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ABSTRACT

This work investigated the frog gastric mucosa response to hydrogen peroxide and
ethanol induced injury. Acid and mucus secretion were estimated “in vitro” in control animals
with intragastric absolute ethanol (1mI/30min. or 2mi/60min.) and hydrogen peroxide. The
gastric mucosa morphological conditions were assessed “in vivo”, concerning lesion area, pH
and mucus. Ethanol (1ml/30min.) was observed to cause hyperemia, cell damage, rupture,
edema, erosions, necrosis in gastric mucosa and significant increase in acid secretion. Absolute
ethanol (2ml/60min.) caused a decrease in acid secretion due to alcalinization and an increase
of mucus and pH. Intragastric hydrogem peroxide provoked gastric unwrinkling and hyperemia,
acid secretions were not increased, mucus fragmented and the pH was decreased. The results
indicate an increase of mucus and acid in response to ethanol and unwrinkling and hyperemia to
hydrogen peroxide.
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INTRODUCAO

A mucosa géastrica isolada de leitbes tem sido usada em preparacdes para andises
eletrofisiol 6gicas e farmacol 6gicas objetivando o estudo detalhado da secrecdo de HCI, (FORTE
& MACHEN, 1975). Estudos "in vitro" de mucosa géstrica de diferente espécies de mamiferos
também tem se apresentado com variavel sucesso.

As avaliagbes da mucosa géstrica de anfibios, mostraram que, em temperatura de 26°C
e PO, de 2000mm de Hg, a mucosa isolada de sapo (Bufo paracnemis) exibe uma secrecéo
espontanea de HCI e pepsina (GONZAGA & ALZAMORA,1981 ; GONZAGA,1980; GONZAGA &
ALZAMORA, 1979; GONZAGA et al, 1979). A mucosa géastrica de sapo (género Bufo) secreta
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&cido e pepsina uniformemente em temperatura ambiente de 18 °‘ca32’C, a0 longo do ano. Foi
evidenciado que, na mucosa géastrica de sapo (Bufo paracnemis), a acetilcolina e a histamina
estimulam a secrecdo acida. A secrecdo de &cido estimulada pela histamina é bloqueada pela
cimetidina; a secrecdo &cida estimulada pela acetilcolina é bloqueada pela atropina, indicando a
presenca de receptores histaminérgicos e colinérgicos da mucosa (GONZAGA, 1986). Foi
observado que a histamina age na mucosa, estimulando a adenilciclase nas membranas das
células parietais (oxintopépticas nos anfibios), como parte do receptor histaminérgico (BARROS
NETO, 1988).

A barreira que protege a mucosa de autodigestdo pelo suco gastrico € um dindmico
sistema de multicomponente. A camada epitelial, fornece uma barreira permeavel, podendo
reparar rapidamente danos superficiais por um processo de migracgéo celular, correspondendo a
reepitelizacd0 ou reconstituicdo. A vascularizagdo abundante propicia um suprimento de
HCOs por transporte transcelular e/ou difusdo na camada de muco (ALLEN et al, 1993). O muco
gel atua como barreira fisica contra a pepsina luminal e fornece uma camada estavel que
possibilita, na superficie, a neutralizacdo do &cido pelo HCO5. O muco secretado pela superficie
das células epiteliais e das células mucosais de pescoco tem importante fungdo como
lubrificante; uma armadilha para microbios (WALLACE, 1989) .

O muco é considerado por ZATERKA, 1993 como um fator defensivo pré-epitelial,
recobrindo o epitélio de revestimento juntamente com o bicarbonato secretado pelas células de
revestimento e com os fosfolipideos, dispostos logo acima da membrana celular, responsaveis
pela propriedade hidréfoba da superficie. O muco existe sob duas formas:. o aderente e o
soluvel.

Uma das fungdes da camada de muco que reveste o sistema gastrico € o recolhimento
de radicais livres, atamente reativos derivados de oxigénio. Esse evento fornece protecéo
antioxidante para as camadas abaixo das células mucosas epiteliais impedindo as lesdes
oxidativas. Quando o muco que recolhe as espécies ativas é fragmentado, ha reducdo da
viscosidade e das propriedades gel. Sob condi¢des normais, a secregdo de muco recuperaria essa
perda. As células das camadas inferiores seriam somente danificadas por uma forte agresséo
externa (HALLIWELL & GUTERRIEDGE, 1989).

