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RESUMO

OgjeTivo, Avaliar a fertilizagdo, bem como aspectos enddcrinos e histolégicos do ovario apds seu reimplante ou transplante
ortotdpico, sem anastomose vascular.

Meropos. Foram utilizadas 56 coelhas da raga Nova Zelandia Branca e Califérnia distribuidas em: Grupo | (n=8) - controle,
apenas laparotomia e laparorrafia; Grupo 2A (n=8) - reimplante ortotdpico de ovarios integros; Grupo 2B (n=8) - reimplante
ortotdpico de ovarios fatiados; Grupo 2C (n=8) - reimplantes ovarianos de um lado, integros, e, do outro lado, fatiados;
Grupo Grupo 3A (n=8) - transplante ortotopico de ovarios integros; Grupo 3B (n=8) - transplante ortotopico de ovarios
fatiados; Grupo 3C (n=8) - transplantes ovarianos de um lado, integros, e, do outro lado, fatiados. A partir do terceiro més
pos-operatorio, cada coelha foi colocada para copula. Dosou-se o estradiol, a progesterona, o FSH e o LH no nono més pés-
operatério. Estudou as morfologias macro e microscopicas dos ovarios, tubas e Utero, de todas os animais. Os nimeros de
gestacoes e de filhotes foram avaliados por meio do teste Qui-quadrado e as dosagens hormonais foram comparadas pelo
one-way Anova, seguido pelo teste de Tukey-Kramer.

ResuLtapos. No Grupo |, sete (87,5%) coelhas engravidaram entre o segundo e terceiro meses apds inicio da copula. No
Grupo 2, as gestagdes ocorreram entre o quinto e 0 oitavo meses pos-operatorios e, no Grupo 3, entre o quarto e o oitavo
meses pds-operatorios. A porcentagem de gravidez observada foi de 37,5% no Grupo 2A, 50% no Grupo 2B e 2C, 37,5%
no Grupo 3A, 50% no Grupo 3B e 62,5% no Grupo 3C. Os niveis hormonais e o estudo morfofuncional dos ovarios, tubas
e Uteros ndo apresentaram alteracoes.

Conctusao. O reimplante ou transplante ovariano homdgeno ortotdpico sem pediculo vascular é eficaz para a manutencio
de niveis normais de hormonios ovarianos e permitiu a fertilizacio natural.
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INTRODUCAO

Muitas pacientes com cancer sofrem perda da funcio ovariana,
mesmo sem o ovario estar envolvido na doenca, em decorréncia de
tratamento radioterapico e quimioterapico'?. Em outros casos, a
ooforectomia € realizada em procedimentos sobre a pelve, mesmo
sem haver inconveniéncia para sua manutencéo. Essa conduta resulta
em menopausa precoce e distirbios funcionais, tais como disfuncdo
sexual, niveis alterados de lipoprotefnas, além de maior risco de
osteoporose e de doencas cardiacas' 3,

Umaalternativa fisiolégica de manter a funcdo hormonal em mulhe-
res que precisam submeter-se a perda de seus ovarios normais é a
retirada e conservacao dos ovarios, para serem reimplantados apds o
término do tratamento que os destruiria. Diversas técnicas experimen-
tais de auto-implante ovariano vém sendo pesquisadas>®. No entanto,
a multiplicidade de espécies animais e de métodos estudados para a
preservacao da funcdo ovariana resulta em informagdes conflitantes
quanto a eficcia da preservagdo hormonal’®”,

A utilizagdo de tecidos ovarianos criopreservados e reimplantados
em posicao heterotdpica € uma alternativa mais fisioldgica de manter a
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funcdo hormonal®®'"'2, Nesse sentido, a maior parte dos estudos
sobre preservacdo de tecido ovariano restringe-se aos transplantes
autdgenos. Transplantes homdgenos ortotopicos ou heterotépicos
foram pouco investigados, principalmente devido as dificuldades de
obter-se imunossupressdo'’.

A ciclosporina (CyA) é um peptideo derivado de fungos, utilizado
no tratamento de pacientes submetidos a transplantes de drgaos. Sua
atividade imunossupresssora baseia-se na inibicao da resposta imune
celular e na diminuicdo da produco de linfocitos T dependentes de
anticorpos'®. Por outro lado, verificou-se que a CyA provoca
disfuncdes do sistema endécrino’, tendo sido descritas alteracoes na
funcdo gonadal de ratos e humanos’®. Esse efeito é provavelmente
devido a interagdo da CyA com a prolactina em um mesmo receptor
linfocitico em ratos'*.

