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Os autores estudaram a época da maturacdo sexual de ratas submetidas a diferentes
graus de desnutrigao protéico-caldrica.

INTRODUCAO

Populagdes malnutridas sdo, geralmente, consideradas mais férteis, embora
GOPALAN & NAIDU 15 admitam que o grupo populacional melhor nutrido deva
ter maior fertilidade potencial, mascarada pelo uso de anticoncepcionais.

GOPALAN & NAIDU 15, em estudos realizados na India com 2400 adoles-
centes de dois grupos sécio-econémicos diferentes, verificaram que a média de ida-
de dos adolescentes, ao atingir a menarca, ndo era a mesma nos dois grupos. Esta
ocorria em idade mais precoce nos grupos de adolescentes pertencentes a faixa eco-
némica mais alta. Parece, todavia, que a época da menarca pouca influéncia exer-
ce sobre a fertilidade da mulher, a néo ser pelo fato de aumentar o periodo entre
a menarca e a menopausa.

A idade da adolescente na época da menarca assim como a relagdo entre o seu
crescimento somatico e a maturacéo sexual tem sido objeto de muitas pesquisas. O
maior impulso, porém, foi dado a este estudo a partir de 1970, quando FRISCH
& REVELLE U constataram que a menarca ocorre a um peso constante — peso
critico — e é precedida por um periodo de crescimento intenso. As adolescentes que
crescem mais rapidamente atingem o peso critico mais cedo, alcancando, conse-
giientemente, a menarca mais jovens, o que poderia explicar a antecipacao da mes-
ma nos paises mais desenvolvidos ou nas classes mais favorecidas dos paises em
desenvolvimento.

Estes autores, baseados em um trabalho de KENNEDY & MITRA 18, em
ratos, sugeriram que, ao atingir o peso critico, o organismo do adolescente sofre
uma mudanga no seu metabolismo, o que afeta a sensibilidade do hipotilamo ao
estrégeno, alterando o feedback ovario-hipotalamo.
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FRISCH 8 idealizou um método para prever a idade na menarca, baseado no
teor total de dgua corporal, considerando que o teor de adgua como porcentagem do
peso corporal, € mais constante do que o peso corporal. Mostrou, também, que o teor
de gordura (20 a 25% do peso corporal) desempenha um papel importante na ma-
turagdo sexual, quer por atuar sobre o metabolismo basal, quer por uma interagdo
com o metabolismo do estrégeno, ou por ambos os fatores.

Recentemente, muitas criticas tém sido feitas as hipdteses de peso critico
(JOHNSTON et alii 167) e composi¢do corporal constante (OSLER & CRAW-
FORD®). Os ultimos autores, estudando adolescentes mentalmente retardadas e
acamadas, verificaram que estas apresentavam, na época da menarca, um teor de
agua e gordura bastante inferior ao encontrado em adolescentes normais, ocorren-
do a menarca antes do peso critico. Levantaram a hipétese de que o metabolismo
nestas jovens estivesse diminuido e atingisse precocemente 28 cal/Kg/24h, para-
metro metabolico de jovens normais na época da menarca. Esta explicagao esta em
concordancia com FRISCH et alii 7112 que sugerem que, ao atingir um nivel me-
tabdlico critico, a sensibilidade do hipotalamo aos esteréides das gonadas cai resul-
tando em menstruagao.

GLASS et alii 1 reexaminaram as hipéteses de FRISCH & REVELLE estu-
dando a maturacg@o sexual de ratas submetidas & restrigdo alimentar. Concluiram
que a idade da abertura da vagina e do 1.° estro € uma funcgdo linear negativa da
velocidade de crescimento e que o peso na época da puberdade ndo é constante, mas
uma funcgio quadratica da velocidade de crescimento. Considerou a velocidade de
crescimento mais importante do que o peso a ser atingido. Em dois grupos com a
mesma velocidade de crescimento, verificou que o grupo deficiente em valina
tinha no dia da abertura da vagina e do 1.° estro um peso superior ao do grupo
controle, tendo aberto a vagina mais tardiamente. Por outro lado, KENNEDY &
MITRA 19 ¢ MANDL & ZUCKERMAN 2 haviam sugerido que outros fatores, que
nio os citados por FRISCH & REVELLE, afetam a maturagao sexual.

