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I NT R O D U C C I 0 N

Las glandulas salivales y su producto de secrecidén, la sa-
liva, han sido investigadas desde hace mucho tiempo. Galeno en su
obra "De Usu Partum" sefiala y describe la situacidén de las glandu
las salivales mayores y su desembocadura en la cavidad oral. Pro-
bablemente eta sea la referencia mas antigua que pueda encontrar-
se en la literatura.Desde entonces han sido motivo de las mas di-
versas investigaciones. Se encuentran referencias como la descrip
cidén anatémica efectuada por Vesalius, en 1543, que puede conside
rarse como la primera en su género. Posteriormente diversos anato
mistas estableciercn la existencia de los conductos glandulares, -
que fueron llamados con los nombres de sus descubridores: Stenon,
Wharton y Rivinus. Ya entonces se comenzd a especular que estos -
conductos, ademds de servir como medio de transporte, desempefia -
ban otras funciones, posibilidad que fué considerada en 1883 por
Merkel, quien establecid principalmente los fundamentos morfollgi
cos, y en 1886 por Werther quien efectud una investigacidn compa-
rativa de la concentracidn de sales en varios tipos de saliva.

Bernard (1856) y Heindenhain (1868) reprodujeron las inves
tigaciones de Graaf, las cuales consistian en la preparacidén de -
fistulas pancredticas y submaxilares. Estos experimentos fueron -
mas extensamente desarrollados por Pavleov, quien los llevdé a su -
mids alta expresidén cuando estudid los efectos del sistema nervio-
so sobre las secreciones del tubo digestivo (2).

Es también interesante mencionar otros experimentos efec -

tuados por Bernard en 1852, en los que comprobd que el estimulo -




de la cuerda del timpano ejercia un efecto vasodilatador sobre
la glandula submaxilar, siendo éste uno de los mejores ejemplos
de un efecto vascular mediado neuroldgicamente (25). Posterior-
mente, en 1851, Ludwing habia comprobado experimentalmente la -
existencia de un control nervioso para la secrecidén salival.

Con el advenimiento de la Bioquimica se hicieron posibles
los estudios sobre composicidn salival, efectudndose determina-
ciones en muestras humanas y de distintas especies animales, ba-
jo diferentes condiciones experimentales. Estas mismas técnicas
han sido la base para ensayos posteriores, con el objeto de ob -
servar la influencia de diferentes firmacos scbre 1la composi -
cién salival y los mecanismos de intercambic de electrélitos que
se producen a través de las paredes de los conductos.

Los estudios histoquimicos han contribuido también a es -
clarecer y comprebar los resultados de los trabajos mencionados(23)

Recientemente, y mediante técnicas de micropuncidén, se han
efectuado andlisis sobre composicién electrolitica de secrecién -
salival a nivel alveolar, y se comprobé que las secreciones su -
frian modificacicnes a través de su paso por los conductos, hasta
su desembocadura en la cavidad oral ( 9-16-17).

En los estudios realizados se ha empleado diversos estimu-
los como son: mecdnicos (32), gustatorios (32), farmacoldgicos -
(8-26) y estimulo directo a los troncos nerviosos que inervan -
estas gldndulas (24-26). Dependiendo del tipo de estimulo emplea
do, se han reportado variaciones en la concentracidén de los diver
sos constituyentes, como lo demuestra Mason y col. (18), guienes

recolectaron muestras de saliva bajo diferentes estimulos, lle -




gando a establecer que la concentracidén de los constituyen-
tes salivales varia segin el flujo dec saliva; que existe una
relacidn entre las ccncentraciones de los constituyentes sa-
livales y su ccncentracidn en el plasma; y que hay posibili-
dades de variaciones durante el dia (18).

Es también importante mencionar un nuevo enfoque, que
en los (ltimos afios se ha dado a la investigacidn de las glédn
dulas salivales: la Mucoviscidosis o Enfermedad Fibroquistica
del Péncreas es una enfermedad crdénica hereditaria que afecta
a los nifios, adolescentes y adultos jdévenes; en la que existe
una disfuncidn generalizada del sistema glandular exocrino (6-
14). La eticlogia de la enfermedad es aln desconocida, aunque-
la hipdtesis mds gencralizada es que se debea a un error innato
del metabolismo transmitido como un cardcter mendeliano rece -
sivao,

La enfermedad se manifizsta en forma de algunas anorma-
lidades, aparentemente poco relacionadas entre si, entre las -
que se encuentran principalmente una cenducta fisicoquimica a-
normal de las secreciones mucosas en muchas partes del cuerpo;
una marcada elevacidn en las concentraciones de cloro, sodio y
potasic en sudor y algo menos intensa en salivaj; un avmento en
algunos constituyentes enzimiticos y orgianicos (entre estes Gl
timos: proteinas, slicoproteinas y mucopolisacdridos); asi como
también en los niveles de calcio y fdsforo en la saliva submaxi
lar, y anormalidades muy sugestivas en la funcidn del sistema -

nervioso auténomo (6).




Las anormalidades en las gldndulas salivales se manifies
tan, principalmente, sobre las glandulas mayores y las labiales.

Con respectoc a la pardtida, hay datos de un aumento del -
flujo secretorio acompafiado de alteraciones en la concentracidn
de sodic, potasio y cloroj; incluso este aumentc ha llegado a to
marse como una posible medida de la actividad del Sistema Ner -
vioso Autdnomo, ya que frecuentemente se ha supuesto que éste -
puede en alguna forma estar comprendido en la produccidn de los
defectos asociados con la Fibrosis Quistica (6-11).

En 1959 y 1960, Wells y col. (36-37) reportaron que la am-
putacién de incisivos inferiores en ratas, producia a las 24 ho
ras un aumento en el peso de las glédndulas salivales y lo atri-
buyeron a una hipertrofia de las células alveolares. Este aumen
to en el peso de las glandulas fué confirmado en cobayos por -
los estudios dc Parr Sdnchez (20), Campos (3) y Martinez (15).
Postericrmente c¢n 1961, Wells, Handelman y Milgram (35) sugirie
ron que esta respussta era producida por ¢l Sistema Nervioso Sim
patico, el cual es tambi&n responsable de la regulacidn del cre-
cimiento y tamafio de las glandulas salivales.

