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Resumo
Os hormônios sexuais, além do papel no sistema reprodutivo, também atuam no tecido ósseo, influenciando o metabolismo e função. O envelhecimento em homens está associado a um declínio gradual nas concentrações de testosterona plasmática e consequente perda de massa muscular, acúmulo de tecido adiposo e aumento do risco de fraturas ósseas. O objetivo do presente estudo foi avaliar radiograficamente o efeito da deficiência de testosterona, decorrente da orquidectomia bilateral, sobre o tecido ósseo do fêmur e da mandíbula de ratos. Foram utilizados 14 ratos Wistar, com 3 meses de idade, divididos em 2 grupos experimentais (n=7 em cada grupo): castrado e controle. Doze semanas a castração os animais foram pesados, anestesiados, sacrificadas e o fêmur e a mandíbula foram retirados e radiografados. Os dados obtidos foram submetidos ao teste T de Student, com nível de significância de 5%. Nossos resultados mostraram que ao final do período experimental os animais castrados apresentaram uma diminuição do peso corporal. A deficiência de testosterona não alterou a espessura do colo do fêmur. Entretanto, o diâmetro e a espessura da região cortical foi menor nos animais castrados (p<0,05), quando comparado aos animais do grupo controle. Da mesma forma, a castração aumentou a perda óssea alveolar nos animais, quando comparado ao grupo controle.  Concluímos que a deficiência de testosterona está relacionada a diminuição da massa óssea nos animais.  
Introdução
A testosterona (T) é o principal androgênio circulante nos homens. A função primária da testosterona no organismo masculino está relacionada ao desenvolvimento e manutenção dos órgãos reprodutivos e das características sexuais secundárias, com o controle das funções reprodutivas e da fertilidade. Além do seu papel na endocrinologia reprodutiva, a T também é importante na regulação e funcionamento de outros órgãos e tecidos corporais tais como o rim, coração, músculo estriado esquelético, glândulas salivares, tecido ósseo, tecidos orais e periodontais (Mariotti & Mawhinney, 2013). 
É bem estabelecido na literatura científica que as concentrações de testosterona nos homens diminui com a idade (Zirkin & Tenover, 2012). Especificamente, a partir dos 40 anos ocorre, em média, uma diminuição de 1-2% das concentrações de testosterona total. Clinicamente, a diminuição da produção e secreção de testosterona é definida como hipogonadismo e está relacionada primariamente a incapacidade esteroidogênica das células de Leydig. 
Os principais sintomas associados ao hipogonadismo são diminuição da libido, disfunção erétil, diminuição da fertilidade, obesidade, alterações no humor, fadiga, depressão, diminuição da força e da massa muscular, diminuição da densidade mineral óssea e prejuízo da qualidade de vida. Além disso, os hormônios sexuais esteróides são importantes para a manutenção e saúde dos tecidos orais e periodontais. O objetivo do presente trabalho foi avaliar radiograficamente o efeito da deficiência de testosterona, decorrente da orquidectomia bilateral, sobre o tecido ósseo do fêmur e da mandíbula de ratos.

 Materiais e Métodos

Animais: Foram utilizados 14 ratos machos da variedade Wistar, com 90 dias de idade, fornecidos pelo Biotério da Unioeste. Os procedimentos experimentais foram aprovados para execução pelo Comitê de Ética na Experimentação Animal (CEUA) da Universidade Estadual do Oeste do Paraná. 
Grupos experimentais: os animais foram separados em dois grupos experimentais: controle (n=7) e castrado (n=7). Para a realização da técnica de castração os animais foram submetidos à cirurgia com anestesia intraperitoneal de 75 mg de ketamina e 15mg de xilazina, por quilo de peso corporal. Foi realizada incisão de 2 cm na linha média do escroto com dissecção até a exposição dos testículos. Os testículos foram retirados após prévia ligadura do funículo espermático com fio de algodão 3-0. No grupo controle, os testículos foram expostos, manipulados e reinseridos no escroto, sob as mesmas condições experimentais dos animais castrados. Todos os grupos tiveram o escroto suturado com pontos simples de fios de nylon 4-0. 
Coleta do material: Ao final do período experimental, todos os animais foram pesados e eutanasiados em câmara de CO2. A mandíbula e o fêmur esquerdo foram retirados e radiografados. 
Análise estatística: Para análise dos dados foi utilizado o teste t-Student. As diferenças foram consideradas estatisticamente significativas quando p<0,05. As análises estatísticas foram realizadas no programa Instat (versão 3.0; GraphPad, Inc., San Diego, CA, USA).
Resultados e Discussão

