou taumbém, que se relacioncsse daquele desenvolvi-
mento, & aglo da Pluitdrio, das Suprarrenais e da Tirdide (32).

O oumento encontrade processou-se tanio nos alvéolos — drgdios
secretorios, que se reunem, formando o sistema ébuloalveslar —
como nos ductos, pelos quals o secrecdio passa, ganhondo o exterior.



ACAO

HORMONIOS OVARIANOS

ESTROGENOS :

O crescimento mamdrio, devido tanto a preparacées estrogéni-
cas puras como o extratos estrogénicos crug, de uring de vacas nre-
nhes, mostrou ser mals ou menos idéntico. Para esta experiéncia
foram usados coelhos, ratos e comondonaos (32).

Empregaram-se igualmente, Estrdégenos sintéticos, ora por inje-
¢Oes, ora por ta@let@g ou implontagdes (58, 68, 86).

‘Notou-se da mesma maneira que os Estrégenos ercm capozes
apenas de estimular o d@S"‘-‘HVOiV?m@ﬁ%O dos ductos (24, 89, 83) e do

mamilo (72, 91).

- Enfretanto, apurcu-se que apds « c:;dmzmsstmgm@ de Lstrogenos
em  cobras,  verificavasse, em algumas areas, crescimento lébulo-al-
‘veoh:zr ainda que incompleto (62).

Estas observagbes foram confirmadas pelo fato de que, uma di-
f@remca de dosagem aplicada nas porcas da Guiné, ocasionava uma
reacdo mals intensa, qguer nos ductos, guer nos alvéolos (53). A res-
posta lobule-alveclar co estimulo estrogénico, outros pesquisadores
tambem o demonstraram, em ovelhas, VCCOS @ POrcas, com as quais
obtiveram pleno desenvolvimenio mamdrio (3 B8, 81).

Tendo em vista o explanado anteriormente o cumento contem-
pomne@ dos ductos e do sistema 1ébulo-alveolar ocorria em seguida
a minisirag&o de Estrogenos. -

Tal crescimento, porém, variava com a dose e animal empre-
gados. Na vaca, cabra ou porca da Guiné, constaiava-se um completo
- desenvolvimento 1dbulo-alveoclar, ao passo que em coslhas, raias ou
- coamondongas, percebia-se apenas crescimento dos ductos (16, 34, 72).

Folley e Malpress (32), apreciando oz resultados contraditérios
em camondongos, concluiram pela responsabilidade da diferenca de
dosagem, da pureza dos bstrogenos, ou enifio, de d@f@it@ dex t@cmca
‘poste ermn uso.
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A -mansira pela qual agem os Esirdgencs é: 1.9 - Dor. ume

agdo direta sbbre A glandula mamdria (51, 68), em virtude de ‘gme. "

exitacdo hipofisdria (45); 2.° indiretamente, seja liberando um fator

pituitdrio anterior (45) seja p@s@qm@ummm g acdo do nges?emmm”

{62:); Tifi{}id@ {?8) PE‘Q}{;&}.MK {88;’ dog AT}&&Q@@Q{}S} f'a«a? 48“} & h(}rm@ﬁl@S":.

da Cortex-suprarrencl (73),

PROGESTERONA -

A participacdo do Q@rpf:a Lateo, no crescimento mamario, zfm St
gerida por Ancel e Bouin (cif. por 37), em 1911, pela primeira vez. Tom

efelto, raramente observouy. -8e, segundo Folley e Vﬁlp‘**@gs (32), desenvol-

vimento momdrio completo em ratas castradas, apds o @ammmmg{m--

exclusiva de Estrégenos. Face g Asiec dado, inferiram aquéles cutores

que a agdo do Corpo Liteo operava-se igualmente no crescimento

slet mCEZIlCIS

Os primeiros enscios de Nelson e F Izifwe:f’ {c:u por 32} com ex-

fratos de Corpo Liiteo, envidenc loram em varias +esp@a~1w de' animuais

castrados, exlensa f{}rmc‘zca@ Iébulo-alveolar. Taois experimentos foram; -

contudo, impuonados, alegando-se que o participacéio dos EstrQQQnab__"':'_":-'_":

fazia-se sentir nesses exircdos preparados smbwf@n@mwme aSZ)

A alirmativa longado acima parecic reborar-se pela exp@m@mam

de Turner e Schulize (cit. por 16} que, injetando extrato lipidico de Corpo
Lateo, ndo alcancaram efeito alagum. -

Entretanto, posteriormente, Mixner e lurner (cit. por 81) empre-
gando Progesteronc am Cam@ﬁ&ﬁmwm costradas, obtiveram desenvol-

vimento lobulo-alveclar., Este resulicdo m.é’mg?@@em se pelo i@gt@mumm-‘"-'?_"f_f*_‘

de oufras observagdes u&; oY),

O uso combinado dos Esirdgenos com a Progesterona foi entGo -

largamente aplicado (7, 16, 28).

Verificou-se destarte, que se conseguliam melhores T@prSflﬁS :

Progesterona, quando em associacdo do que isoladamente (80).

As @mpmmﬂs utilizadas-entre é‘@@g dois fatéres, Cﬁbj%hVCﬁI’idO um
eieito mais eficaz e harmbnico, encontram-se ainda no, mwgﬁﬁ dfi‘?S_,__'__f

d@bm% (16, 28, 32, 37).

A ctuacdo da Progesteronc manitesto-se também de dois modoeg
agindo diretamente na oléndule momaria (19 ou liberando um foter -

mm*tmw szf;:.z mf {ﬂ&;

RELAXIN

izl 1926 constatou-se qwh o .;.é?lﬁ"‘i”:ﬁl’iﬁﬁm aa sinfise publanag ﬁti
pfi}r{;“i:{ dr:x Guiné era devide o um horménio, é%ﬁ@ﬁﬂ‘“}@dﬂ 1::>c>r @s;m Ciiﬁiﬁi@

caracteristica, Relosxine (1.