En 1963, Handelman y Wells (7), efectuaron un examen morfo-
16gico mAs detallado de las gldndulas hipertrofiadas por amputa-
cibén y de las atrofiadas por administracidn de Dibenamina. Para
este estudio emplearon una variedad de técnicas histoquimicas -
con objeto de caracterizar los cambios morfoldgices fundamenta-
les de este mecanismo. Con los resultados obtenidos comprobaron

que las glédndulas mostraban un marcade aumento en el tamario e



las células alveolares, que el nficleo y nucleolo alveolar es-
taban también aumentados y no se observaban alteraciones mitd
sicas. De é&sto concluyeron que el aumento de las gldndulas que
seguia a la amputacién de incisivos era debido a una hipertro-
fia altamente especifica de las células alveolares de las glan
dulas submaxilar y sublingual; que el tamafio de los tGbulos y
conductos no era afectado por este preocedimiento, aungue los -
tdbulos mostraban una disminucién de la pironina positiva. Las
células alveolares hipertrofiadas, asi como sus nicleos y nu -
cleolos, presentaban un aumento en el contenidoc de RNA, lo cual
es probablemente el reflejo de una sintesis acelerada de protei
nas. Las células alveolares atrofiadas se mostraron casi despro
vistas de su contenide de RNA. De estos resultados se interpre-
t6 que los cambios en el contenido de RNA eran el reflejo del -
grado de sintesis proteinica.

La investigacién con respectc al andlisis del defecto ba -
sico en la Mucoviscidosis se ha concretado a tres areas princi-
pales: 1 - Las disfunciones del Sistema Nervioso Autdnomo;

2 - Anormalidades en el metabolismo de las proteinas; y 3 - Al-
teraciones marcadas en el transporte de electrélitos (Na y K).

En el presente trabajo se reportan los resultados de la -
concentracidén de electrdlitos (Na y K) y proteinas totales (Al-
bliminas y globulinas), complementadas con un estudioc histoqui -
mico, en tejidoc y secrecidn de gldndulas salivales de cobayos -
normales e hipertrofiados por amputacidén de incisivos inferiores.

El propbésito de este estudic fué el de reproducir en anima

les un estado de disfuncidn salivar que se asemejara al de la -




enfermedad en humanos. La hipertrofia es producida por mediado
res del Sistema Nervioso Autdénomo, tal comc se ha sugerido pa-
ra la mucoviscidosis, y se caracteriza por alteraciones en la
sintesis protéica, al igual que en la enfermedad. Pocos estu -
dios existian sobre la secrecidén de electrolitos en la hiper -
trofia, pero era de suponerse que esta alteracidn morfoldgica-
estaria acompafiada de cambios no sdlo en un aspecto funcional-
(la sintesis protéica) sino en otros comec la secrecidn de elec

trélitos, sobre todo en vista de evidencias concretas que 1

(1]

cantidad y calidad de las proteinas en la secrecidén puede afec
tar la cantidad de electrélitos que contenga.

Si se pudiese establecer, por lo tanto, una relacidén se -
cuencial entre una alteracidn cntre ¢l nivel de actividad del
Sistema Nervicso Autdncmo y cambics en la secrecidn de protei-
nas y clectrdlitos en las glidndulas hipertrofiadas, se tendria

un modeln para la fisinnatclegia de la Mucoviscidosis.
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MATERTALES Y METODOS

I -ANIMALES EXPERIMENTALES:

Se utilizaron un total de 55 cobayos, jdvenes y sanos, de
ambos sexos, criados y alimentados en el vivero de la Facultad
de Medicina de la Universidad de E1 Salvador, .cuyo peso osci-
laba entre 500 y 700 grs., anestesiados con Uretano (Ethil-Car-
bamato. Merck Sharp & Co., Inc.) en dosis de .007 mgs. por gra-
mo de peso por via intraperitoneal. Para cada experimento se -

emplearon grupos controles como referencia.

IT - PRODUCCION DE LA HIPERTROFIA:

Para este objeto se procedfa a la amputacién de los inci-
sivos infericres de los cobayos a nivel del borde gingival,em
pleando un disco de carborundum montado en torno dental eléc -

trico (3-7-15-20-35-36-37).

ITT - PREPARACION DE TEJIDO Y SECRECION:

a - TEJIDO: Se obtenia el peso de la glandula y éste se
sometia a la deshidratacién, colocdndcla en un horno a 90°C.
durante dos horas; la gladndula deshidratada era pesada de nue
vo, se le agregaba .5 mls. de Acido Sulfdrico 8N. (804H2.8N) y
se colocaba nuevamente en el horno, esta vez a 500°C durante -
cinec minutos para reducirla a cenizas. Se lavaba el crisol con
Sterox (STEROX - SE Solution. Hartman - Leddon Co. Phi. Pensyl-
vania, U.S.A.) y se llevaba a 7 mls. con la misma solucién. Es-
te volumen se centrifugaba durante veinte minutos a 1500 rpm.

Con el sobrenadante se preparaban diluciones de 1 en 20 para -
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sodioc y potasio. La determinacién de electidlitos se efectud -
en un fotdmetro de llama.

Para prcteinas se pesaba cada gldndula y se homogenizaban
por separado. De este homogenizado se obtenia la muestra para -
la determinacidén por el Método de BRiuret Modificado.

b - SECRECION: Después de obtenido el peso y sexo de los -
cobayos, se anestesiaban con uretano en la forma citada y pre -
via traqueotomia procediase a la localizacidn, diseccidn y canu
lacidn del conducto de Stenon, cempleande tubo de polietileno -
PE-50 (Clay-Adams Inc. N.Y.) La secrecidén era estimulada por me
dio de una inyeccidn intraperitoneal de 0.1 cc. de pilocarpina-
al 1%. Se recolectaba un volumen de 0.5 a 1 ml. El1 tiempo de re
coleccidén fué variable de un animal a otro. De la maestra obte-
nida se efectuaron diluciones de 1 en 500 y 1 en 1000, ambas pa
ra sodio y potasioc. Para las determinaciones se utilizd un foté
metro de llama.

Para proteinas se obtenia la muestra de saliva en la forma
descrita, utilizando un volumen de 0.5 mls.

¢ - METODO DE HOMOGENIZADO PARA PROTEINAS: Se coloca la -
gldndula en un tubo y se homogeniza con 0.4 mls. de una solucidn
de clorurc de sodio al 8.5% (ClNa-8.5%) llevandola después a vo-

lumen de 1 ml. con la misma solucidn.