O dano da mucosa do trato gastrintestinal pode ser provocado por agentes fisicos

(Agua quente, irradiagdo), quimicos (HCI, Ca(OH), , NaCl concentrado, etanol concentrado,
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drogas antiinflamatérias néo esteroidais, &cidos fracos e outros ) numa variedade de
circunstancias experimentais e doencas ulcerosas (MOSZIK et al, 1993).

Ha muitas semelhangas entre lesdes induzidas por etanol, e lesbes géstricas, induzidas
por agentes quimicos e fisicos. H& probabilidade de que o mecanismo de formagéo da lesdo por
agentes necrotizantes seja 0 mesmo (OATES & HAKKINEN, 1988).

Os objetivos do presente trabalho foram: Verificar a arealesada da mucosa gastrica de
ra sob efeito de etanol 100% e de perdxido de hidrogénio em diferentes concentractes
intragastricas avaliando também a secrecdo acida e 0 muco secretado; observar 0 aspecto
macroscopico do estdmago de ra, "in vivo" e 0 muco secretado em condicGes normais e sob a

acao do etanol 100%, e do perdxido de hidrogénio, intragastrico.

MATERIAL E METODOS

- Animais. Ras (Rana catesbeiana, Shaw) de ambos os sexos, com peso médio de 80

gramas. Com 24 horas de jejum, mantidos a temperatura ambiente e & umidade constante, foram
pesados e divididos nos seguintes grupos:
GRUPO | - Animais normais, controles. GRUPO Il - Animais submetidos ao etanol 100%
intragastrico - 1ml/30 minutos. GRUPO Il - Animais submetidos ao etanol 100% intragastrico
- 2mi/60 minutos. GRUPO IV - Animais submetidos a0 peréxido de hidrogénio nas
concentragdes de 1mM, 2mM e 10mM (3 a 5ml/30 minutos)

Os animais do Grupo | eram descerebrados para estudo experimental. Os animais dos
Grupos Il e I11, submetidos ao etanol 1 ml por 30 minutose 2 ml por 60 minutos; os do Grupo
IV, nas diferentes concentracdes de H,O,, permaneciam em cubas e, apds 30 minutos, eram
descerebrados assim como os do Grupo |. No preparo da solucao nutritiva para os experimentos,
usava-se a solucéo de Ringer tamponado com fosfato, pH=7,4. A partir de uma solugdo estoque
A eB, acrescida de glicose para uso.

Para a composic¢ao do Ringer em mMol/l foram utilizadas as seguintes substancias:

NaCl 92; KCI 8; CaCl, 2H,0 1,3; MgSO, 1,2; KH,PO, 12,3; Glicose 11. pH=7,4
A mucosa gastrica de ra era preparada segundo o método de DAVENPORT &
CHAVRE, 1952 . De acordo com o protocolo experimental (controle - etanol 100% e peréxido

de hidrogénio em diferentes concentragdes), os estdbmagos eram expostos, isolados e feita a
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remocdo das camadas musculares por divulsdo.A seguir, a extremidade pildrica era ligada e
preenchida com Ringer (3,0 a 5,0 ml). Ligavase também a parte superior do estbmago
(cardia) e incubando-se apreparagdo sob agitacdo continua em camara de incubac&o com uma
mistura de O, : CO, na propor¢do de 95:5 (v/v) com uma pressdo de 2000 mm/ Hg, em
temperatura de 26 °C, durante 30 minutos em um banho tipo Dubnoff . Apds esse periodo, o
contelido que estava em contato com a mucosa, era colocado num becker de 10 ml e

posteriormente esse contelido era utilizado para determinar a quantidade de H* secretado.

Obtencéo do peso Umido e do peso seco
Depois de retirado o excesso do liquido da mucosa, colocava-se a mesma em um
becker de 10 ml e fazia-se a pesagem. O valor determinado menos o0 peso do becker era

igual a0 peso umido. O becker contendo a mucosa era levado a estufa por 18 horas, em

temperatura de 105 OC. Apés esse tempo, procedeu-se uma nova pesagem . O peso Seco era

obtido retirando-se 0 peso do becker, do peso do becker mais a mucosa seca.

