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A éra das secrecdes internas. iniciou-se com Claude Bernard em
1855, quando este fisiologista mostrou que o figado tinha a seu cargo
a funcao glicogenica. '

Em 1899, Brown Séquard, tendo por orientagio as investigagdes
de Claude Bernard, estabelecia de uma maneira inabalavel a doutrina
das secregdes internas, provando que estas substancias iam atuar com
eletividade nos diversos departamentos do organismio, si bem que esti-
vessem em zonas longinquas do seu pounto de origem.

Desta época para ¢4, multiplicaram-se os investigadores no senti-
do das pesquizas endoerinélogicas; assim surgiram vultos que encabe-
¢am o historico das glandulas de secre¢io interna em: particular. —
Podemos citar, para nfo mais nos determos num assunto sobre que tan-
to poderiamos dizer, os nomes de Baumann, Kendall em relacio & ti-
reoide; de Sandstrom e Gley, nas paratireoides; de Kohn, na medulo
supra-renal e Hartman, Swingle e Pfiffner, Scott e Bradfort, moder-
namente no cortico suprerenal; Langerhans, Laguesse, Banting e Best
no panereas (ilhotas de Langerhans e insulina).

Em histo-fisiologia diz-se que uma celula é glandular quando els
apresenta um metabolismo ativo, quando deixa passar para o exterior,
as substancias elaboradas no seu seio e os detritos do seu metbolismo,

Assim, conforme a organizacio da glandula, apresentar ou ndo,
eondutos excretores, ela recebe a denominacio de glandula de secre-
¢80 externa ou exdcrina ¢ de glandula de secrecio interna ou endberina.

Neste caso podemos dizer que glandula de secregiio interna é a que
langa diretamente no sangue o produto de sua secrecio e que se acha
orientada anatomicamente no sentido dos vasos. — Hsta definicio tor-
nou-se universal e sémente com os estudos recentemente realizados,
que nada mais fizeram do que confirmar a concepcao de Masson no sen-
tido de que as glandulas endécerinas pédem fambem derramar o produte
de sua elaboracfio nfo s6 no sangue, mas no tecido nervoso.

Com esta hipotese ereou-se a nocéo de glandulas neuréerinas. — A
estas consideracdes ajuntou-se o estudo do eomplexo hipofiso-pituitario,
trazendo assim mais uma documentacdo ao que acabamos de dizer.

Aproveitando as definicoes anteriores, podemos dizer que glandu-
la de secrecfio interna é a que, orientada anatomicamente em relacio
a0s vasos, langa no sangue e no tecido nervoso, wmna substancia quimi-
camente definida.

Esta substancia elaborada pela glandula com ac¢fo no metabolismoe
vital que pdéde ser revelada no sangue venoso, recebeu o nome de hor-
monio, para se opdr As denominacdes de increta ou execreta das glan-
dulas de secrecdo externa.

Para que as glandulas endderinas sejam consideradas como tais,
cumpre, apresentemr condigdes especiais que as distingam das demais
glandulas do organismo.

Estas condicdes devem ser consideradas sob o triplice ponto de
vista, histologico, quimico e fisiologico.

Podemos dizer que as glandulas de secregiio interna neecessitam
apresentar caratéres morfologicas que lhes sejam comuns e essencials.
Estes sinais carateristicos podem reduzir-se a tres:
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1. — Ausencia de canais exeretores, razfio pela qual foram de-
signadas antigamente com o nome de GLANDULAS FECHADAS.

2° — Exuberante réde vascular, donde outréra tambem as deno-
minaram de GLANDULAS VASCULARES SANGUINEAS.

3.° — Arcabouco histologico proprio.

Jomo vimos, as glandulas endderinas sio desprovidas de condutos
excretores.

A glandula serve-se simultaneamente da sua rica réde vascular
para dela haurir as substaneias que lhe s#o nutritivas (papel trofico)
e ao mesmo tempo derramar nessa mesma réde o produto de seus des-
dobramentos, da sua atividade endo-celular, o hormonio.

Em alguns casos, ela se aproveita igualmente do tecido nervoso,
tanto para o seu papel trofico, como para depositario e disseminador
do hormonio. '

Counsideradas sob o ponto de vista histologico, podemos condicionar
a sua arquitetura & tres tipos diferentes:

I — O tipo reticulado.
I — O tipo vesicular.
LI — O tipo eom celulas dispersas.

Para verificacio de suas condigdes quimieas e fisiologicas, seria
ideal si se pudesse isolar quimicamente no sangue venoso do orgho, os
produtos que desempenham uma acdo fisiologica especifica.

Infelizmente nflo se poude ainda de uma maneira correta proceder
a esta analise e para se estudar a mailor parte das glandulas de secre-
¢ido interna nflo foi possivel adotar o processo chamado direto que é
aquele sobre que acabamos de falar, mas sim os processog de investiga-
coes endocrindlogicas.