IV - METODO DE BIURET MODIFICADO: (1-5-19).
Este método estd basado en que las sustancias que contienen
dos o mds cadenas peptidicas forman un complejo pdrpura con las

sales de cobre &n solucidn alcalina (1). El1 término "mejorado o



modificado" se refiere a la adicidén que se le hace al reacti-

vo de 0.1 grs. % de yoduro de potasio ccn el objeto de preve-

@

nir una excesiva reduccidn y no tiene un efecto detectable so-
bre el grado o calidad de color del reactivo.

Para emplear este método y hacerlo Qtil a los propdsitos
de esta investigacidn, fué necesario introducir algunos cambios
en la mecdnica del mismo, lo que did por resultado el poder ob-
tener datos mds exactos en las mediciones,

Para la lectura del standard se empled una solucidén de pro
teinas standard "Lab-Trol% de la casa Dade Reagents Inc.,Miami
Fla.

a - REACTIVOS EMPLEADOS:

1 - Soclucidén de cloruro de sodio al 8.5%

2 - Solucién de sulfato de sodio al 22.6%

3 - Eter Etilico (calidad reactivo).

4 - Standard de proteinas Lab-Trol.

5 - Reactivo de Biuret: Pesar 1.5 gramos de sulfato -

cuprico cristalizado; 6 grs. de tartrato doble de
sodio y potasio y 1 gr. de yodurc de potasio; co-
locar en frasco volumétrico de 1 litro y disolver
as sales en 200 mls. de H 0; anadir agitando, -
300 mls. de hidrdxido de sogio al 10%; llevar a -
1000 mls. con H90 y mezeclar.
b - PROCEDIMIENTO

1 - Se colocan en un tubo 0.5 mls. de Lab.-Trol (mues

tra standard de proteinas) y se lleva a volumen -

de 1 ml. con solucidn de cloruro de sodio al 8.5%.




De esta solucidén se utilizan (nicamente 9.5 mls.
Del homogenizado se toma 0.5 mls. y se afiade a la
muecstra y al standard 9.5 mls. de una solucidn de

sulfato de sodio al 22.6% y se mezclan por inver-

.« -
1.

w

Inmediatamente después se toman 2 mls. y se trans
fieren a un tubo de censayo marcado "PT que indica
proteinas totales. Lo mismo se hace con el stan -
dard marcédndolo con las iniciales "Pst".

Al residuo de 8 mls. dec la muestra, se afiade 3 -
mls. de éter y se agita durante 29 sepundos para
separar las globulinas, cuidando de que el Cter,
no se proyecte hacia fuera del tubo.

Se dcjan 10 minutes en reposc y se llevan a la -
centrifuga a 1500 rpm. durante 15 minut»os,

De les tubos centrifugAailos, se toman 2 mls. de 1a
fase acuosa y se transfieren a un tubo marcado "A".

que significa alblmina de la muestra, cuidando que

I._J

nc panctre al interior de la pipeta liquido sobre-

nadante, ni parte del botdn de globulinas dz la -
interfase.

Blanguet: Se prepara colocando 2 mls. de sulfato
de scdio al 22.6% y afiadiendo 8 mls. de Reactivo
de Biuret, marcidndolo con la inicial "B'.

-

Mientras sc centrifugan las muestas con &ter, s

5C

©

afiaden 8 mls, de Reactivo de Biurcet a los tubos -

marcados "P"; se¢ mezclan y dejan en reposo durante




11

30 minutos y luego se centrifugan a 1500 rpm.
durante 7 minutos.

9 - Se anaden 8 mls. de Reactivo de Biuret a los tu
bos marcados AY, "Ast" y"Pst", dejandolos en re
poso durante 30 minutos.

10 - Se llevan al Colorimetro Coleman y se lee con fil
tre de 540 microondas, ajustando a 100% de trami-
tancia con el blanquet.

La aplicacidn de este método es similar tantc para homo: .

genizado de tejido glandular, como para la muestra de secrecién.




RESULTADOS

I - AMPUTACION.

24 horas después de practicar amputacidn de lcs incisivos
inferiores, a nivel del borde gingival, se encuentra aumento -
significativo de peso y tamafic de las gldndulas submaxilar y pa
rétida, en relacidn a animales normales.

El aumento de peso de las gliandulas es notorio, pese a que
el sujeto experimental sufre un descenso prcmedic de peso corpo
ral estimado en 51.3 grs. (cuadro II) debide a que la amputa -
cidén hace dificil la ingestién do alimentos.

Después de someter las gléndulas (normales & hipertrofia-

On
(4]

das) al proceso de deshidratacidn, la relacidén de peso se in -

vierte, resultandc mayor peso en las glandulas de sujetos norma
adros 3 grificas 1 2). Las glandulas submaxilar

les (cuad I IT), gra ,

y pardtidas normales experimentan un descenso promedio en el pe

so del 58,7 y 64.7 % respectivamente, mientras que en las glian-

dulas hipertrofiadas hay una disminucidn del 72.7% para las sub

maxilares y del 73% para las pardtidas.

IT - TEJIDO.

Al investigar en tejido glandular la presencia de electro-
litos (Na y K), se encontrd que la concentracién de potasio es
mayor en sujetos ncrmales que en amputados. Expresado en porcen-

taje ésto significa que en las gldndulas de los animales amputo-

4]
1

dos los valores de potasio fueron menores gue en los normale

-}
|

- 3 |, SR B
Las submaxilares amputadas experimentaron una disminuclén de

16.5% y las pardtidas amputadas, 17.3%.
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En cuanto a sodio los resultados fueron: a) mayor concen-
tracidén de sodio en la submaxilar de amputados en una prcpor -
cién del 15.8%; b) mayor concentracidn de sodio en la pardtida
de sujetcs normales en una proporcidén de 20.7%.

Los valores de proteinas totales, expresados en gramos por
ciento, fueron mids altos en amputados que en normales, segin lo

manifiestan los resultados de los cuadors 3 y 4.

IITI - SECRECION.

En secrecidn los valores de sodio, potasio y proteinas se
determinaron Unicamente en gldndula pardtica. En cuanto al vo
lumen/minuto en ul de secrecidn, no se encontraron variantes -
importantes sntre el grupo normal y el de amputados (cuadros -
6y 8).

La concentracidn de electrdlitos fué: para el sodic mayor
concentracidn en los animales control y para el potasio, mayor
concentracidén en los animales amputadns.