Observacéao dos aspectos morfol 6gicos da mucosa gastrica

Os aspectos morfol 6gicos foram observados nas condicfes experimentais previstas com
etanol 100% (1ml/30 minutos, 2ml/60 minutos) e perdxido de hidrogénio (10mM/30 minutos),
"inviva", com Microscopio Esteroscopico Zeiss.

Administracao do etanol e de peréxido de hidrogénio sobre a mucosa gastrica

O etanol 100% era administrado intragastricamente (1ml a 2ml), 30 ou 60 minutos
antes do experimento. Da mesma maneira administrou-se peroxido de hidrogénio em diferentes
concentragdes (ImM, 2mM ou 10 mM) 30 minutos antes do experimento. A seguir, 0s
animais sdo descerebrados, seus estbmagos expostos e isolados. A mucosa foi lavada, o piloro
foi ligadoe a mucosa gastrica foi preenchida com solucéo nutritiva de Ringer (pH = 7,4); ap6s
ligava-se a cérdia e a preparagdo era incubada sob agitagdo continua por 30 minutos. Apos
esse periodo, a mucosa foi removida do banho, seu conteido colocado em um becker de 10ml
para determinar a quantidade de H® secretado. Animais nessas mesmas condicOes

experimentais sfo avaliados quanto a area de leséo da mucosa géstrica e de muco secretado.
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Andlise estatistica

Os resultados foram expressos como médias + erro padrdo da média (EMP) de (n)
valores.

A comparagdo entre os grupos foi realizada em amostras ndo pareadas, adotando-se o

teste "t" de Student. Vaores de p menores que 0,05 foram considerados significativos.

RESULTADOS

Tabela | - Secrecdo acida de ra (Rana catesbeiana, SHAW) sob o efeito do etanol
100%, intragastrico (Iml/30min. e 2mI/60min.). (Verao, Outono).

Condicoes Secregdo Acida
Experimentais X HEQ/H*/cm?/30°

Grupo | 50,1+ 6,7
Controle (19

Grupo Il 83,6 +28,3*
Etanol 100% (1ml/30 min.) (08)

Grupo I N&o apresenta
Etanol 100% (2ml/60 min.) secrecdo &cida
(06)

* A secrecdo &cida em ra sob o efeito de etanol 100% intragastrico (1ml/30 min.) apresentou diferenca
significativa em relag8o ao controle, sendo p<0,05. O etanol 100% 2ml/60 min. ndo apresentou secrecdo
&cida

Teste“t” de Student

Os dados apresentam média+ EPM

( ) NUmero de animais.
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Tabela Il - Quantidade de muco secretado pela mucosa gastrica de ra, (Rana
catesbeina, SHAW), sob o efeito de etanol 100% intragastrico
(Iml/30min. e 2ml/60min.) (Verdo e Outono) .

CondicGes X' muco secretado
Experimentais (9)
Grupo | 0,02 + 0,01
Controle (6)
Grupo I 0,107 = 0,06
Etanol 100% (1ml/30 min.) (6)
Grupo |11 0,178 + 0,10
Etanol 100% (2ml/60 min.) (6)

A quantidade de muco secretado pela mucosa géstrica de ra frente ao Etanol 100% intragéstrico 1mi/30
min e 2ml/60 min. difere significativamente do controle, sendo p<0,05. Teste "t" de Student

Os dados apresentam Média+ EPM

() N® de animais

Quadro 1- Avaliacdo macroscépica “in vivo” da mucosa gastrica dera (Rana catesbeiana,
SHAW) sob o efeito do etanol 100% e de perdxido de hidrogénio intragastrico.

Grupos I I [l v
Controle etanol etanol H.0,
(Iml/30 min.) (2ml1/60 min.) (10mM/30')
Peso
(9) 80 80 80 80
Areadelesio 0,017 * 0,109 * N&o se observa
(mm?) -X- (6) (6) lesdo
Muco
0,02 + 0,01 0,107 + 0,06 0,178 + 0,10 0,230+ 0,04
) (6) (6) (6) (13)
Aspecto da hiperemia
M.G. normal hiperemiadilatagdo  hiperemiadilatacdo dilatacéo
alisamento das
pregas
Regido daM.G. anterior anterior
afetada -X- anterior fandica fandica
pilorica pilorica

M.G.=Mucosa Géstrica

* A areadelesdo do grupo |11 é significativamente maior do que a do grupo |1, sendo p<0,05.
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O muco secretado dos grupos 11, 111 e 1V é significativamente maior do que o do grupo controle, sendo
p<0,05.
O aspecto morfoldgico dos grupos 11, 111 e IV apresenta-se modificado em relagédo ao grupo |.