Estes processos indiretos consistem na extirpacdo de uma determi-
nada glandula e na observaciio das desordens desencadeadas, que reali-
zam sindromos carateristicos que se fazem cessar com a administracio
regular do extrato do orgfo, do enxerto ou da transplantacao.

Sob o ponto de vista da significagdo fisiologica «dos produtos de
secrecdo, Gley classificou-os da seguinte maneira:

I — Substancias nutritivas: glicose, secretada pelo figado.
1[I — Substancias reguladoras dos processos quimicos ou de fun-

¢des, chamadas ainda, hormazonios.

Entre elas é preciso distinguir:

a) substancias de aclo quimica morfogenica, tais como os pro-
dutos secretados pelo ovario, testiculos, tireoide e pituitaria.

b) substancias que servem 4s trocas nutritivas, como a insulina
elaborada pelas ilhotas de Liangerhans.

HI — Substancias que representam o papel de excitantes funeio-
nais ou hormonios verdadeiros, de que um bom exemplo é a secretina
elaborada na mucosa duodenal e que, passando para o sangue desenca-
deia a secrecdo pancreatica.

IV — Substancias que exercem ag¢des frenadoras ou chalonios; o
ovario elabora um chalonio que impede o desenvolvimento na femea de

certos caratéres morfologicos.
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V — Substancias de dejecdo destinadas g serem eliminadas, po-
rém, que representam antes o papel de excitantes para certos orgfos:
os parahormonios; assim a uréa dos tecidos & wm diuretico; o acido
carbonico & um -excitante funcional do eentro respiratorio.

I para terminarmos estas consideracdes de ordem geral que muito
propositadamente achel conveniente ressaltar aqui, ainda quero dizer-
vos que as glandulas de secrecfio interna podem formar seja orgfos
individuais (tireoide e paratireoide); seja constelagtes destes. Obser-
vamos assimy associacio de dnas glandulas endderinas; como no caso da
capsula supra-renal formada pela reunifo da cortico-supra-renal 4 me-
dulo-supra-renal; quer a associacio de uma glandula endéerina com
uma glandula exderina, como no caso do pancreas; quer a associagdo
de uma glandula endéerina com wm orgio ndo glandular, como a glan-
dula pituitaria e a hipofise ou ainda a glandula intersticial do testiculo
e os tubos seminiferos.

Notamos ainda o caso especial do figado em que a mesma celula, a
celula hepatica, desempenha as duas funcdes (interna e externa).

Quanto & origem embriologica das glandulas de secrecdo interna
sob o ponto de vista das celulas secretantes, podemos dizer que as glan-
dulas enddéerinas provém uma como os paraganglios e a pituitaria da
ectoderme; o figado, o corpo tireoide, as paratireoides e as ilhotas de
Langerhans da entoderme; a cortice supre-renal da mesoderme e ainda
a glandula interstieial do testiculo tem a sua origem mesenguimatosa.

CAPSULAS SUPRA-RENAIS

As capsulas supra-renais ou glandulas supra-renais acham-se loca-
lizadas no polo superior do rim na parte mais alta do seu bordo con-
cavo.

Sua importaneia fisiologica & tfo grande que si por processos pa-
tologicos ou experimentais se lhe operasse a destruicdo acarretariamos
rapidamente a morte.

Aproveitando a expressdo dos histologistas podemos dizer que a
capsula supra-renal & constituida por dois orgios, a glandula cortico-
supra-renal que representa a parte cortical da capsula e a glandula
medulo-supra-renal que constitiie a sua parte medular.
dula medulo-supra-renal gue constitie a sua parte medular.

Hstudando-se estas duas glandulas notamos que elas sfo perfeita-
mente distintas, sob o ponto de vista embriologico, histologico e fisiolo-
gico.

Dados embriologicos — Se procurarmos acompanhar o desenvolvi-
mento embriologico da capsula supra-renal, veremos que ela tem um
duplo ponto de origem conforme a pore¢io considerada.

A parte cortical; a glandula cortico-supra-renal, nasce do epitelio
coelomico, entre a raiz do mesenterio e a porcio média do corpo de
‘Wolff; e a porcido medular, a glandula medulo-supra-renal acha-gse in-
timamente ligada & evoluciio do sistema simpatieo.

Para observar ainda mais de perto a evolucio da supra-renal de-
vemos olhar com atenciio o desenvolvimento dos ganglios simpaticos.
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Os ganglios simpaticos provém do esboco dos ganglios raquidianos e
sao constituidos segundo Poll por celulas indiferenciadas a que deu
o nome de simpaticogonias. — HEssas celulag dirigem a sua evolucio
para dois pontos diferentes: numa das direcdes elas ddo as celulas ner-
vosas simpaticas; noutro sentido, os elementos parasimpaticos ou cro-
mafins.