Los valores de protefnas totales (alblUmina y globulinas )
resultaron en proporcidén inversa que en tejido. Igualmente ex-
presados en gramos por ciento: valores de proteinas totales en

maycr concentracidén en el grupo de animales control.
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DETERMINACION DE ELECTROLITOS (Na y K) EN TEJIDOC
CUADRO T
COBAYOS NORMALES -~ PESD SEECQ
Peso seco Relac. Concent. Concent Relac "Relacidn Relac. Relzc, Peso Relac
°Nn mes Peso gl./ Meg/L de Megqg./L Meq/Na c. Meq./K. e. Meqg/Na. Meq/K fresco Feso
' Pego Na de K. Peso Clanpe o glandy con re-  con re- en Mgs. fresco
dul la lac.pe- lac.pe- gland/
so gland. sc gland. peso
PESO CUYO DESO Ccuyo cuyo
SD 56485 111 11.24 17.4Y4 218.9 325.¢ 117.4 177 .4 1 2% 296
ST 55.15 109 10.81 NETE e 226.7 54 13,6 In7RSlEe 148 279
PD 70,85 143 16.24 TSk £ 254,2 227.5 U R 116.9 203 .386
PI 79.45 LBR 1639 ] 286,72 283.3 116.7 1139 216 JU4lu




DETERMINACION DE ELECTROLITOS - (Na y X) EN TEJIDO : s

CUADRO No. 2

COBAY0OS AMPUTADOS - PESO SECO

Paso seco Relac. Concen Concen Relacidén Relacidén Relac. Relac. Pesc fresc  Relac.Pe
en Mgs. peso gl./ tracidntracidnMeq/Na c.Meq/K con Meq/Na Meq./K en Mgs. Fresco
peso cuyo Meg/L Meq/L Pesoc Gl. Peso Gln. con Re con Re Peso cuyo
de Na. de K, lac,Pe  lac,Pe
so Glan/so Gl&n./
peso cu Pesc cuyo
yO.
48 .100 13.41 14.67 282.3 SR 146,2 161.7 177 . 354
49 .098 13.28 14.86 289.9 337.1 148.0 168, 3 182 . 366
59 i 1d.25 13.18 254.4 247.2 125.8 126.7 227 42y

61 113 12.65 12.08 241.0 216.0 119.5 110.8 222 J4us
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Amputado

GSD GSD GSI GST GPD GPD GPI GPI

GRAFICAS COMPARATIVAS DE LAS CONCENTRACIONES EN meq/L DE PO-
TASIO Y SODIO EN TEJIDO DE GLANDULAS SALIVALES DE COBAYOS -
NORMALES Y AMPUTADOS.

La Concentracidén de POTASIO es siempre mayor en el
normal que en el amputado

GSD GSD GST GST GPD GPD GPT GPT
SODIO: Glandula Submaxilar

1

concentracidén de sodio mayor en
el amputado

Gladndula Parétida = concentracidén de sodio mayor en
normal.
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GRAFICAS COMPARATIVAS DEL PESO (FRESCO Y SEC0O) EM MILIGRA-
MOS, DE LAS GLANDULAS SALIVALES SUBMAXILAR Y PAROTIDA DE -
COBAYOS NORMALES Y AMPUTADOS.

240 | ' Normal -

Amputado
200 - e
<\

80 —

60 -~ e

40 -

s

0 ' _ |

GSD GSI GSI GPD GPI
Peso Fresco (antes de ser sometidas al proceso de deshidratacidn):
el peso de las glandulas es mayor en los sujetos ampu
tados.

90

70 — e

50

B

30 __

B

g —  w ol A

GSD GSD GST GSI GPD GPD GPT GPI

Peso seco (después de sometidas al proceso de deshidratacién):
- -
en sujetos normales el peso de la glandula es mayor.
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PROTEINAS EN TEJIDO

CUADRO No.3

COBAYOS NORMALES

Peso fresco Grs.por Grs. por Grs,por Relac.CGrs.

en Mgs. ciento ciento de ciento de P.T./Grs.
Prot. AlbUminas Globulinas Tejidos.
Totales

SD 182.4 3.77 1.63 2.13 .210
85I 182.6 3.69 1+ 8 2.20 . 201
PD 160.5 3.06 X5 1.52 LB
PI 1535 2.98 1.38 L &0 .201

CUADRO No.h4

COBAYOS AMPUTADOS

Peso Fresas 6re. HoOor wra.por Brs.por Relaoc.Grse.
en Mgs. ciento ciento cliento P.T./6p8
proteinas de albd de Globu Tejids
totales  minas Lin&a.
SD 200.8 8.4 i S i) 3«85 . 280
SI 204.6 5.88 el SR - W S284d
PD 278 .4 §.63 SR AL 2:8% 2432
PI 272.9 5.65 2.81 2.7h .209




CUADRO No.b
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CONCENTRACIONES DE Ma y K EN SECRECION DE GLANDULA
PAROTIDA DE COBAYOS NORMALES

Tiempo Volumen Volu Meq/L Meq/L Peso

Peso del

de reco en Mls. men de Nat de K+ Gldn-  animal -
leccidn Minu dula en Grs.
to éen en grs.
ul
Cobayo 1 PD 35'407 1 28. bu 14 .3018 602.6
PT 45'50" 1 21, 58 15 .2535
Cobayo 2 PD 33F 1 30. 50 14 L2654 634.3
PI 60° 1 16. 62 14 .2660
Cobayoc 3 PD 28'15"% 1 35. 62 12 .2783 557.3
PI 28'15" 1 35. 72 12 .2110
Cobayo 4 PD 28'25% 1 35. 71 13 .3088 501.¢
PI 28725" 1 35. 51 12 L3641
Cobayo 5 PD 43%'30F 1 22. 48 18 .2937 569.1
PI 43'30" 1 22, 50 17 .3085
CUADRO No.6

VALORES PRCMEDIO Na-K

an COBAYOS NORMALES

Volumen Meq./L de Meq./L de Peso Glan
Minuto Na + K+ dula en -
en ul Grs.
PD 30.4 59 14.2 .2896
PI 26.4 B1 ih .2806