As regibes da mucosa géstrica dos grupos |11 e IV sdo todas afetadas. No grupo |, somente a regido
anterior é afetada.
Teste “t” de Student

( ) N°deanimais

Tabelalll - Secregdo acida e de muco em ra (Rana catesbeiana, SHAW), sob o efeito

de peréxido de hidrogénio 1mM, 2mM e 10mM, intragastrico, “in vitro”.

(Inverno).
Condicoes Secrecdo Acida Muco
Experimentais HEq/H*/cm? ()
Grupo | 122,79 + 36,99 0,150+ 0,04
Controle (08) (08)
Grupo IV
Perdxido de Hidrogénio
1 mM/30’ 112,76 + 28,19 0,210+ 0,05*
(12) ©)
2mM/60° 95,19 £+ 23,09 0,190+ 0,05*
(10) (11)
10 mM/30’ 108,49 + 17,09 0,230+£0,04*
(13) (13)

A secre¢do &cida e o muco da mucosa gastrica de ra ndo apresentam diferenca significativa nas diferentes
concentractes de Perdxido de Hidrogénio estudadas.
Teste “t” de Student
* O aspecto do muco € menos viscoso do que o controle
Os dados apresentam MEDIA + EPM

() NUmero de animais

0 1998, Parana Institute of Technology Publication



Brazilian Archives of Biology and Technology, v.41, n.1, p.55-66, mar. 1998 62

DISCUSSAO

Os resultados obtidos no presente trabalho respondem aos objetivos propostos
inicialmente, no tocante & complementagdo e concretizacdo de estudos relativos a secregéo de
acido e de muco, lesdo, hiperemia de mucosa gastrica de ra (Rana catesbeiana, SHAW), frente
a agressores como o etanol e o peréxido de hidrogénio.

MIRALLA et al., 1994 usaram a mucosa gastrica de ra (Rana catesbeiana, SHAW) para

estudos "in vitro" de secregéo H ede pepsina em resposta a uma variagdo sazona e ao estresse
osmatico e por éter, observando uma resposta diferenciada quanto a época do ano, jgum e
estresse submetido.

Para estudo da avaliagdo de area tota da mucosa géstrica, utilizaram a area do
quadrado. Essa area foi aqui extrapolada e utilizada para mucosa da ra, a area do tridngulo
escaleno; com a aplicacdo da formula matemética de Her&o, com val ores obtidos de 2,055 cm? +
0,34 (FORTE & MACHEN, 1975).

Nos experimentos aqui efetivados em mucosa géstrica de ra (Rana Catesbeiana,
SHAW), frente ao etanol 100%, 1ml durante 30 minutos "in vitro", intragéstrico, foi observada

uma elevacdo significativa de secrecéo acida em relacdo ao controle (p < 0,05). Ja com 2ml de

etanol 100% durante 60 minutos, ndo ha secrecdo de H+, devido & acalinizagdo do meio,
estando o pH acimade 7,4 (TABELA 1).

Quanto a alcainizacdo do meio, SAARIO et al.,1988 observaram, em Sseus experimentos
com mucosa gastrica de rd, uma alcalinizagdo da solucdo lumina com > 30% de etanol. Essa
acalinizacdo € geralmente relacionada com o grau da concentracdo de etanol. Se a alcalinizacdo
decorre do HCO; ou retrodifusio do H* de solugdo luminal ndo esta bem claro, mas muitos
autores fornecem a hipétese do vazamento do HCOs através da superficie mucosal danificada
(SAARIO et al.,1988). A secrecéo de HCO; poderia mascarar a secregdo &cida, porque, depois de
expor mucosa de rato "in vivo" ao etanol 50% por 10 min., a histamina aumenta a secrecéo de
&cido. A cessacdo da secrecdo H™ ocorre quando a mucosa géstrica de ra é exposta ao etanol
20% ou concentragBes maiores. O inicio da cessacdo se da com o etanol 20% em cées, ratos e
coelhos "in vivo". Quando a secrecdo de &cido cessa abruptamente e nenhuma alcalinizagéo é
observada, o efeito sugere a acdo direta nas células parietais. Explicam que, mesmo expostas
por um breve periodo ao etanol em atas concentracfes, as células parietais ndo ficam
permanentemente danificadas (ALLEN et al, 1993).
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Em nossos experimentos com etanol 100% "in vitro" para observar a secrecdo acida,
foram obtidos dados de relevancia quanto a secrecdo de muco pelas células epiteliais e
muciparas da mucosa gastrica de ra (Rana catesbeiana, SHAW). Quando a mucosa era exposta
ao etanol 100% 1ml por 30 min., era obtida uma média de 0,107 mg de muco. Com etanol 100%
2ml por 60 min., aumentava para 0,178 mg. Comparando esses dados com o peso do controle,
0,02 mg, observou-se que 0 muco aumentava significativamente p<0,05 (TABELA 11).