Apbs essa orientacdio ja encontramog agrupamentos eromafins enx
pumero igual aos ganglios simpaticos; porém esses tendem a se reduzir
a proporgcdo que se opera o desenvolvimento, Deslocando-se para a re-
gido lombar vai se formar wu para-ganglio supra-renal que nada mais
é do que um esboco da glandula medulo-supra-renal.

De inicio o arcabougo da supra-renal é constituido por celulas epi-
telials dispostas irregularmente. Fm um momento dado ele recebe um
enchimento vasculo-conjuntivo dando assim o aspéto estrutural de glan-
dula endéerima, do tipo reticulada. Prossegue o desenvolvimento e ra-
pidamente se vai formando na periferia da glandula ji constituida, um
novo orgio que em breve tempo envolve por completo a parte medular.
Desenvolvido sob a dependencia dos corddes de Wolff como ja vimos
a glandula cortico-supra-renal estd em relacdo intima com as partes
endéerinas das glandulas genitais (glandula folicular e corpo amarelo
do ovario e glandula intersticial do testiculo). i

Nos invertebrados inferiores as duas porcdes dessas glandulas (cor-
tical ¢ medular) acham-se inteiramente separadas (peixes); porém, 4
propor¢io que se sébe na série zoologica verificamos que elas se
aproximam (anfibios e repteis) e finalmente se juxtapdem e se fundem
em um orgdo unico nos passaros e mamiferos. Em face dessas nog¢oes
embriologicas vemos quio aproximadas sfo as celulas cromafing das ce-
lanlas nervosas simpaticas.

Observando-se cértes histologicos, véremos que muitas celulas ner-
vesas ganglionares encerram quantidades mais ou menos abundantes de
granulacoes cromafing e tambem a verificacfio frequente de celulas ner-
vosas do tipo simpatico em plena substancia da glandula medulo-supra-
renal dos mamiferos.

Observagdo macroscopica —  Praticando-se um corte sagital na
capsula supra-renal, recentemente extraida, apresenta-se-nos sob um
duplo aspéto que logo nos chama a atencio por causa da coloracio pa-
lida, ¢ a cortical; a glandula cortico-supra-renal. A parte central com
uma coloraciio mais clara, mais rosea e muitas vezes discontinua, cons-
titue a medular; a glandula medule-supra-renal. Em vista da juxtas

posicio dessas glandulas que constituem um unico orgdo, sabido que

"~ sob o ponto de vista histo-fisiologico elas diferem por completo, cum-
pre deserevé-las separadamente, ficando para esta palestra apenas a
descricdo da medulo-supra-renal.

Observagdo microscopica — Observando-se um ecdérte horizontal
completo de supra-renal do homem, verificamos que ele se mostra sob
a férma de Y. Entre os dois ramos do ¥, verifica-se um corte de veia
(a grande veia supra-renal). Nota-se, abragando o cérte, uma capsula
fibrosa que envia divisdes muito finas que, passando pela cortical, atin-
gem: a medular.
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A camada cortical ocupa os ramos do ¥, enquanto que a medular
se encontra ao nivel da encruzithada dos referidos ramos.

Medulo-supra-renal — Essa glandula ¢ constituida por celulas pro-
prias denominadas celulas cromafins por causa de sua grande afinida-
de pelos sais de cromo. As celulas eromafins tambem sfo conhecidag
sob o nome de celulas adrenalinégenas, pelo fato de serem elas, as ela-
boradoras da adrenalina.

As celulas cromafins dispdem-se em corddes unidos em réde; oriens
tam-se em redor dos capilares dando o aspeto de aneis. A celula cro-
mafim apresenta-se, quer sob a férma poliedrica, ou cilindrica. Verifi-
camos no seu interior um nuecleo bem nitido, mitocondrias, muitas vezes
dificeis de se corar, inclusdes varias, granulacdes lipoidicas, pigmentos
e principalmente granulagdes delicadas que se caraterizam pelas suas
reacdes especificas (gréos cromafins), dando assim o nome 4 celula.
Citemos de passagem as reacdes especificas da ecelula adrenalinégena.
Devido a abundancia dos griios acima desceritos e ds suas reagdes espe-
cificas é que esta celula apresenta afinidade pelos sais de cromo.

Além disso, encontramos nesta mesma celula, a adrenalina que co-
mo corpo redutor apresenta tambem as suas reacoes especificas.

Varias foram as reagdes experimentadas com este objetivo, tornan-
do-se classicas as seguintes:

A racio eromafin de Henle (eoloracio parda pelos sais de cromo
ou acido eromieo). Deve-se realizar em pecas de autopsias recentes.