CUADRO

No.7
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CONCENTRACIONES DE Na y K EN SECRECION DE GLANDULA PARCTIDA

DE COBAYOS AMPUTADOS

TiempoVolumen Volumen Meq./L Meq./L Peso Pesc del
de re-en mls. Minuto Ha+ K+ Gland. animal -
colec- en ul. en Grs, en grs.
cidn.
Cobayo 1 PD 19730" 0.5 25.6 Y 12 .3098 476.3
PI 24t 0.5 20.8 60 12 .3505
Cobayo 2 PD 171 0.5 29 .4 62 12 .2784 Lgo.u
PI 17! 0.5 29.4 659 10.5 3347
Cobayo 3 PD 20'30™ 0.5 244 63 19 3815 594.0
PI 207'30" 0.5 24 .4 U 19 LCc8sg
Cobayo 4 PD 15! 0.5 33.3 32 21 4O54 589.7
243 SO T 0.5 SBNSIEER S 24 3833
Cobayo 5 PD At gl S 62.5 32 18 L4216 733.6
PI 754" 0.5 62.5 23 23 L4334
Cobayoc 6 PD 23 0.5 21.7 35 18 5001 680.1
BT 38! 0.5 12.8 50 16 JH4y3
Cobayo 7 PD 18'15" 0.5 27 .4 32 20 L4922 685.6
PT 21'30" 0.5 23.2 33 17 4210
CUADRO No.8
VALORES PROMEDIO Na-K EN COBAYOS AMPUTADOS
Volumen Na+ K+ Peso Gldndula
Minuto-
en ul.
PD 2ol 45 17.3 231985
PI 29.5 b7 17.4 .3966




PROTEINAS EN SECRECION

CUADRO No.9

COBAYOS NORMALES
Grs. por Grs. por Grs. por clen
ci=nto ciento - to de Globuli
Prot.to- de albi- nas.
tales. ninas.

PD .652 .513 140

PI .665 . 549 L.115

CUADRO No.10
COBAYOS AMPUTADOS

Grs.por Grs.por Grs. por cilen
ciento ciento to de Globuli
Frot. - de albi nas.
Totales minas.

PD 463 . 384 .079

PT L4405 .311 L0384




CUADRO No.1l1
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PESO DE COBAYOS EN GRAMOS ANTES Y DESPUES DE AMFUTADOS

Peso en gra Peso en gramos Disminu
mos Previa- 24 horas después cidn de
amputacidn. de amputados peso en
gramos
Cobayo 1 549.6 476 .3 73.3
Cobayo 2 555.1 489 .4 65.7
Cobayo 3 pu42.1 594.0 8.1
Cobayo U 706.8 680.1 26.7
Cobayo 5 729.6 685.6 by, 0
Cobayo © 639.3 589.7 50.1
Cobayo 7 785.0 733.6 51.4

PROMEDIO

658.2 506.9 51.3
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I - CONCENTRACION DE ELECTROLITOS.

A - TEJIDO: Tanto en la glandula submaxilar como en la pa-

0]

rétida hipertrofiadas, el potasic sufrid un descenso estimado -
en el 16.5% vy el 17.3% respectivamente, en relacidn a las glan-
dulas normales.

Es probable que el potasio intracelular pase al medio extra
celular por un mecanismo de transporte activo, similar al suge-
rido por Martinez y Ulrich (17) en el sistema de conductos de-
la glandula submaxilar de ratas, y por Lundberg (9) en la gléan-
dula sublingual de gatos. Esto sugiere que la disminucidn de po
tasio posterior a la amputacidn, puede ser debido a que ésta o-
rigina cambios en el transporte activo de electrolitos, al mis-
mo tiempo que da efectos morfeldgicos.

Respecto al sodio los resultadns obtenidos fueron diferen -
tes para ambos tipos de glidndulas, que fueron igualmente someti
das al proceso de hipertrofia y deshidratacidn. Los valores de
sodio encontrados en la submaxilar hipertrofiada experimentaron

un aumento del 15.8% en relacidn a los obtenidos en gld&ndulas -

normales; en cambio en la pardtida hipertrofiada se manifestd -
un descenso del 20.7% respecto a los valores del grupo control.

Schneyer y Schneyer (30), investigarcen los movimientos de -
agua, electrolitos y sélidos totales en ccrtes de gldndula sub-

maxilar de ratas, con el fin de delinszar los mecanismos de trans

porte de los mismos. De esta investigacidn se dedujo que el so -




24

dio y el potasio pueden ser transportados de la célula al me-
dio extracelular y de éste a la célula, aln en contra de un -
gradiente de potencial electroquimico.

Pudiese ser que en la gldndula submaxilar, los cambios-

o
(]

log
-

dos a la hipertrofia afecten la secrecidén alveolar de so-
dio en el sentido de disminuir la magnitud de dicho proceso,-
con lo gue aumentarie la concentracidn del electrélito en el
tejido glandular. Como se observa, ademds, una disminucidn en
la concentracién de potasio, lo cual probablemente significa
un efectc de la hipertrofia scbre el mecanismo de secrecidn de
potasiu, el e¢facto de la hipertrofia sobre el sodio podria ser
indirecto, a través del potasio, en cuyo caso aquél tendria que

conservarse en el intericor de la célula para mantener el equi-

=

Fy

librio electrolitico.

En cuanto a la gliandula parétida es probable que la hi -
pertrofia no afecte el mecanismo de secrecidén del sodio en 1la
misma magnitud que en la submaxilar. Por otra parte, en esta -
glandula la hipertrofia puede afectar no sblo la secrecidn de
sodic, sinc su reabsorcidn posterior tal como lo sugieren los
hallazgos en secrecién. El potasio en esta glédndula experimen-
té una disminucidén similar a la del sodio. Esta disminucidn del
potasioc se manifiesta en la secrecidbn, donde estd aumentado con
respecto a los valores tomadcs como control,

B - SECRECION: C.A.Schneyer, y L.H. Schneyer han estudia
do ampliamente el fenémeno de la concentracidén de sodio y pota-

sio en ratas. Trabajendo en diferentes circunstancias experi -
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mentales, establecieron inicialmente en 1959 (27) la existen

cia de distintos niveles de concentracidén de sodic y potasio

&

en las gléndulas submaxilar-sublingual y pardtida. Tomando -

¢l plasma come punto de referencia, encontrarcon que la secre
cién de estas gldndulas era hipoténica. Posteriormente, en -
1960 (28), reportaron que las variaciones en el flujo origi-
naban alteraciones en la concentracién de sodic y potasio.Es
tas alteraciones se¢ manifiestan principalmente en la pardtida,
en la cual se puede establecer que cuandc el flujc secretorio
aumentaba, la secrecidén se volvia casi iscténica. Finalmente,
en 1961 (29), reportaron que el sistema de conductos en el in
terior de la glandula, aln en ausencia de tejido normal alveo
lar era igualmente capaz de secretar fluidos y electrdlitos y
que el grado de formacidén de fluido en los conductos puede

ser del mismo orden o magnitud que el de la sliandula normal.