As observagdes dos aspectos morfol 6gicos do estbmago e da mucosa géstrica de ra "in
viva", nos grupos I, 11, 11 e 1V, possibilitam as seguintes informagdes: dilatacdo do estbmago,
hiperemia, aumento de peso do muco em relagéo ao controle, da érea de lesdo e as regides do
estdmago de ré afetadas e alisamento de pregas. (QUADRO 1)

A analise macroscopica da mucosa géstrica de ra através de um video endoscopio -
(VI-OLIMPUS CV-1, PAN-ENDOSCOPIO) (MARRONI & RODRIGUES, 1989), revelou uma
mucosa altamente hiperemiada, com grande acimulo de muco secretado na luz do estbmago em
resposta ao etanol 100% e ao H,0..

Uma vez estabelecida a lesdo da mucosa, observa-se a formagdo de uma camada de
muco Viscoso, de mistura com restos das células necrosadas que cobrem a area de lesdo. Essa
camada, chamada de rolha mucéide, cujo pH é significativamente maior que o intraluminal,
aém de servir como barreira adicional, fornece o microelemento adequado para o fenémeno de
restituicdo da mucosa (ZATERKA, 1993).

Recentes estudos tém indicado que o etanol causa um disturbio na circulagdo gastrica e
que lesbes hiperémicas desenvolvem-se rapidamente. Tem sido observado que o etanal, em altas
concentragdes 35% (vol./vol.), ja causa acentuada hiperemia mucosal, necrose (especia mente
de células epiteliais superficiais), edema e hemorragia mucosal e submucosal (OATES &
HAKKINEN, 1988). Nos sitios onde o etanol produz hiperemia na mucosa, as vénulas constritam
fortemente e as arteriolas dilatam marcadamente. O inicio da venoconstricdo submucosal
precede tipicamente a dilatacdo arteriolar, com visivel hiperemia mucosal. As razbes pelas
guais algumas areas da mucosa aparecem mais lesionadas podem relacionar-se a variacles da
permeabilidade da mucosa ou iguamente a variagdes de contato tecido-etanol (OATES &
HAKKINEN,1988).

Em nossos experimentos, verificou-se que, quando era usado o etanol 100%, 1ml em 30
min., esse atinge as células zimogénicas da regido anterior que € a zona de transicao entre

esdfago e estdbmago. Quando se usava o etanol 100% 2ml em 60 min., todas as partes do
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estbmago eram atingidas. a anterior, afundicae apilérica. No grupo IV, no qual se usava H,O,
10mM, todas as partes no estbmago da rd eram afetadas e um aumento significativo de muco
eraobservado (p<0,05), acompanhado de um alisamento nas pregas da mucosa géstrica.

Verificou-se que, nas diferentes concentragBes, ndo havia diferenca significativa em
relacdo ao controle na secrecdo acida. O perdxido de hidrogénio ndo interferiu na secrecdo de
acido. Quanto ao muco, ndo aumentou significativamente em relagcdo ao controle, apresentando
um aspecto menos viscoso do que quando comparado ao norma (TABELA I11), Esses
experimentos foram realizados no inverno, época em que a secrecdo acida esta aumentada,
devido a uma maior suscetibilidade da mucosa gastrica da rd em experimentos "in vitro" , em
temperatura de 26 °C e pressdo de O, : CO, constante.