EE T



O seu” d@SCﬁObI‘lﬁ;Gi’ Hisaw (cit. por 57), supreendeu-a no sbro
;Sfc:m@“ume@ de coelhas prenhes, | X - | -.

. Sua presenca foi ulteriormente registrada no scngue de diversas
:f'-f_f-i:'@speczes de animais gravidos, e nos extratos da placenta de coelha.

1

AN " Abramovitz e col. (1) lograram afinal extraf-la do Corpo Liteo
| d@ pm‘{:‘@ da Guiné.

Marder e M@Eﬁi@y (57), determinando-a no songue de coslhas
"prenhes averiguaram que o sua concentracdo aumentava, desde o
- primeiro dia de gestac@io, e préticamente d@sax‘:}mmcm vinte e quairo
o quarenta e oito h@wgﬁ; apos o parto. A excrecio da Reloxing fazic-se
através da vig urindric, segundo éstes mesmos autores.

Hisaw e col. {42) localizaram o séde de sua mmdugm@ no irato
- genital, ﬁflrmﬁﬁdﬁ; da mesma forma, que o acfio de tal principio ative
operava-se sinergicamente com os Ef;i:mgmm@g

Hamﬁlsky e sparrow (cit. por 16) administrorom em ratos, pré-
 viamente fratodos com. Estradiol, misturas déste hormébnio com Pro-
- gesterona, adicicnondo, ainda, em um dos lotes Relaxinea. Constatar
- ram entdo, que o maior desenvolvimento lébulo-alveolar vroduzia-se
~ justamente naguele lote, onde haviam ministrade o Relaxine

Hewi&mm@ &t @bg@wsﬁgm@ clinica que o aumento preccdee dms
mamas se achava muitas vézes associado o um tumor da Cortex-
Suprarrenal (5, 79), constituiu ésse dado urme manifestacto deveras
mqmﬁcm'iva da interferencia cdrticossuprarrenal no crescimento mao-
mdrio. |

| As experiéncias cltadas (75, 81), denunciando um mmpl@t& de-
_ senvolvimento das mamas em animais cas frados, e apds a injecio
- exclusiva de Lstrogenos, levaram o suspeltar do existéncia de um
- fator cériico-suprarrenal, responsdvel pelo crescimento E@bui@-—ahr@@}im |
- nesses animais. Efetivamente, a intima relacdo entre a Progestona e
- o0s hormodnios da i’“‘mtewaupmmﬁal fol amplamente demonstrada por
~ Hoffmann e col., Horwitt e col. {cit. por 32), no coelho, chimpanzé e no
homem. Estes autores, injetando Acetato de Desoxicériicoesterona ob-
tiveram excrec@io urindria de Pregnadiol. | | |

A extiipoclGo das Suprarrenais provocava, em g‘@mi g@@;ﬁunda:ﬁz
s observacdes de Cowie e Folley (14), Reeder e Leonard (74), mudan-
as regressivas na glémdula maméric.  Tal retrocesso tornava-se meals
acentuado em animais castrados e suprarrenaléctomizados, bem como
ra mais intensa a reacdo cos hormdnios ovarianos, qmmd@ mpimﬁdm
@m ratas com as Suprarrenais intoctas (83). | ;



= - Nowgentir-de-Spoor e-col. (ail. por 38) o responsével. péla agdo
da Suprarrenal, era um hormonio chamado Cortilatine, idéntico ¢ Pro-
lmmm qmmic:a ::1 sua nmuz@za e elelf 08,

| C@Wl@ e Foﬂey (14} o seu ium@ opinaram que @si’e r@sulmd@
era devido muitas ‘V@Z@S & aglio dc::f quastemm _seor@m:_dgg pela
"Corf@xﬂSupmm@nﬁi s e o

Por sua vez, Nelson e col. (cit. por 2) pmﬁhﬁzmmam o "ﬂnﬂuencm
dos extratos da COI“]{@XMSU}?ICHI“@I}M} e da Adrenocérticotrofing sObre o
'ﬁ;lcmdub mamdria, superior o da Dﬂsaﬂmmtm@%temma @mbam p{:}&
'mm&ge também esta um poder marcanie (64) o

Todavia, @xp@rz@ncms mais recente s revelaram que nem os hor-
m@mc:as da Cortex- ouprarrenal, nem o harmomo Ad*emmmmmimﬁm
.,eemm eﬁsem‘:ng para o crescimento mamdrio (44)

Tndmbzmvmmﬂr e, o Ccr%e}nSupmrr@ el fem uma acdo coadju-
vanie no d%ﬁmvalmmemg das mamas (69), ssjia por uma agao direta
de seus h@rmf.‘mw& (62), seja p@l@ in ferdepenczencm com o Progeste-
rona (32), seja, enfim, por umcx agfo conjunta com- outras qianduiﬁs
(?3 87) | ' n |

ACAO DOS ANDROGENOS

Provas méwcwwms apuraram o participacto ativa dos André-
genos no crescimento mamdrio.