©

Con &sto se tratd de dejar establescido la verdadera importan-
cia del funcionamiento del sistema de ceonductos, que era con-
siderado mucho menor antes de realizarse tales experimentos.
Martinez y co0l.(9-16-17), efectuaron estudios histoldgi
cos y de micropuncidén en la glindula submaxilar de ratas jdve
nes y adultas, en base a los cuales llegaron a aclarar muchas
de las interrcgantes relativas a la fisiologia de las gldndu-
las salivales y a comprobar algunos hechos que antericrmente
no p&saban de la simple especulacidén. Entre otras cosas com -
probaron la existencia de una secrecidn alveclar isoosmdtica
con el plasma, la cual pasa a través del sistema de conductes

sin sufrir mayores cambios, hasta que alcanza el conducto prin
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cipal donde se ve sometida a rapidas y grandes modificacio -
nes, perdiendo prcgresivamente sodio y cloro, hasta tornarse
en una solucidn hipotdénica. De estos dos electrdlitos fué el
sodio, el que experimentd - una disminucidén mayor, por lo que
se sugiridé la existencia de un mecanismo de transporte dife
rente para ambos, y que el sodio al final es reemplazado por
otro catidn en orden de mantener los valcres de osmolaridad
observados. Posteriormente estos mismos investigadcores, com-
probaron que 21 electrclitc que compensaba la salida de so -
dio, era 21 potasio.

En el presente trabajo la determinacidén de concentra -
cién de sodio y potasio en secrecidn se efectud Gnicamente -
en la pardtida. Los valores de sodio disminuyeron en el ampu
tado, respecto al normal, aproximadamente en un 22.4% mien -
tras que el pctasio aumentd en un 23.4%, siempre en el am -
putado.

Los valores de concentracidén de ambos electrolitos fue
ron medidos en la sacrecidén obtenida del conducto excretorio
principal, poco antes de su desembocadura en la cavidad oral,
por lo que se conslidera que tantc en los animales contrcl co
mo en los amputados la secrecifn fué obtenida en igualdad de
circunstancias, y que aunque la naturaleza del experimento -
no permitia determinar exactamente el nivel a que se produci-
rian las diferencias de concentracién de ambos cationes, pue-
de asumirse que el prcceso de la hipertrofia produce altera -

cién evidente en los mecanismos de transporte de los mismos.
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En vigta de que no se ghcontraron variaciones en el flu
jo, se puede deducir que éstas no scn la causa de las variacio
nes en la concentracién de sodio y potasic cbservadas en estos
experimentos, y que los cambios electroliticeos fueron princi -
palmente debides a trastorncs funcionales causados por =fecto-
de la amputacidn scbre el mecanismo de transporte de sodio vy
potasio a nivel de los conductos. Es 18gico suponer que la hi-
rertrofia afecta no s6lo el mecanismo de transporte a nivel al-
veolar sino en todecs los niveles glandulares donde se efectia.

Un dato interesante, observado en los resultados de am-
putados se refiere a que el aumento de potasio es de magnitud
proporcional a la pérdida de sodic, lo que sugiere la existen
cla de un mecanismo de intercambio o sea que la absorcién del

sodic estd intimamente relacionada con la secrecidn de potasio.
IT - PROTEINAS: TEJIDO Y SECRECION

Schneyer y Hall (26), reportaron que la pilocarpina,em-
pleada como medic para provocar un estimulo de la secrecidn -
salival, es Util ei dnicamente se¢ quiere estudiar la intensi-
dad del flujo sccretorio y la concentracidén de =lectrdlitos,
perc no =s sustitutc satisfactorio cuando se desea estudiar
el contenido de proteinas vy actividad de la amilasa. Esta a-
firmacidén la basaron en el hechu de que cuando empleaban pilo
carpina (50 Mgs/Kg.de peso), encentraron una concentracién -
5-20 veces mayor de proteinas totales gque cuando estimulaban

directamente el nervic auricule temporal.
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Schneyer y Hall utilizaron en sus experimentos una dosis
supramaximal de pilocarpina, la cual se encontrd que no era a
decuada para los fines de investigacidn como los propuestos -
en el presente trabajc, por lo que en los experimentos realiza
dos se decidid emplear una dosis menor.

De los resultados obtenidos se establecid que las protei-
nas totales en tejido experimentaron un aumento en los amputa-
dos del 55.2% en la gléndula submaxilar y del 86.8% en la pa -
rbtida, mientras que en la secrecidén de la pardtida experimenta
ron un descenso del 29.1%.

Handelman y Wells (7), realizaron estudios histoquimicos
en ratas, encontraron una sintesis mayor de RNA en los alvéo-
los glandulares de los animales sometidos 2 hipertrofia glandu
lar por amputacidn, en relacidn. a los grupos control; sugirien
do que la maycr o menor canticdad de RNA puede considerarse co-
mo Indice de la sintesis de proteinas para las células alveola
res. Esto parece estar de acuerdo con el aumento de proteinas
totales encontrado en el tejido glandular de cobaycs amputados.
El estudio histoldgico e histoquimico efectuado en este traba-
jo, mostrd un maycr aclimulo de material baséfilo PAS + eén el -
citoplasma de las células alveolares de las glandulas hipertro
fiadas, el cual puede ser el resultado de una sintesis mayor -
de proteinas.

De los resultades obtenidos e¢s posible deducir, que a pe-

as glandulas amputadas

’_J

sar de que las unidades alveolares de

contienen una cantidad de proteinas mayor que las normales no
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son capaces de secretarlas debido probablemente a que la hi-
pertrofia afecta este mecanismo disminuyéndclo por lo que los

valores de proteinas encontrados aen saliva de los animales am

putados son mencres que los reportados para el grupo control,
IIT - EFECTO MORFOLOGICO DE LA AMPUTACION,.

Los resultados aqui reportados sobre la hipertrofia de

d

(V2]

®

las glandulas salivales de cobayo, 24 hora spués de la am-
putacidn de los incisivos inferiores, confirman los trabajos
efectuados en roedores por otros invastigadores (3-7-15-20-21
367 .

Esta hipertrofia se manifiesta cn el aumento de tamafio
y peso de dichas gldndulas, pesc a que los animales experimen
tales sufren pirdida de peso corporal despuds de la amputacidn
(Cuadro No.1l).