Em razao da grande controvérsia existente a respeito dos fatores que afetam
o inicio da puberdade, resolvemos estudar, o efeito sobre a idade e o peso de ratas
no dia da abertura da vagina e do 1.° estro, de dois tratamentos dietéticos que levam
a desnutri¢ao, e permitem que os animais crescam com a mesma velocidade.

MATERIAL E METODO

1. Material

1

Como animais de experiéncia foram utilizados 45 ratos (Rattus norwegicus,
albinus, Wistar) fémeas, recém-desmamadas aos 21 dias, criadas no Biotério da
Escola de Enfermagem da Universidade de Sdo Paulo. Manteve-se a temperatura
ambiente entre 24 a 26°C, e as luzes apagadas no periodo de 18 h as 7 h da manha.

As dietas utilizadas foram calculadas de maneira a fornecerem 4% e 20% de
proteina, e 388 calorias por 100g de dieta na de 4% e 381 para a dieta a 20%.

A composigdo das dietas encontra-se no Quadro 1.
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QUADRO 1

Composi¢do percentual das dietas utilizadas,

Dietas
4% Proteina 20% Proteina

Componentes

Casefna* 5,3 26,8
Misturas de sais minerais** 3,2 3,2
Mistura de vitaminas**~ 1,6 1,6
Oleo de algodao 6,0 6,0
Oleo de figado de bacalhau 1,6 1,6
Amido 62,3 40,8
Aclicar 20,0 20,0

* teor protéico de casefna '75,6%
** mistura de sais segundo PHILIPS & HART-¢
*** mistura de vitaminas segundo SCHAEFFER et alii*s

2. Procedimentos experimentais

Os animais foram distribuidos ao acaso em 3 grupos de 15 animais — grupo
controle (C) e grupos (A) e (B) — sendo 40g o peso médio inicial dos animais
de cada grupo.

Os animais dos modelos C e A receberam dietas contendo 20% e 49 de pro-
teina, respectivamente, ad libitum e os do modelo B, dieta contendo 20% de pro-

teina em quantidade restrita, de madeira que os animais deste grupo mantivessem
a mesma velocidade de crescimento que os do grupo A,

Os pesos dos animais assim como o alimento consumido foram registrados
diariamente.

O orificio vaginal foi observado todos os dias, o dia da abertura da vagina e o
peso do animal, nesse dia, anotado.

Para determinar o inicio do 1.° estro, foi colhido, diariamente, apés abertura
da vagina, material vaginal.

3. Tecnica da colheita do material

O material vaginal foi colhido introduzindo na vagina do animal uma escovi-
nha de algodao, fina. O material colhido foi estendido, imediatamente apés a co-
lheita, sobre uma lamina, colocada rapidamente no liquido fixador.

As laminas foram coradas pelo método de Shorr (RODRIGUES ?7) e a leitu-
ra feita seguiu o esquema de NICHOLAS 4, Considerou-se que o animal atingju o
estro quandc, no esfregaco vaginal, havia somente células corneificadas,

4. Andlise estatistica

Os dados obtidos foram analisados utilizando-se o teste de Student no nivel de
significancia de 1%, e o de correlacdo simples (SOUNIS %),
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RESULTADOS E DISCUSSAO
Crescimento dos animais

As retas de regressao do crescimento dos animais de cada grupo estdo apre-
sentadas na Figura 1. Podemos observar que os animais dos grupos A e B apre-
sentaram o mesmo ganho de peso,significativamente menor ao nivel de 1% que os
do grupo controle.

r
Peso(g)

150]

loo

S50

2 : 5.

To 20 30 %o 5o Bo dias

Figura 1 — Retas de regresso de crescimento de animais dos dois grupos experimentais e do controle.