A secrecdo acida e 0 muco em resposta ao peréxido de hidrogénio (inverno) quando
comparadas aos dados de verdo e outono, mostra-se significativamente maior, (TABELA |1l e
QUADRO 1) indicando sazonalidade semelhante a descrita por MARRONI & RODRIGUES,
1989; MARRONI et a., 1990 e MARRONI et al, 1993.

O peroxido de hidrogénio gerado por via exdgena pode ativar ou desativar
diferentes sistemas enzimaticos levando a geracdo do fator de relaxamento endotelial. Segundo
0 mesmo autor, isto indica que os radicais livres tém importancia vital na lesdo da mucosa
géstrica induzida por etanol. A lesdo da mucosa, produzida pela administragdo intragastrica de
etanol a 96%, em ratos, vem associada a uma dramética diminuicdo da atividade SOD da
mucosa gastrica (OLSZEWER, 1992). Sugere-se que radicais livres a partir de etanol seriam ai
formados (CZEGLEIDI et a, 1984). Na primeira hipétese, o etanol induz a formagdo do
superoxido (O,) e a diminuicdo de O,. Na segunda hipétese, o etanol ativa varias enzimas e
produz o anion superéxido que seria dismutado pelo superdxido dismutase formando H,O,
(CZEGLEIDI et a, 1984) . O anion superéxido O, é o mais reativo entre os radicais livres. Pode
inativar virus, matar bactérias, lisar eritrécitos, matar granulécitos, danificar mieloblastos em
cultura, iniciar a peroxidacdo do linolenato, inativar enzimas e danificar o DNA. Quando o
muco reage com radicais derivados de oxigénio, as glicoproteinas recolhedoras de H,O, sdo
fragmentadas em residuos de histidina na proteina. Essa fragmentacéo é acompanhada de um
decréscimo na viscosidade do muco. Parece que a proteina fundamental da glicoproteina é
também atacada e dividida pelo radical ‘'OH (hidroxila) (HALLIWELL & GUTTERIDGE, 1989).

O muco proporciona uma protecdo antioxidante para as células epiteliais das camadas

inferiores por reacOes rgpidas com o ‘OH e H,O, gerados externamente (ALLEN et a, 1993) 0o
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muco que cobre as células epitdiais protegeria entdo a mucosa gastrica do dano oxidativo. O
muco quando degradado fragmenta-se, com reducgdo da viscosidade e das propriedades gel. Isto
sugere que a presenca de um sistema gerador de radicais de oxigénio, favoreceria a degradacéo
da camada de muco ou prejudicaria sua sintese, explicando assim a a¢éo do etanol e do peroxido

de hidrogénio, nessa situagéo experimental .

REFERENCIASBIBLIOGRAFICAS

ALLEN, A.; FLEMSTROM, G.; GARNER, A.; KIVILAAKSO, E. Gastroduodena mucosal
protection. Physiologic. Rev., v. 73, n. 4, p. 823-856 , 1993.

BARROS NETO, R. Estudo da resposta secretora da mucosa gastrica isolada de ra, Rana
catesbeiana, em diferentes estagios de crescimento. Belo Horizonte: UFMG, 1988. 73 p.
(Dissertagdo Mestrado em Fisiologia |, Instituto de Ciéncias Bioldgicas, Universidade
Federal de Minas Gerais, 1988).

CZEGLEDI, B.; ZSOLDOS, T., MOZSIK, G. Effect of PGF, administered in
cytoprotective and antisecretory doses on the ethanol and HCI-induced gastric mucosal
damage and gastric mucosal superoxide dismutase activity in rats. Acta Physiol.
Hung., v. 64, n. 3/4, p. 331-337, 1984.

DAVENPORT, H. W. & CHAVRE, V. J. Evident that glycolysis contributes to gastric acid
secretion. Am. J. Physiol., Sat Lake City, v. 171, n. 1, p. 1-6, 1952.

FORTE, J. G. & MACHEN, T. E. Transport and eletrical phenomena in resting and secreting
piglet gastric mucosa. J. Physiol., v. 244, p. 33-51, 1975.

GONZAGA, H. M. S. & ALZAMORA, F. A comparative sutdy of gastric secretion induced by
agonists added to the luminal on serosal surface of the isolated frog gastric mucosa. Braz.
J. Med. Bidl. Res,, v. 14, p. 456, 1981.