- As ossertives qm@rw@r@ de umea néo mﬂu@ncsm ﬁnquen‘fcm 610,
d%@mvalwme&m@ da mama (9), foram desmemtz as’ mf::e o @vzd@mmcxgcm
&:Xt‘i‘r mmﬂmﬁﬂ (50 62)

i\m que ‘tcm@* ao seu camgoxtamvﬁto Laquem & CC}I (47, 48} deﬂ
monstraram o intima relagdo. entre o Propionato de Testoﬁt@mmz e o
Cmpa::} Liteo, assinalando, da mesma forma, o importéncic dos Estrd-
g@nos—z cgmu @?epamdmes = refmgs::fdﬁr@m dr:z acGo dos Anquenag

= S@qund@ o entender de Wamm@nm e col. (8?) L@C}I}ﬁrd e H@em
(49), a Pitultdric parecia desenvolver LI mﬂuemmc{ przmmdm} no
m@f‘*ﬁm&me d@ acdo désses h@rmomm ' '

. Enire amo, f@stemmmﬁme L@@nmd {50) - obteve d@g@zw@}wm@m@ -
mamdrio em ratas hp@fzgcprwa apds. « @.dmwmstmwa@ de Pmpmnmﬁ °’“
de Testosterona.

ACAO Dﬁ. TER@E '?l-

Ofs estudos que procuram * implicar o Tzzmd@ Selc) cmmzmem@.
rra:tmm*m ostdo alnda em Bua: IQXC@ lﬁlﬁflﬁ} ":_‘_"ﬂ_;;_} i R
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s B yerdade, quicres, lazendo experimerntagGes neste campo, de-
@mcmm com uma série de resultados contraditérios, demonsirando
| czsmm a obscuridade que ainda paira - s8bre cwte assunto.

| an@r e Turner (6 3) demonsiraram diferenca na resposta 1(23&:31;1@
;;&1?@@1{1: & Progesterona e Estrdgenos, em rofas cos tradas, apds ' &

tiroidectomic.  De fato, a ablag@o da Tirdide determinova uma res-
posta interior a ésses hormédnios. Co

Todavia, efeitos divergentes foram obtidos com o m,rmdﬂctc:amm
-pczr@z:@nd@ esta acarretar uma m*ebzr::cm ne crescimento dos duc‘tms &
proliferagdio no sistema iobmommlvmlm (35, 78).

Sabsmmcms cmunmm@m; empr@gﬁdas mamf%mmm suc suQ
”@fm{mm no des @m*ﬁmlmm@mo loh,zl&alvacalm {l})

Mais r@g@m@m@m@ Chamorro (u) preveniu a hiperplasia c;*:ishcc;t
nas mamaos, telto o hmmed@mm &Gmims%mzﬁdo Tiroxina,

Incontestavelments, pmmm a Tiroide tem uma agdo p@nd@rwel
no desenvolvimento mamdrio, esta atividade imprime-se airavés dos
Ovdarios (12), da bupm:z"rem:z:,;, (10); Hipofise (9) ou em aclio conjunta (73),
podendo ainda maonifestor-se medionte sua interferéneia no metabolis-
mo dos hormonios destas glandulas (32),

ACAO DA PITUITARIA

. Aﬁ dwe‘am@nmcxs surgidas o propdsito d{z fungdo reservada & Pi-
mzimm no crescimento das mesmas torna o problema por demals com-
plexo pora permitir uma imediata solugGo com foros de verdode

cientifica.

A primifiva concepcdio, que pregava o influxe exclusive dos
h@rm@mm ovarianos no desenvolvimento mamdério, viu-se contestada
por Mixner e Turner (65), com sua Teoria Mamogénica da Pituitéria.

Segundo &stes pesquisadores existiriam na Hipdfise Anterior dois
fatdres mamogénicos : o Mamogénic I, responsdvel pelo crescimento
dos ductos ; e o Mamogénio II, responsével pelo crescimento 1ébulo-
alveolar. Tals fatbres seriam, respectivomente, estimulados pelos
Estrégenos e pela Progesteronc, de forma que os hormndios ovarianos
agiriom por intermédic do lobo-Anterior da Hipdiise Dmmiemmem@
atucriam ainda éstes de modo direto sébre o mandam mamaria pro-
yodando maior hiperemic, mimammzmo cr p@ym@czbladad@ do sistema
w:xmzﬂm e f{::mﬂztf:mdf:s cissin g% dog fatbres Hipofisdrios.

R@ﬁlmem@ Jm.@“ms e col, 152} conseguiram 0 desenvolivimento dos
due’mﬁ; com extraios i}:}zdmw de Mamogénio |, em ratas castradas e
hip@ﬁ%@&’t@mumﬁm N T T - .

LT sy, _\; . ; BRI - iMA



Trentin & col. (82 USBeVeraram por sua vez, que Asie principio
€ra de natureza protéica e néo lipidica. - |

| Gomez (38), particularments, obteve O crescimento dos ductos,
injetando macerados irescos de Pituitdric em borcas de Guinéd, castra-
das e hipofisectomizadas O fendmeno, contudo, ndo teria por couse
a Prolating, cujos efsitos nesse sentido seriam nenhum mas resultaria
da existéneia do fator mamogénice presenie no macerade. . "

| O segundo principio, o Mamogénic i, seria jgualmente de notu-
Teza protéica distinguindo-ge, porérm, do fator lactogénico, gonadrotd-
pico ou tirotropico (64). Este fotor Seria capaz de promover o desenvol-
vimento ldbulo-alveolar em ratas hipofisectomizades 65),

Entretanto, fadassohn, Zondek, Lyons, Speert {cit. por 52), con-
Sequiram cumento mamdric em glandula -isoladg de cnimal -hipdfi-
sectomizado, apds g aplicacfo percuténea de Estrégenos na referida
glandule. * |

Chamorro 9) o sey turno, ndo pdde remover o atrofic mamdria
devida & castracéo e aipofisectomic, mediante mplantac@o de Hipé-
Hise em rotas nos quals se havia feito igualments, o ablacdo das
Suprarrenais e Tirdide, - - .