Na Tabela 1 estdo apresentados os valores relativos a variagdo ponderal dos
animais, alimento, proteina e calorias consumidas, bem como o peso ganho por
grama de proteina ingerida. Como podemos ver, os animais recebendo uma dieta
com baixa porcentagem de proteina (4% ) necessitam mais calorias (28,85 cal)
para manter o mesmo peso corporal que os animais que recebem uma dieta ade-
quada em composigdo, mas restrita em quantidade (14,18 cal).

‘ TABELA 1

Variacdo ponderal, alimento ingerido, proteina ingerida, calorias consumidas e ganho de peso corporal
por grama de protefina ingerida

Variagéo Alimento Protefna Calorias Peso ganho por
ponderal ingerido ingerida consumidas grama de pro-
Grupo tefna ingerida
g/dia/rato g/dia/rato g/dia/rato cal/dia/rato
C 5,55 13,3 2,66 52,00 2,08
(0,23) (0,76) (0,15) (3,21 (0,19)
0,52* 7,38* 0,29* 28,85* 1,79
(0,05) (0,61) (0,03) (2,39) (0,04)
B 0,51¢ 3,64* - 0,73* . 14,18* - 0,70* -
(0,05) (0,11) (0,02) (0,44) €0,03)

¢ p< 0,01 em relagdo ao controle
+ p< 0,0- em relagiio ao grupo A

254



Os animais do grupo de restrigdo alimentar, ingerindo em média 3,64 g de
alimento por dia, ingerem-no todo de uma sé vez ficando praticamente 24 horas
em jejum. O trabalho de vérios pesquisadores mostrou, claramente, que o metabo-
lismo de ratos alimentados periodicamente é diferente do dos animais alimentados

ad libitum (TEPPERMAN & TEPPERMAN 3t ¢ COHN et alii %).

Os estudos de COHN et alii * demonstraram que ratos tendo acesso ao alimen-
to por curto periodo de tempo depositam quantidades excessivas de gordura e tor-
nam-se obesos.

Este tipo de alimentagdo impGe um stress ao animal, que precisa adaptar-se a
ele para sobreviver. A limitagéo da ingestao de alimento a uma s6 vez ao dia pro-
voca modificagdes adaptativas que permitem a conversdo mais rapida de glicose
em gordura, aumentando aparentemente a eficiéncia do metabolismo energético
(LEVEILLE & HANSON 2, LEVEILLE & O’HEA 2, LEVEILLE ?), COHN
& JOSEPH 5 haviam sugerido que, como as enzimas ndo podendo atuar sobre qua-
tidades excessivas de substrato, o organismo utiliza outras vias e entre elas a lipo-
génese, que se processa a custo de proteinas. Provavelmente esta € a razao por que
os animais deste grupo, apesar de ingerirem menos alimento e terem maior déficit
calérico em relagdo ao grupo hipoprotéico, apresentaram a mesma velocidade de
crescimento. Isto confirma os resultados de ANTHONY & EDOZIEN ! e de SHI-
MA et alii #® e parece indicar que os animais com restrigdo alimentar utilizam par-
te da proteina para suprir a deficiéncia caldrica.

Idade no inicio da puberdade

Na Tabela 2 colocamos a velocidade de crescimento e o n.° de dias apés o
desmame em que ocorreu a abertura da vagina e o 1.° estro.

TABELA 2

Velocidade de crescimento, n.° de dias apés o desmame em que ocorreu a abertura da vagina e o
primeiro estro

Grupos Velocidade de crescimento Abertura da vagina 1.0 estro
(g/dia) (dias) (dias)

3,23 6,8 7,1

(0,57) (1,5) (2,3)

0,51* 75,6 86,9

(0,05) 21,7 (24,9

B 0,49* - 22,6**/ 84,0*
(0,05) (10,3) (25,4)

* ,01 em relacgdo ao grupo controle

p<oO
p < 0,01 abertura da vagina em relagdo ao 1.° estro
p < 0,01 grupo B em relacdo ao grupo A

*

Considerando primeiro a idade no inicio da maturagao sexual, verificamos que
os animais dos 3 grupos abriram a vagina com idades diferentes (p < 0,01), ha-
vendo uma diferencga de 69 dias e 16 dias, respectivamente, entre os grupos de res-
tricdo protéica — (A) e de restricio alimentar — (B) e o grupo controle — (C)
(Tabela 2).
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No que concerne a idade no 1.° estro, houve diferenca significaiva (p < 0,01)
apenas entre os grupos com velocidade de crescimento diferentes (C e A, C e
B) havendo uma correlacdo linear negativa, altamente significativa, entre a velo-
cidade de crescimento e a idade no 1.° estro (r= —0,86 p < 0,001).