Por lo tantoc, en los rosdores parece existir un mecanis
mo que, como lo sugirid Parr Sdnchez (20), es de origen adrenér
gico. E1 mismo fendmeno es explicado por Wells (34) diciendo -
que el trauma causado por la amputacidn estimula algin tipo de
receptores nerviosos localizados en la pulpa de los incisivos
inferiores, y que estos estimuics se transmiten por ramas del
quinto par crancal al sistema nervioso central, donde se esta-
blece una comunicacidn con centros reguladores del sistema ner

viosc autdnomo, responsables de la funcién de las gldandula

48]
n
1

(@
(1]
{

livales. Perec y col. (21) reprodujeron los experimentos
Wells relativos a la amputacidn y efectuaron, ademds, la extrac

. . - . . . - . = 3
cidn de 1ncisivos 1nferiores, comprobande que ésta orliginaba -
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hipertrofia de las gldndulas, aunque de menor intensidad que
la preoducida por amputacidn. Basados en ésto, sugiriercn que
la ausencia de una oclusidén funcional es también responsable
de la hipertrofia de dichas gléandulas. Por otra parte, Wells
comprobé que la amputacién de los incisivos inferiores no e-
jerce ningin efzcto sobre las gldndulas salivales (34) lo cual,

-

ademds de dejar establecidc que los receptores responsables de
trasmitir los estimulcs de la amputacidn estdn lccalizados en-
el drea de los incisivos inferiores, contradice en parte la -

hipbtesis de que la ausencia de una oclusidén funcional es tam

bién un estimulo responsable de la hipertrofia glandular.

Un resultado siznificativo del presente trabajo fué -
que después del proceso de desecacidn las gléndulas hipertro-
fiadas que antes tenian un peso mayor que las normales, tenian
ahcra un peso menor que éstas, lo que se interpreta como que -
el aumento se debe a un mayor contenido de liquido.

Con el fin de corroborar estos resultados se efectud

u

un estudio histoldgico e histoquimico en las gldndulas norma-
les e hipertrofiadas, encaminado principalmente a determinar
si habia un cambio significativo en el material mucopolisaca-

rido de las glandulas, que fuera responsable de los fendmenos

aF

antes sehalados. Los tejidos fueron fijados en alcohel formol
Lillie (12) incluidos en parafina y seccionados en 6 micras -
de espesor. Se utilizaron las técnicas siguiente: Acido Peryd

dico de Schiff (PAS), Hierro Colcidal (IC), Hierrc Coloidal-

Acido Peryédice de Schiff (IC-PAS) y Azure 2.
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De los resultados obtenidocs puede deducirse lo siguilente:

a) Glandula Submaxilar Hipertrofiada; en el interior de los
conductes de la gldndula de los animales amputados obsérvase abun
dante material mucopclisacdride de tipo basico y mcderada canti -
dad de material mucopolisacdride ligeramente bdsico y acido. En -
los alvéolos glanduleres se observd una ligera hipertrofia del ci
toplasma por acumulacién de material secretorio PAS + (bdsico) y
el nicleo rechazado hacia la perte basal con una basofilia marcada.

b) Glandula Submaxiliar Normal: los resultados fueron poco me
nos que contrarics a los reportades para la submaxilar hipertrofia
da. En los conductos se observa noco material mucopolisacdrido in-
traluminal, casi on su totalidad bésico. Ningln aclmulc de material
intracitoplasmdticc. Les alv@oles glandulares observiaronse de tamafic
normal con moderada cantidad de material mucopolisacérido PAS +(B&
sico). NlGcleo en una posicidn m&s central y basofilia citoplasméti
ca 3abundante.

c) Glandula Pardtida: Los hallazgos no fuercon diferentes en -

animales amputados y normales. Con excepcidn de una mayor disten -

)
()]

sidén de las cflulas alveclares en la glandula hipertrofiada, por -
acumulacidén de material secretoric PAS+, ambas coincidieron en las
caracteristicas citcldgicas sicuientes: en los conductos se obser-
va escasc material secretoric mucopolisacarido, excepto en los con-
ductos intralobulares de mayor didmetro, resaltandc ocasionalmente
el tipo dcido. Ningln material secretorio intracitoplasmatico.
Bidsicamente los hallazgos antes reportados coinciden con los

reportados por Handelman y Wells (7) en ratas y por Spicep (31) en
ratas, ratonzs, cobayos, y conejos albinos. E1 hecho de que los ani

males empleados fuesen roedores no implica que los resultados sean
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uales para todos ellos, maxime cuanic ha habido variaciones en -
los métodos empleados por cada investigader. Por otra parte estas-

diferencias no impiden el efectuar algunas ccmparaciones, con el -
fin ce dejar mas claramente establecido 2l resultads Jo todas estas
investigaciones.

Los estudics histoquimicos efsctuados por Handelman y Wells

(U

(7), fueron en ratas sometidas a sucesivas amputaciones (realizadas

cuatro veces con intervelo de des dias entre cada una y autopsiadas

G

24 hcoras despuds de la Gltima amputacidn), de lo que s2 puede infe-
P s q i

rir que los resultados
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bayos 24 horas después de la amputacidén. Sin embargo, tanto los re-

sultadns resortados en este trabajn cemo los reportades por Handel-

man y Wzlls, coinciden on que la hipertrofia es debida a un aumento

en el vclumen del citoplosma de las cflulas alveolares, que tiene -

su origen on una acumulacidn d

v

material basdfile, siendo ésto vali
do tzntu para la glindula submaxilar come para la pardtida.

Los resultados obtenidos en el material muconclisacérido a-
cido, coinciden con leos de Handelman, Wells y Spicer en el sentido
de que no se obtignen cambilos significatives en la calidad del muco
polisacArido. Estos resultados concucrdan con otros similares repor
tados por J.H.Krcnman y J.J.Spinale (10), quienes han cbservado al-
teraciones histoldgicas en glandulas salivales bajo influencias hor
monales.

En cconclusién sz hace neccsaric extender los cstudios histc
quimicos a la investigacién de otros componentes tisulares, que po

drian aportar mayores datos para obtener conclusiones valederas.
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1 - SUBMAXILIAR NORMAL.- Azure Floxina., 250 x : N&tese presencia
de material ligeramente metacromitico en la parte apical de-
conductos. Material ortocromdtico en parte basal del citoplas
ma y nicleo de la célula alveolar.

r i

|
}
“ sl

2 - SUBMAXILAR AMPUTADA., Azure Floxina. 250 x :Notese hipertrofia
de las células alveclares, con ortccromasia citopldsmica y nu
clear.