~ Os ensalos de Fauvet (28) demonstraram que em fémeas hipo-
tisectomizadas, as gldndulas mamarias continuavanm-se desenvolvendo
durante o segundo ciclo de gravidez. E' o mesmo cutor ainda quem
afirma produzir-se o crescimento das mamas, no decorrer déste ciclo,
através dos Ovdrios oy da Placenia.

| Como assinalou Leonard (50), fatdres de ordem técnica também
intervinham na questao em foco, o ponto de ndo causar qualquer glie.
racdo na gléndule mamaria o injec&o de Estrégenos, algum tempo
depois da hipofiseciomia. Tudo em flagrante contraste com o que se
observava quando aqudles horménios eram administrados loge apos
a extirpacdo da hipdfise. | S
) Por outro lado, as experiéncias feitas em animals hipofisoprivos
devem ser encaradas com cautela, consoante a opinide de Gomez e
Turner (cit. por 32). Com efeito, notaram Sles, que em porcos, POrCos
de Guiné, coelhos e raios 08 residucs do Pituit@rie, incompletamente
excisados, eram o causa de resuliados fglhos e incorretos, aconse-
lhando, pois, os autores o um rngoroso estudo histolégico der Sela Tar

clca, apds o soerificio dos animais utilizados e Drovo.



Em 193? Whits, Catchapole e Long {cit. p@r 41) isolaram p@kﬁ
piimeira vez, em forma cristaling, um hormoénio: que vele a ser de-

Aominado por Gardner, Prolatina ; por Riddle e Tmmer Galactineg :
por Lyons, Mamotrofina (cit. por 54).

Este principio é uma proteina de alto poder lactogénico, d@“&f@ﬁdo
sua atividade ser atribulda cos Amino-doidos livres nédle encerrados (41).

A tunc@o que desempenharia sbbre o crescimento das mamas
e 0 seu modoe ce agir forom alvo de mobmyxdag dmcum@es Para
Fauvet (27) e Gomez (38),ela n&o possuiria efeito algum, ao DASSO quUe
DOra mmng (03), Meites e Turner (59) sua acfio seria marcante.

| ’fr::f outros aulores demonstrarom que éste horménio era o fator
primordial da Pitultaria Anterior, constituindo a par dos Estrogenos,
@1 meﬁms Yz@c‘*@gsamg para promover o crescimento dos ductos (89),

A atuagdo da Prolating operava-se, sequnde alguns pesquisa-
dores (55, 56, 49), diretamente sbbre a gléndula mamdéria, enquanto
que para outros manifestava através do Corpo Liteo (22). Por seu
turno, os Estrogenos potencializavam a agéo da Prolatinea (16).

-~ Everett (45 apontou sua influéneic no Corpo Liileo, consistente
sm um oumento do volume celular. Esio cacdo, entretonto, ndo se
&zm Sentzr nos canimals impuberes,

DQSCHQ (22) asseverou que-a Prolatina ndo tinha qualauer efeito
mbi@ o zp@ﬁg@ afirmacgdio, porém, que merece ser recebida com re-
ﬁ‘f@was face as pond@mqow a serem feitas mols aodionte

Curtisg (16) afirmou que a Progesterona inibia o ofividade da
Prolating, porque as altas doses daquéle horménio, em mircuiﬁg&@ du-
rente o gravidez, impediom a agdo déste, na glédndula mamdéria, evi-
tondo assim o secrecdo ldctea.

b V@I‘d{fﬁ’d@ uma intensa e prolongada administracdo de Pro-
gesterona obs?cw& a maturagdo do foliculo e o desenvollvimento do
Corpo Liteo. A éstes’ ;es,mms estavam associados « diminuicéo d@
hormonio luleinizante e da Prolatina (910, |

Dmsclm (23) observou que a eficdeia da Prolating, no crescimento
mﬁm{zrlo mostrava-ge com malor intensicdoade em ralos castradas.

O% dados arrolados acima conduzem-nios ¢ pensor que, em de-

termmadﬁs circunstdnceias, existe um cntagonismo entre os hormdnios
ovcmemg e a Prolatina.

- Realmente, a ministracGo confinua de ngfﬁg*@ﬁﬁg _g}mduzm um
a“@ﬁm@‘d{} retaordamento na producéo do hormdnio lactogénico. Entre-
*c:mtc; derivados oxidados da Estrona exerciam um resultade oposto
a0 que féra onteriormente verificado (92). |
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f?j_;;{_._j’_,_.__,_ff?fcicmda com a @pmme d@ F@}; @y e Mﬂlpmss f32) @ ui"ﬁm
OS ﬁm o @lemem;_;;’-{iie mc_;«@ mms @sr‘twu %@S{@ ﬂr@smmex}‘t
'_ 11. @ﬁmflm mﬁiﬁ rw@ ,__{f;'f_fjiper

Iqshao Em z‘e:hdt:de

iw*‘@ plﬁ”e}_’ﬂtﬁfl ﬁ@@‘]ﬁlﬁm ' um@ hmertmfm d(S m@ms:zl:a

. -:.f:f?‘5:?f::- _'@W’f -n @ Rz f:fhtrd san (G C) c: mp ravmtm s er cx Plazcmntazi y prin

A qlamdulc:x mamﬁrm pmeom @stc::a._ L.,vz*e dO mf u}m u’[erzzw pol;
*:'-';?ff?*.g"-}i".i}ifst@ze{:tem}_@: @m mcmacas 11:: carre’tuv;_‘?*

_-5;;_';_?2;;'_;-: l@ @ sby* (18) embchmdt cqmondnmqug dem on str ou qu%;;}f-.ier
ia rflﬁC@nm endoa Hmoime a necesséria para a mtnut@ngt
“""’55{--f{iu’t:@o__ dumm@ cx sequnda metf:zd@ dc:i qmvzd@z