Os animais dos grupos controle e castrado não apresentaram diferenças significativas no padrão de consumo alimentar (p >0,05), entretanto ao final do período experimental o peso corporal dos animais do grupo castrado foi menor, em comparação ao grupo controle (tabela 1).

Tabela 1. Peso corporal inicial (g) e peso corporal final (g), dos animais dos diferentes grupos experimentais.
	
	CON
	CAST

	Peso corporal inicial (g)
	329,57 ± 18,95
	331,85 ± 16,19

	Peso corporal final (g)
	447,83± 22,06a
	414,71±19,32 b


Valores expressos em média ± DP. Letras diferentes indicam diferenças estatisticamente significativas entre os grupos experimentas (p<0,01). Teste T de Student. CON: controle; CAST: castrado. N=7 animais/grupo.
Assim como em nosso estudo, outros trabalhos experimentais com roedores têm demonstrado uma diminuição do peso corporal e da massa muscular de roedores após a castração. A deficiência de testosterona está relacionada à uma redução da produção e secreção de GH (hormônio do crescimento), um importante regulador do crescimento, desenvolvimento somático e composição corporal, levando a uma diminuição das concentrações de IGF-1, um dos principais mediadores das ações anabólicas do GH, o que pode estar relacionado a um maior catabolismo de proteínas e consequente diminuição da massa muscular observada em roedores (Chin & Ima-Nirwana, 2015).
Nossos resultados mostraram que a deficiência de testosterona não alterou a espessura do colo do fêmur. Entretanto, o diâmetro e a espessura da região cortical da diáfise do fêmur foram menores nos animais castrados, quando comparado aos animais do grupo controle (p<0,05). Da mesma forma, os animais castrados apresentaram uma maior perda óssea alveolar, quando comparado aos animais do grupo controle (figura 1). O hipogonadismo em homens está associado à diminuição da densidade óssea mineral, aumentando os riscos de fraturas e osteoporose. No contexto da odontologia, alterações na produção, secreção e concentração dos hormônios sexuais pode afetar o metabolismo ósseo alveolar, podendo contribuir com o desenvolvimento de doença periodontal e perda dentária. A ação da testosterona sobre o tecido ósseo pode ser direta, via receptores de andrógenos, ou indiretamente através da regulação de fatores de crescimento. Estudos demonstram que os osteoblastos, tanto em humanos quanto em animais experimentais, expressam receptores de andrógeno. Kasperk et al. (1997), demonstraram que os andrógenos são capazes de estimular a proliferação e diferenciação de células osteoblásticas. Assim, a perda óssea decorrente da castração pode ser consequência de prejuízo na formação de tecido ósseo. Da mesma forma, a deficiência de testosterona em roedores está relacionada a uma diminuição na produção de TGFβ pelos osteoblastos. O fator transformador de crescimento β (TGF β) produzido pelos osteoblastos, regula a formação e inibe a reabsorção óssea em seres humanos e roedores, e a diminuição na sua produção pode aumentar o catabolismo ósseo. 
[image: image1.png]
Figura 1. Perda óssea alveolar dos animais. *p<0,01. Teste T de Student. CON=controle. CAST=Castrado. N=7 animais/grupo.

Conclusões
Concluímos que a testosterona é um importante regulador do metabolismo ósseo e a deficiência deste hormônio está relacionada à diminuição da densidade óssea nos animais.  
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