34

:

L ' 4!

3 - SUBMAXILAR AMPUTADA.- Azure Floxina. 100x : N&tese hiper-
trofia de las células alveolares, con ortocromasia cito -
pldsmica y nuclear y el contenido de secrecién en los con

ductos.

" ‘ 1

L aad

4 -~ SUBMAXILAR AMPUTADA.- Hierro Ccloidal/Acidc Peryddico de
Schiff (IC/PAS). 400x :NS&tese conductos con material IC po
sitivo en la parte apical y aparato de Golgi. Material -
PAS + en las células alveolares,



5 - PAROTIDA NORMAL. - IC/PAS. 100x: NStese material PAS + en
las células del alvéolo.

6 - PAROTIDA AMPUTADA. IC-PAS.100x: Ndtese mayor distensidn
del citoplasma y menor contenido de material PAS + en -
las células del alvéelo. Puede también cbservarse mate-
rial IC positivo en la parte apilcal de algunos conductos.
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IV - POSIBLE RELACION CON LA MUCOVISCIDOSIS.

En la intrcduccidn de este trabajo sa espccifica que

o

no -
de lcs objetivos del mismo ha sido el de reproducir ciertos es-
tados anormales de la funcién de las glandulas salivales, simila
res a los encontrados en la Mucoviscidesis., E1 propdsito era co-
nocer variaciones en la concentracidn de electrdlitos (solio y po
tasio) y de proteinas, que pudieran compararse con los observados
en esa enfermedad.

De la revisidn de los repcrtes relativos a las alteraciones
de electrdlitos y proteinas en la mucoviscidosis, se deduce que -
ain nc existz2 un acuerdc general en 1o que respecta al grado en -
que se manifiestan tales alteracicnes, aungue si se ha comprobado
que estdn presentes en la enfermedad. Di Sant' Agnes2 en una am -

1 -
{
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to
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plia revisién sobre la mucoviscidosis, sefiala precisamen
te las considerables contradicciones que suscita el sstudio de -
los resultaros del andlisis de sodio y potasic, como también las

diferencias ¢n volumen de secrccidn cuando la saliva de las glan-

-

Y]

dulas submaxilares y pardtidas era analizada separadamente.
Respecto a las preoteinas, Chernick y Barbero demcstraron en
1961 (1b4) que la saliva submaxilar en pacientes ccn mucoviscido-
sis es sorprendentemente anormal en apariencia y composicidn qui-
mica. En contraste a la secrecidn clara y transparente de sujetos
normales, la salive submaxilar de pacisntes con mucoviscidosis es
turbia y posee un alto contenidco de calcio,proteinas totales, he-
xosa, fucosa, dcids sidlico y hexosaminas, amilasa y actividad de
ribonuclensa dcida y alcalina. Este incrementc de la mayoria de
los componentes analizados fué confirmadoe por los estudios de Man-

del y col. (13), Gingler y Palavicecini (6) y por Zipkin (6). Asi
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mismo los niveles de calcic y fésforo, proteinas totales, protei-
nas-carbohidratos y tiroxina, estuvieron aumentados al igual que
la actividad ce lisozima y amilzsa.,

»

Por el contraric, la saliva narotidea tiene una secrecidn
con un contenide mucho mds bajc en slicoproteinas y aparece mucho
menos afectada que la saliva submaxilar en la mucoviscidosis. To-
dos los indiczs determinados por Man.el y col., (13) y por Zipkin
(6) en saliva submaxilar, fueron melicos también en la secrecidn
salival de la gléandula pardtida y se encontrd que estaban normales.
Recientemente, en 1967, Mangos y ccl. (1#) llegaron a demostrar la
existencia de un factor en saliva de pacientes con mucoviscidosis
capaz de inhibir la reabsorcidn de sodic en la glé&ndula pardtida
de ratas, y sugirieron que este factor puede ser el responsable -
del aumentc de salinidad en la saliva de pacientes con mucovisci-
dosis, al provocar una inhibicisn andlcga a la reabsorcidn de so-
Jio en sus glandulas salivales.

De los resultados analizados .n la discusidén se deduce que -
la amputacidén, por intermedic del sistema nervicso autdnomo, causa
alteraciones funcicnzles en las gldndulas salivales de cobayos so-
metidos a este procedimiento. Estas alterazcicnes se manifiestan en
los mecanismos de intercambio de electr8litos, que ocurren tanto a
nivel alveclar cemo de conductos, y en la sintesis de proteinas la
cual, como se dejd establecido, se ve alterada por lo menos en la
glandula parftida.

Algunas de estas modificaciones son similares a las observa-
das en la mucoviscidosis, especificamentc el aumento tisular en pro
teinas y 21 aumento de potasio en sccrecidn. Sin embargo, la con-

centracidén de proteinas disminuye en la secrecidn estudiada, lo que
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no correspende a lo observado en la enfermcedad. Hay que hacer no-
tar que se trata de secrecidn parcotidea quz en la mucoviscideosis
no sufre mayores alteracicnes. La Jisminucidn en contenido Je prc
teinas puede ser debida a efectes de la hipertrofia sobres la sin-
tesis intracelular. No se puede afirmar por lo tantoc, que los mis
mos mecanismos ilntervengan en el origen de ambos tipos de altera-
.« & - - - -~ . . -
cion, pero si gque el silstema nervioso autdnoma tiene influencia -
no sdle sobre la morfologia sino sobre la funcidn de las gldndulas
- .
exdcrinas.

El factor o factores responsable de la alteraci?n en el con-
tenido de electrdlitos, cn este caso pudieran ser los investigados
por Mangos v col (1l4). En el presente estudic puede observarse que
en tejido de gliandula submaxilar el contenidec de sodio aumenta ca-

- . - R - - - - -
31 en la milsma proporcldn que disminuye el potasio. En cambio, &n

ra scuio y en un 17.3% para potasin. De ésto se deduce que la ampu
tacidn, como causa de la hinertrofia, afecta de distinta manera a
ambas gldndulas. Con respactc al sodio en secrecidn de la glandula
pardtida es probable que si la hipertrofia afecta su reabsorcién, -
- - . - rd 3
su concentracldn en secrecidn serd menor. Posteriormente al alcan-
A + Ay : y > L. | al . B
zar esta scecrecion 21 conducto principal la tonicicdad es compensa-
da por un aumento en el contenido de potasio en cifras aproximadas

a la disminucidén del sodio.
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