ﬁ,__f,ﬁ evp@rmamo@ d@ F quvea (26‘1 f‘*am mtas CEQUIII‘CIIII que Tor
og:l: '.f{_;c[ Hlp@fi%@ no - fim o{ gestc:c:@o néo ﬁf@ttvm 5_-;'_-_E_isolutdm@n’t@:
};.ifseu cursc; n@rmfﬂ quand@ S@ d@lxtv a Pl(ﬁ@“l’[ﬁ:i mtttu

stczs v&rmcc:zgt@s vém d@ﬁl@ﬁ%iflﬁ}? quﬁi n@m a Hzptf‘%ses nem os
.-:_:::'__i_-:_5'_-_;1.'\?'_‘11‘1.S fn:em sentir sua- mﬂuencm d@m%wg Bale; flm d@: pz‘@ﬁhezf_ff_“""'_.g
~aufores (16 200 51) @sm@ hf:z]@ pl@“’lﬁfﬁ ente cc}nwrdes @m c:cms:zd@rcr:-;-;_.;:.__.._,__
f:_.fifi;f'_;PlQC@I}KX ClHl@ uma qlﬁmdulcz ‘dé secrecdo inferng,  que  gssume
’-‘:':'-:'-;-'_:fjctntzﬂ@ f::[ mﬁnu’remca::t@ dt gmvzdw © dt f‘*r@sczmem@ mc:zmc:tri@,_

) f'r:;ﬂbcm {czt p@r ‘78) fm a:.} pz‘zmm}m qu@ c:m i,k:mm a P].@:C@ntt uma
_;}f_;{ifuéj'ff'?.?_git enddcering; busean do-se na @b%@f?ﬁ%d@ de mulheres castradas,
f_:ﬁ-j!:qu@ m@zmn-f{‘?qm -: sua zgmvzdez com p@:n@ = lc:fctzxgcm pasterwr@s Nor
mais. A d@?-ﬁ?’iﬁstmcsau exp @mmemc} mmt vzm c::m, V@l@ mrru; rct n
tegmﬂm ente o 'bc:‘z@r vcigczo d tqu@alez c;z ﬁur |




Os rﬁsp@ﬁséV%is pelos resultados anteriormente descritos, s&o
d@m_ds}s “‘31 série de hormoénios produzidos na Placenta.

chc:z se Sﬂ}b@ entretanto, se s f:@lulm geradoras déstes hmmcﬁw
nios, fmmc::sm uma substdneia comum que se tronsforma & maﬁzd@ das
necessidades, ou se sdo elaboradas individualmente (70). Contam-se
c:’:s;t@ o presente data os seguintes hormonios nela enconirados :

53*?—5@%93* ..

R E Valst@m (cit. por 78), em 1929 determinou d@ forma muito satis-

fatoria, a prewz‘zgﬁ de Estrégenos, na urina e no songue de muih@mg

qmwdfzxs apds a extirpagdo dog tecidos ovarianos. :
'Se encontraram 3 tipos de Egtmqeﬂ@s ~ Fsiriol, Estrona e

Estmdml (8)

w&stérﬂnan

Adl@r Fremery e Tﬁmk (C‘l’f DOT -ﬁl) am 1034, mmtéﬁtxmmﬂ «:?:@m
TQdﬂ a seguranca, a existéncia de qu%’t@mnﬁ na Placenta. As quan-
tzcic:des Gﬁhﬂdﬂfm foram inferiores as d«':;ss Emmqmﬁ:}a (8)

ﬁnquenﬁm

’ Cummmgh@m e col. (15) Imdhmmmg em 1941, os Az&quan% m:s
temd@ p]acemmm O sitio de origem déstes hmmmwﬁt & mmdﬁ qmm
d@m@ma dlscutidc} (8, 2D, | |

Gﬁnadmmﬁnﬁ Camamc‘fm

Es’te hmmmma Felﬁb@md@ exclusivamente na Placenta, e C;;mm?;w
cam@me distinto das gonadoirofinas de origem hlp@f*smm p%gumm:}
aindcx uma agdo fﬁrmacm@q ca diversa (41).

]’{:m@a e ml (46) conseguiram pela c;:ulmm de tecido piﬁmnmrm
C}btw Gonadotrotina Corionica.

_ Eickembach 6) extraiu da Placenta porgdes aprecidveis  déste
h@rm@nm | |

* A séde de sua pmdmga& ¢ um ponto controvertido _mmr@ o8
Tutores (43,46).

A atuacdo da Conadotrotina Corionica @p@m -se combinada-
mente com os hormdnios da Pituitdria, somente porém em altas doges
&%G} e favorece a alividade do Corpo Liteo (80).

Cmrﬁﬁ (16), e::z:phc:ﬁnd@ q em ratas, obteve intensa lmemlmgmﬁ
dog ovdrios e @K’f@%@ ~resciments 16bulo-alveolar nag mamas, ©

-



Fm 1&@@11?{:&@ ste horménio por Ehrardt {cit, por 33), em 1936

o qual o encontrou em notéveis quantidades na Placenta, Turner e
___._.___,_..__..__}j’-M@zte-;ss (85). demonstraram wuci‘ﬂm@m@ o existénecia da Prolating no
-*"“-"-.-;-Plcmemczf d@ m@fiham |

| Mcalograram-se as pesquisas de Greer (39), no sentide de deter-
minar a presenca na Placenta de Adrenocorticotrofina e Tirotrofing.
Na discuss@o sdbre o fator de maior acdio na Placenta, Lyons