GLASS et alii 1 ja haviam encontrado uma correlagdo linear negativa, alta-
mente significativa (r = —0,80 p < 0,01), entre a idade da abertura da vagina
e do 1.° estro e a velocidade de crescimento em ratas submetidas a diversos graus;
de restrigdo alimentar. Nas condigbes da experiéncia consideraram o alimento in-
gerido e, portanto, a velocidade de crescimento como variavel independente.

Em nosso experimento constatamos que os animais que recebem dieta a 20%
ad libitum, alcangam o estro no mesmo dia em que abrem a vagina, sendo a di-
ferenga entre a abertura da vagina e o 1.° estro nas ratas que recebem dieta a 4%
de 11,3 dias e nas de restri¢cao alimentar de 61,4 dias.

KENNEY & MITRA 9 ja haviam verificado que, em ratas desnutridas no pe-
riodo de lactagdo, a abertura da vagina e o 1.° estro ocorrem com seis dias de dife-
renga e nos com restricao alimentar com 31,7 dias.

Embora largamente utilizada como indice de atividade ovariana, a abertura da
vagina parece nao ser um bom indice. O stress da restrigdo alimentar (KENNEDY

& MITRA %) ou outros tipos de stress (MANDL & ZUCKERMAN 23) podem

provocar a sua abertura.
Peso no inicio da puberdade

Na Tabela 3 apresentamos o peso dos animais na época da abertura da va-
gina e do 1.° estro.

TABELA 3

Peso dos animais na época da abertura da vagina e do primeiro estro, nos 3 grupos

Peso animal (g)

Abertura da 1.0 estro
Grupos vagina
65,0 66,3
(7,0) (6,5)
A 80,1 86,3**
(8,9) (10,6)
B 52,4**/ 82,2**
(6,2) (10,4)
** p < 0,01 em relagdio ao grupo controle
* p < 0,01 abertura da vagina em relacio ao 1.0 estro
*/ p < 0,01 grupo B em relagio ao grupo A

Estudando o peso corporal (Tabela 3), também verificamos que a abertura
da vagina ndo ocorre a um peso constante, sendo 65,0 = 7,0; 80,1 =+ 8,9 e 52,4 +
6,2 os pesos médios das ratas dos grupos controle, hipoprotéico e de restrigao ali-
mentar no dia da abertura da vagina. Contudo, nos animais que se desenvolveram
com a mesma velocidade de crescimento, o 1.° estro ocorreu com o mesmo peso. Ha
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uma correlagdo linear negativa, altamente significativa entre a velocidade de cres-
cimento e o peso no dia do 1.° estro (r= —0,85 p < 0,01).

FRISCH & REVELLE ! mostraram que a menarca em adolescentes normais
estava relacionada com o peso corporal, que ele chamou “peso critico”. Para atin-
gir este peso critico, é necessario que o corpo atinja determinada composigao cor-
poral, principalmente no que se refere ao seu teor de gordura (FRISCH et aliil3).

CRAWFORD & OSLER ¢, utilizando os dados dos trabalhos de FRISCH &
REVELLE 4, FRISCH 7 ¢ FRISCH & REVELLE !2, também concluiram que ha
uma correlacdo entre a menarca e a composi¢ao corporal, devendo o depésito de
gordura atingir 23,5% do peso corporal para que ocorra a menarca.

Uma interrelagio entre composigio corporal e a secrecao de gonodotropina foi
sugerida por BOYAR et alii 3 em estudos em mulheres jovens com anorexia ner-
vosa. Por outro lado, CRAWFORD & OSLER € sugerem que a diminuigdo da agua

¢ o0 aumento da gordura nao sao fatores determinantes do aumento da gonodotropina.