GONZAGA, H. M. S. & ALZAMORA, F. Mecanismo de agdo da toxina escorpidnica
purificadade T. serrulatus sobre a secrecdo de mucosas isoladas de estdbmago de sapo. In:
CONGRESSO BRASILEIRO DE FISIOLOGIA, 10, 1979, Sao Paulo. Anais ... Sdo Paulo,
p. 20, 1979.

GONZAGA, H. M. S. Acao da tityotoxina sobre a secrecdo gastrica " in vitro" e " in vivo".
Belo Horizonte: UFMG, 1980, 64 p. Dissertacdo (Mestrado em Fisiologia |, Universidade
Federa de Minas Gerais, 1980).

GONZAGA, H. M. S. Estudo da difusdo de Histamina e Acetilcolina através da mucosa géstrica
isolada de sapo e suas relagbes com a secrecdo de hidrogénio e pepsina. S&o Paulo: USP,
1986. (Tese de Doutorado - Fisiologial, Universidade de S&o Paulo, 1986).

GONZAGA, H. M. S.; ALZAMORA, F.; CUNHA-MELO, J. R.; FREIRE-MAIA, L. Gastric
secretion induced by scorpion toxin. Toxicon, v. 17, p. 316-318, 1979.

HALLIWELL, B. & GUTTERIDGE, J. M. C. Free radicals in biology and medicine. 2 ed.
New Y ork, Oxford University, 1989.

MARRONI, N. A.; MARRONI,C.A.; RODRIGUESM.l.; MARQUES M. Evaluation of gastric
mucosa of Amphibian Rana catesbeiana (Shaw) “in vivo” and “in vitro” at different
seasons of the year and under the effect of stress. Arg. Biol. Tecnol. 36 (2): 273-282. Jun.
1993

0 1998, Parana Institute of Technology Publication



Brazilian Archives of Biology and Technology, v.41, n.1, p.55-66, mar. 1998 66

MARRONI, N. P. & RODRIGUES, M. |. & MARRONI, C. A. - Efeito do estresse osmatico do
ethanol e do éter sobre a mucosa géstrica de rd Rana catesbeiana, SHAW. In: REUNIAO
DA FEDERA(;AO DE SOCIEDADES DE BIOLOGIA EXPERIMENTAL, 5, 1990,
Caxambu. Resumos. Caxambu: p. 251, 1990.

MARRONI, N. P. & RODRIGUES, M. |. Estudo da mucosa gastrica isolada de anfibios frente
a0 estresse. In: REUNIAO ANUAL DA FEDERAQAO DE SOCIEDADES DE
BIOLOGIA EXPERIMENTAL, 4, 1989, Caxambi. Resumos. Caxambu: p. 198, 1989.

MIRALLA, M. R.; MARRONI, N.P. & RODRIGUES, M.I. - Avaliac&o da secrecdo de pepsina
em Rana catesbeiana (Shaw) nas diferentes estacGes do ano, sob o efeito do estresse e do
jeium prolongado (Amphibia). Arg. Biol. Tecnol. 37 (1): 23-35, mar., 1994.

MOSZIK, G.; KARADI, O.; MATUS, Z.; SUTO, G.; TOTH, G.; VINCZE, A. Vaga nerve and
the gastric mucosal defense. J. Physial., v. 87, p. 329-334, 1993.

OATES, P. J. & HAKKINEN, J. P. Studies on the mechanism of ethanol-induced gastric
damagein rats. Gastroenterol., v. 94, n. 1, p. 10-21, 1988.

OLSZEWER, E. Radicaislivres em medicina. Sdo Paulo: Fundo Editorial BY K, 1992.

SAARIO, I.; ROSEN, S,; CARTER, K.; SILEN, W. Effect of ethanol on frog gastric mucosa:
Eletrophysiologic and morphologic correlations. Gastroenterol., v. 94, n. 3, p. 638-646,
1988.

WALLACE, J. Gastric resistence to acid: is the “mucus-bicarbonate barrier” functionally
redundant? Am. J. Physiol., v. 256, n. 6, p. G31-G38, 1989.

ZATERKA, S. Mecanismos de defesa da mucosa gastroduodenal. GED, v. 12, n. 2, Artigo de
Atualizagdo, 1993.

Received: 02 July 1996;
Revised: 21 August 1997;
Accepted: 16 April 1998.

0 1998, Parana Institute of Technology Publication