'.@ col. (cit. por 32), injetando Estrégenocs e Progesterona associados, em
mti:tss cr::zstmdds e hipofisectomizadas, rejeitoram o influéncia ovariana;

' pols sdmente o lote que retinha a Placenta, mostrava um extenso cresci-
_mento.mamdrio. Fauvet (27) comprovou que nem o horménio folicular,
- nem o Corpo LGteo eram capazes de estimular o desenvolvimento nor-
. mal das momas durante a gravidez, admitindo contudo, que os Estré-
7 genos eram agentes de excitacfo muito eficientes. Gomez e col., Turner
e col, Lacassagne e col. {cit. por 52), ministrando horménios ovarianos
© . em ralas him@hs@pmvm; ndo obtiveram resulicdos quanto ao iﬁ:resc:zm@m@
L v mamarm Leonard e Reece (49) ndo ﬁlccmcamm crescimento mamdrio,

em ratas hlpofzs@f:mmm@das com o admini istracdo de Desoxicorticoes-

" terona, Testosterona e Estrégenos. Néo houve desenvolvimento das
- mamas, quer aplicando Progesterona isolada, quer associada aos Es-

frogenos, em ratas hipofisectomizadas, nas experiéncias levadas o
eleito por Seyle {(cit. por 52). Notou, porém, que a mesma doscagem
produzia resultade mais ctivo co ser administrada em ratas intatas.
Ulydert {cit. por 52) injetando por sua vez, os mesmos hormodnios em
ratas castradas, néo hipofisectomizadas, logrou um completo desen-
volvimento mamdrio ; outrossim, « thoﬁg@ctc:;m a, gcarretava nos pri-
meiros dias de gror idez, em ratag, a interrupcdo desta, acompanhada
de regressdo mamdria. Tais fendmenos, entretanio, ndo se processa
vam quondo g6 extirpava a Hipdfise na segunda metade da gestagdo.

Face o éstes dados, concluimos gque o fator responsével pela
mamu*@}:}gao da gravidez situa-se inicialmente na Hipdfise, pcxssandc;
na segunda fase da prenhez, o ser pmdumd@ 1o Plc;fc@mci j

Cutuly (17) conseguiu demonsirar que éste fator era « Pm].c::{tmf:z
levando o térmo o pz@nhezz o obtendo desenvolvimento meamdrio nor-
mal, em ratas hipolisectomizadas nos primeiros dias da gestagdo, pela
injegGio exclusiva déste hormdénio. Obteve, entretanto, mmpiem Te-
gressto mamdria e abdrio nas ratas injetadas com sbro de égua prenn@

OUTRAS INFLUENCIAS

Apontaram-se, ainda, como elementos influentes no crescimento
moamdrio, a temperatura (61), dieta empregada (31), desenvolvimento
dosg ﬂxmmms usadus na e}mem@m:m (50), etc | '

T
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MATERIAL E METODOS

Foram usadas na experiéncia gquinze camondongas brancas do
Suica, virgens e puberes.

Destas, cinco serviram como testernunhas, cinco receberam didt-
riamente Z Unidades Internacionais de Prolatina™ e as cinco restantes
foram aplicadas 0,4 gramas de Extrato Placentdrio, ™ como dose diaria.

Para este exiratc obtiveram-se as Placentas de mulheres inter-
nadas na Maternidade Mario Totta, que se apreseniavam, clinicaments,
em Otimas condicdes ; tendo-se previamente feito o Sero-diagnostico
nara Lues, e exame comum de urina. Destas Placentas, preparou-se
um exirato glicerinado na conceniracdo de uma grama de tecido fresco
pora um centimetro cubico de extrato.

Apds o vigesimo primeiro dia, a contar do inicio da experiéncia,
os animais foram sacrificados, lancondo-se numa cuba contendo algo-
- dBes embebidos em Lter.

Felta o raspagem dos pélos, a im de facilitar a localizacdo das
mamas, reliramos, integra, o parede abdominal, gue encerrava s
gldndulas mamdrias abdominais. Este material obtido fol préseo a l&-
minas de cortica e fixado em liquido de Bouin.

Decorridas vinte e qualre horas, dividimos cada peca em duas
porcoes iguais. Na primeira, fizemos o dissecg@io e coloragdo, apli-
condo o téonica de Turner e Gardner (84). Na segunda, subdivididas
em duas partes idénticas, coradas pela Hematoxilina-eosina e incluidas
em parafing, efetuamos, numa, cortes no sentido perpendicular ao
malor eixo da gléndula mamdaria, enquanto noutra, cortes transversais.

s

* Luteotrophina Squibb
** Pyeparado no Laboratdrio Geyer S/A.
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EYTRATO PLACENTARIO.

Observamos desenvolvimento lobulo-alveolar extenso, apresen-
temdo-se em forma de réde com confornos caprichosos. Os ductos
Hnham seu volume cumentado, tornando-se, porém, em determinadas
deas, invisivels, sob o trama constitulda pelos alveolos, O cresci-
mento obtido fol do Hpo proliferctivo.

Notamos ainda que neste lote o Mamilo estava bastante deserns-

volvido.

PROLATINA.

Verificamos a predomindncia do crescimento dos ductos sbbre
o sistema lébulo-alveolar. Em cerlos campos encontramos iformagdes
alveolares pouco perceptivels, ao lado de ductos bem desenvolvidos.

Havia, enfretanto, em quase 6dds as dreas p@gqmmdm cresci-
mento lébulo-alveolar, embora incompleto.

O desenvolvimento obtido foi igualmente do tipo proliferative.