WIDDOWSON & McCANCE 32, em ratas, com graus diferentes de desnutri-
¢do no periodo de lactagdo, mas bem nutridos apds o desmame, verificaram que nao
ha constancia na composigéo corporal dos animais na época da puberdade.

E nossa intengdo verificar, em trabalho posterior se existe relagdo entre a ida-
de e/ou peso do animal na época da ocorréncia do 1.° estro e a composigdo corpo-
ral, supondo que o ganho de peso dos nossos animais com restri¢ao alimentar possa
ser o resultado do aciimulo de gordura.

Inicio da puberdade e ingestdo protéica e caldrica

Se nos detivermos nos 2 grupos que se desenvolveram com igual velocidade de
crescimento, encontramos uma correlacéo linear negativa, altamente significativa
entre a idade da abertura da vagina e a ingestdo protética (r= —0,82 p < 0,001),
e uma correlagao linear positiva e altamente significativa entre a abertura da vagina
e a ingestdo calérica (r= 0,85 p < 0,001). Assim, para animais com a mesma velo-
cidade de crescimento, a idade da abertura da vagina é inversamente proporcional
a ingestdo protéica e diretamente proporcional a ingestdo caldrica, isto é, abrem
mais cedo a vagina os que recebem mais calorias e menos proteinas, nas condigGes
de nosso experimento.

Ja no que se refere ao 1.° estro, ndo encontramos correlacao entre a ingestao
protéica e/ou caldrica e a idade da ocorréncia do 1.° estro (r= 0,01 p < 0,01 e
r= 0,1 p < 0,01) respectivamente, tendo os dois grupos B e C atingido o 1.° estro
com o mesmo peso € a mesma idade.

BALL et alii 2, estudando a fertilidade de ratas submetidas & restrigdo alimen-
tar, verificaram que ratas com restricao alimentar acasaladas com 4 meses, apre-
sentavam um indice de fertilidade, calculado entre a idade do acasalamento e 8
meses de idade, de 0,08 filhotes/rata/més. O grupo que, apés 8 meses passou a re-
ceber a mesma dieta ad libitum, teve um aumento no seu indice de fertilidade, que
atingiu os valores do das ratas alimentadas com a mesma dieta ad libitum desde o
desmame (0,65 filhotes/ratas/més). O que continuou, apés o desmame, a receber
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dieta em quantidade restrita teve seu indice diminuido para 0,04 filhotes/rata/més.
O que deve tamhém ser observado no trabalho de BALL et alii? é que, quando os.
animais passam a receber dieta ad libitum rapidamente atingem o peso dos animais
do grupo controle, passando a crescer com igual velocidade de crescimento. Nao
seria, pois, o fato destas ratas terem alcangado o peso das ratas do grupo controle
que aumentou a sua fertilidade e as igualou as do grupo controle?

CONCLUSOES

Ratas de grupos que crescem com a mesma velocidade de crescimento, em-
bora recebendo tratamentos dietéticos diferentes — dieta hipoprotéica (4% de
proteina) e restrita em quantidades de alimento (75% de restricao de uma dieta
a 20% de proteina) — atingem o 1.° estro com a mesma idade (85 dias) e o mes-
mo peso (84g).

A idade com que o animal atinge o 1.° estro é inversamente proporcional a
sua velocidade de crescimento.

Nas ratas com restri¢ao alimentar ha um lapso de tempo bastante grande (61,4
dias) entre a idade na abertura da vagina e o 1.° estro.

Nos animais recebendo dieta a 20% ad libitum a abertura da vagina e o 1.°
estro ocorrem no mesmo dia ou com um dia de diferenca.

MATTOS, L. U,; KAJIYAMA, H.; ANNUNCIATO, N. F.; MARQUES, M. R. Growth
rate and sexual development in rats with protein valorie malnutrition. Rev. Esc. Enf.
USP, Sdo Paulo, 13(3):251-259, 1979.

The authors studied the effect of two dietetics treatments, that allow the animals to
have the same growth rate, upon the time of onset of puberty.
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