A reacdo pelo percloreto de ferro (Vulpian) que cora de verde os
elementos da medulo-supra-renal.

A reacho do acido osmico (Mulon) gue consiste na coloracio negra
da adrenalina e das granulacdes. Iisses processos podem ser utilizados
toda a vez que se deseja caraterizar histologicamente o tecido adrena-
linégeno.

Ao lado dessas celulas encontramos ainda tecido conjuntivo denso
e rico de fibras elasticas. Hste tecido pode servir de ponto de reparo
quando se deseja destacar os limites da porcio medular, bastando para
isso praticar-se a coloraciio do elemento elastico. Verificam-se assim
as relag@es histo-fisiologicas do estroma conjuntivo-elastico e da réde
vascular.

A medulo-supra-renal recebe de um lado, arterias proprias e por
outro, os vasos da cortical. Os capilares sfo do tipo sinusoide. Notam-
se linfaticos que parecem estar em relagdo com os eapilares venosos.
Ao lado desta organizagio estrutural observa-se ainda a presenca de
celulas simpaticas, 6ra isoladas, éra agrupadas que constituem peque-
nos ganglios munidos de nervos formadores de verdadeiros plexos que
vao terminar ao nivel dos vasos e das celulas secretoras.

A funcido da celula cromafim é, como ji dissemos, elaborar a adre-
nalina. Qual o meeanismo exato da formacio da adrenalina? Ainda
ndo é conhecido, mas segundo as investigaghes parece estar ligado as
granulacdes cromafins. Sabe-se que o papel do hormonio da medulo-
supra-renal tem efeito tonico sobre a parede vascular, servindo de
controle 4 pressfio arterial. A precipua acio da adrenalina verifica-se
sobre o tecido muscular liso, provocando a contragio. Assim, muitos
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fenomenos vasculares podem ser compreendidos. Porém, a sua se exs
tende mais além, fazendo-se sentir nas atividades fisiologias que se
acham na dependencia do sistema do grande simpatico. Considera-se
a adrenalina como um verdadeire sistema nervoso quimico, um sistema
nervoso parasimpatico. Para mostrar esta propriedade cita-se o exems-
plo da contracio da fibra muscular lisa, provocada da mesma sérte,
quer por influxo nervoso (simpatico), quer por acfio quimica {adrena-
lina). As supra-renais encerram normalmente 0 gr. 004 de adrenalina.
Atda no organismo em ddse extremamente pequena, mas continua. Ane-
xo & glandula medulo-supra-renal, encontra-se um sistema de celulas
gue se caraterizam pela reacfio cromafim e pela propriedade de produ-
zir adrenalina. Constituem estas celulas semelbantes 4s da medulo-
supra-renal e dispostas em grupos ou em corddes e orientadas no sen-
tido dos grandes capilares sinusoides que se encontram nestes orgfos.
Ainda al se observam celulas nervosas simpaticas,

As relagGes existentes entre o tecido adrenalinégeno e o sistema
nervoso-simpatico, podem ser encaradas sob um triplice ponto de vista
embriologico, histologico e fisiologico, como j4 tivemos oportunidade
de vér. Assim, o tecido adrenalinégeno, sob o mnome de teeido para-
simpatico ou para-ganglionar, constitue os paraganglios ou orgfos pa-
rasimpaticos.

Nos animais inferiores e tambem nos mamiferos encontramos tecido
cortico-supra-renal e medulo-supra-renal disseminados pelo organismo.
Constitue, assim, o tecido cromafim: ou medulo-supra-renal, uma série
de pequenos orgios dispostos como os ganglios simpaticos; sfo os or-
gdos parasimpaticos ou os paraganglios.

Assiin, podemos considera-los verdadeiras supra-renais acessorias
capazes de substituir, em parte, a falta da medulo-supra-renal. Clas-
sificam-se em tres grupos, as supra-renais acessorias:

A

I — Aquelas as que tém a estrutura mixta, ist é, associacfio da
cortical e da medular.
1T — Tormadas sémente pelo tecido cortical, encontram-se na vi-

zinhanca das glandulas genitais, 0 que se explica pela mesma origem
embriologica.

TII — Constifuidas sémente pelo teeide eromafim, eomo a glandu-
la carotidea, pequeno corpo situado na bifurcaclo da carotida primiti-
va; a glandula coxigea; o orgdo parasimpatico de Zueckerkandl, muito
desenvolvido no féto e na crianca, e ainda os corpos juxta-aorticos que
sfo poredes microscopicas de tecido cromafim situados em pleno tecido
conjuntivo adiposo na parte anterior da aorta abdominal e das iliacas
primitivas.

Eis as consideracdes que reputei mais importantes sobre o transcen-
dente assunto do endocrinismo em geral e sobre a glandula medulo-
supra-renal e o sistema eromafim, em particular.