O Mamile revelou-ge idéntico ao dos festemunhas.
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Microfotografias de Glomdulas Mamarias,

do do tecido celular subcutdneo., 25 X

b x'i:a:.g.'\.‘\; L

Glandula Mamaria de camondonga

LY

Extreto Placentdrio.

que recebeu



andulas Mamdarias,

Microfotogrotias de

stiradas por disseccdo do tecido celular subcuténeo. 25 X

Glandula Mamaria de camondonga
que recebeu Prolatina.



Microfotografias de Gléndulas Mamarias,

Retiradas por disseccdo do tecido celular subcutGneo. 25 X |
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Testemunha

O elemento ceniral que se assemelha a um ducto, situg-
do bem no ceniro do campo, € um vaso sanguineo.



Resultados apreciados nas laminas obtidas por
cortes da Glandula Mamaria.
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Yo

Qs melhores resultados foram observados nas 1&minas que con-
tinham o glandula mamdria obtida por cortes transversais ao seu

S1XO.

s resultados acima expostos foram levados a efeito tendo como
base os trabalhes de Fekete (29), Trautman ¢ Fiebiger (80).
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COMENTARIO

As nossas experimentacdes com o Extrato Placentario e com
Prolating, lograrom resuliodos posi tivos.

Nas consideragdes que nos propomos o expender fﬁpmcmrema'
inici ﬁlm@m@ a agdio do Extrato Placentdrio.

Constatamos um cumento no gléndula mamdaria, @gt@ Cf‘@SC_l
mento verificado em todos os animals que estiveram sob « ngf:z
Extrato Placentario, era de ordem hiperplastica e n&o hipe artrofica.:: o
astes dados vimos contrariadas as opinides de Folley e qumess (m
no parte inicial, 32) e Maver (cit. na parte mzr::mL 13), gque @sg@gmmfﬁ?{_f?;f{"f?
ser .a Placenta apenas um agente de hipertrofic momdric.

Entretanto, quals seriam os fatdres, existentes no nosso. ,,..txtm't?’
Placentario, responsdvels pelo crescimento por nos @bﬁervc:zd@’?

Em nosso sentir caberia a Prolatina e cos ;gtmqem@g z::z fum;-:ﬁ
Mes Tdﬂ"i?ﬁﬁi@ na proliferacdo e aumento d{jg ducios. e

- Quanto cos cﬂveolm seu dm@nvdmmem@ sstaria afeto & Ge
nadotropina Corionica, & Prolatina e aos Andrégenos, Tais h@rm@mtf
agiriam por intermédio do Corpo Liteo, exceto os ﬁmdmg%n@& cu]mi&é
atuagdo far-se-ia diretamente sdbre a gléndula mamaria. 5

A Progesterona, pmmm@ no extrato placentario usado em’ ESSG;{;@
sxperiéneia, ndo teria ac@o digna de nota. Com efeito, Butenomdt (c:ﬁ
por 87) ndo conseguiu localizd-la no ’t@md:‘:} placentério, Mc Ginty, M
Cullagh & Walter (cit. por 4), pesquisando a Progesterona na Plc::ir::@mt:
determinaram sua existéncia em uma dose de 7 a 10 unidades: CQEL*1f_-__':?_i:i;?-i'f}f
por quilo- dﬂ ’[@mdﬂ} fmg

Mzmgtmmm d@gm forma uma dosagem . de fmrme:fmﬁdmtmmmf.::g_;;;
0,004 mg. didrias, quontidade  esta insuficiente para causar aloun
estimulo, digno de nota, no desenvolvimento do ﬁlgt@mﬁ iobulo- ﬁlV@@llﬁfﬁ
@nd@ tem sua cgdo preferencial. | Joub.

"

O crescimento do Mamilo obtido, prender-se-ig o emgtenc:m _-::'_;ff;g:;;;;;
horménios sexuais presentes no extrato e em particular cos Mgtr@g@ﬁ,ﬁ

o AS



@ __-u@“"f‘:"seu @fezt@ sebre @ cr@%czm@m@ mf‘tmmzo @rf:;t rmlo’"

_______1sc_g.rdc:1m®s 1quﬁ1mente dﬁ Bmscmtlm o Mass.n (2)

que fodos os c::g@m@s pmm@t@rﬂs d:::u debﬂﬁvol vimento- dms

dem a lc:s:ctagm) v1sto~ que com o ififecao de: Pmlmm@( o}o‘[memqs
o1 ”115@11(;0[@ dos duct@s & dﬁseﬂvdmment@ 1@1@111@~@1V&.1@1‘ .rt b@nd.._,_
@-i'f?i"'.f-"_}j_mm@m@ substancm de alt@ p@dey lt:tct@g@mco mz:o demou ermr@

N@s‘ms C@I’ldl@@@& Lzlmmo rws CJZ corr@me que pmclﬂma ;ms;w«
-encm dc; Pmlmma m@ czﬂsclmen@ dCZES mc{mas e

pr@hfemca@ do::; &uﬂms “aeima r@ferzcia: dever~S@ je u
clsetel "'dzr@ta da Pr_c:lmma sobre a qlmwdulq momdria. Rewlmﬂme o
exjemencms de White e col., L@nq & tol. leif mj DC{.’{"{@ inicial, 89) de
j_%_-.-_-r_’}'iiis_tmmm seria’ Pmlmmcz o ff::ztor essanﬁml 1mwd1at:> mntamenti
.S ESJEIQCJ&H'Q S‘ Il@ Cf@SCEmSﬂTC d@' S GU.CJLO‘S

_f_:ff-;fﬁﬁ.Quum@ t“@ {;zczfm,,mm estr-gemm qu@ 5&11{1 um d@g mxtrocmadar@
-_;_.;:.;;.;.f::resczm@mr::) ios dUCL@S por I’l@b obta,do flcczrm @xc*umo pﬂl{?{S ge

_ -"1*:?:'.1 } .S cmtores QC‘EO um::mmes @m c:xg%ﬂ»v @::{‘ qu@ ‘A Pfctﬂc:f’tm @sz.
uld: dzr@mmmm@ u:r\@mxs foit Ctrpo Tteo des: Ovarzmi parec‘er q‘u'
m U fC{VQI“ ::z f"*an& mgcczio hls’mquca (QG 25) F

. desenvdwmﬂmo lobule czlveolar emb@m maomplato Cc:}ngg____
"’uﬁi_ﬁ em nossa experiéncia, pr@nder se-d mdlscu’[welmente r:,:: @ga@ 1
:teqtmhca camctemsﬂca de hmmcam@ per n@s aphcc:zdc:a

@ @utm 1&@1@ o0 ausencm d@ um pl@no aum@m@ @kacc:ir«se«-,-______;
jpelt p@qu@na dosag@m empr@qmda que Hferia’ etezmmaic um esti-
mulo msufmz@me do C@rp@ Lite Em vgrdade Fluhmamﬁ e Lﬂqu@ur;
(30) verificaram expemmem&lmem@ que tal estimulo ‘somente se DI
-fessmvoz com a mdmzmstraoaa, e ratts cem uma dossafcg@m m@il"g’:’;i_ﬁf

I‘lld.ﬁd@S Imemﬁcmnms Sl Eud Dl pn el B LR S Tl

Cmuiy (c::zt na part@ mzczal 1?) uscmda 25 Umdﬁdeg Imemﬁcwa
_:2_110:13 em m@smos ‘animais S clatot cﬂccmg@u mﬂu}z@ no: ’tec do 1az_tuof Sl.lflm
sf;_'czem@ plﬁl‘ﬁi mf:m’[er {::J: gmmd@z e c::: c:msmmenm mgmmm

Atendend@ qae e Nosso ‘caso, oS ammms utlhzad@fs f@ram "'mtm
j}fmcmd@_nqos e :Ee}_tfz fols redugcm pmpmcmncﬂ ao pesc:: o dasag@m didria
de 2. :_‘g{__;:mdcxd@s Imemam{mmg, por nds m}etade{ m@stmz‘wﬂ@ o n@ss@
f_f{@r msufzm@nte nw@ pm@m lTl@f.lCC,‘IZ pc:;:m; pmdumr o @stimulc:z




No estudo comparative gque fozemos o sequir, aprecigmos os
resultados mais harmoniosos e mails extensos com o Extrato Placentdrio,

oeria, sem duvida alguma, devido ao nirero de hormbdniocs que
encerra e das proporgdes que &stes mantém entre si.

Entretanto, o agdo da Prolatina far-se-ia sentir com grande inten-
sidade nesse extrato. Na realidade, em nossas consideracdes expostas
na parte inicial, apontamos a eficiéncia da Prolatina na manutencéo
da gravidez e crescimento mamdario. Falamos, igualmente, do seu
papel exercido na gravidez atraves do Placenta.

As considerdveis quantidades de Prolatina, que forcosamenie
devem exislir, encontradas na Placenta e os resultados por nds obtidos
com o uso de Prolatina isolada, nos autorizariom o responsabilizar o
Prolatina como um dos fatbres primordiais existentes na Placenta, para
promover o crescimento mamdario.

i
.
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CONCLUSOES

Os resultados por nés cobtidos, com extrato glicerinado de Pla-
centa Humona e Prolating, na dosagem didria de 0.4 gramas e 2 Uni-
dades Internacionails, respectivamente, em camondongas virgens o
puberes nos autorizam o concluir: |

1.9) — O Exirato Placentdario provoca hiperplasia mamdria
2.°) — O Exirato Placentdario ocasiona o crescimento dos ductos

3.%) — Promove igualmente o desenvolvimento lébulo-alveolar :

4.°) — Este crescimento parece ndo ser devido & uma atuacdo direta
da Progesterona, existente no extrato ;

5.°9) — A Prolatina determing hiperplasia mamdric

6.°) — A Prolatina causa o crescimento dos ductos

7.°) — A Prolatina promove o desenvolvimento lébulo-alveolar :

8.9 — O Extrato Placentdrio denota uma maior eficacia com relo-

- ¢Go a Prolating, sdbre o crescimento mamdrio, particularmente,
em foce do aumento 16bulo-alveolar :

#

4.) — A pouca dosagem de Prolatina por nds aplicada é a ree-
ponsavel por éste resultado :

i

10.°) — A Prolatina ¢ um dos principais fatéres existente na Placenta
Humana, responsdvel pelo desenvolvimento mamdrio

11.9 — O crescimenio do mamilo é influenciado pelo Extrato Placen-
tario, ndo porém, pela Prolatina.
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ERRHATA

Pag. Linha Onde se lée: - Leia-se:
ks 21 preccoce DIecoce
17 - 22 mesmas mamas
17 32 hormnoios hormonios
21 31 Conadotroting Gonadotrofina
47 16 é g responsavel e, a nosso ver, a responsavel
49 20 Socete S@m@t@
57 7 Llusi& U%IA
ol 19 Iohe lc}b@
SZ 25  Endoirinology Endocrinology
o4 28  Endocrinoligy Endocrinology
53 21 Edocrinology - Endocrinology
11 15 Suprimo-se ;. (32}
25 Entre as linhas 5 e 6 inclua-se:

A via de administracdo fol intraperitonecl.
29 31, 33, 37, 39 e 4] onde se le:
Microfotogratfias de Glandulas Mamdrias, Retiradas

Leic-se :
Microfotografia de Glémdula mamdria. - Retirada
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