O objetivo do presente trabalho foi verificar a ocorréncia de
gestacdo natural em coelhas e avaliar aspectos morfologicos e
endécrinos de reimplantes ou transplantes ovarianos homdgenos,
fixados em posicao ortotopica, na forma integra e fatiada, sem
anastomose vascular.
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MEtopos

Este trabalho foi realizado de acordo com as recomendacdes das
Normas Internacionais de Protecdo aos Animais e do Codigo Brasileiro
de Experimentagdo Animal (1988)">"%, e foi aprovado pelo Comité de
Etica em Experimentacdo Animal da UFMG.

Foram estudadas 56 coelhas (Oryctogalus cuniculus) das racas Nova
Zelandia Branca (n=28) e Califdrnia (n=28) e dez machos
sabidamente férteis da raca Nova Zeldndia Branca. Os animais foram
mantidos em gaiolas individuais, onde receberam ragéo para coelhos e
agua a vontade. Eles permaneceram em adaptacao e observacio do
estado de saude por 20 dias.

No inicio do experimento, todos os coelhos estavam com 4
meses de idade, sexualmente maduros e com peso variando de
2380 ga 2740 ¢g. No pré-operatério, os animais foram mantidos em
jejum de 12 horas.

As coelhas foram aleatoriamente distribuidas em trés grupos, com
metade dos animais pertencentes a cada uma das racas:

Grupo I: n=38, animais submetidos apenas a laparotomia mediana e
laparorrafia.
Grupo 2: reimplante de ambos os ovérios

Subgrupos 2A n=8: integro bilateral

2B (n=8): fatiado bilateral

2C (n=8): integro de um lado e fatiado do outro lado.

Grupo 3: transplante homdgeno dos dois ovarios

Subgrupos 3A (n=8): integro bilateral

3B (n=8): fatiado bilateral

3C (n=8): integro de um lado e fatiado do outro lado.

Todos os animais receberam antibioticoprofilaxia com cefadroxila
na dose de 50 mg/kg dissolvida em |0 ml de leite, trinta minutos antes
do procedimento cirdrgico.

A anestesia foi induzida com injecdo intramuscular na regido glltea
de cloridrato de quetamina a 5%, na dose de 50 mg/kg. Quando
necessario, foi aplicado adicionalmente um quarto da dose inicial do
anestésico”*!, Durante todo o perfodo anestésico, foram observadas
as freqUiéncias cardiaca e a respiratdria, além da movimentacao volun-
taria dos coelhos, a fim de detectar possiveis complicacdes.

Os animais do Grupo | foram submetidos a laparotomia mediana
infra-umbilical, identificacio do Utero, das tubas uterinas e dos
ovarios. Em seguida, realizou-se laparorrafia com suturas continuas
em dois planos, aponeurose, com fio de poliglactina 2-0 e pele, com
nailon 3-0.

Nos animais do Grupo 2, por meio de laparotomia mediana
infra-umbilical, realizou-se ooforectomia bilateral, com cuidado
para preservar a integridade das tubas uterinas. Em seguida, os
ovdrios foram reimplantados ortotopicamente sem anastomose
vascular e fixados com um ponto de fio de nailon 5-0, de acordo
com os subgrupos seguintes: subgrupo 2A - submetido a
reimplante bilateral ortotdpico dos ovarios integros; subgrupo 2B
— os ovarios foram cortados longitudinalmente em trés fatias de
2 mm de espessura com bisturi e, em seguida, foram
reimplantados ortotopicamente; subgrupo 2C — reimplantaram-
se os ovarios ortotopicamente, de um lado, na forma integra, e,
do outro, na fatiada.
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No Grupo 3, além da antibioticoprofilaxia, uma hora antes do
procedimento cirlrgico, as coelhas foram pesadas e receberam
ciclosporina em solucdo na dose de |0 mg/kg. Ambas as drogas foram
dissolvidas em 10 ml de leite e administradas por meio de cateter
orogastrico de 12 Fr. Um par de coelhas — uma Califérnia e outra Nova
Zelandia Branca — foram operadas simultaneamente. Através de
laparotomia mediana infra-umbilical, realizou-se ooforectomia total
bilateral, preservando a integridade tubéria. Ambos os ovérios de cada
coelha foram retirados. Em seguida, os ovarios de uma coelha foram
transplantados ortotopicamente na outra coelha e vice-versa, de forma
que cada animal foi doador e, a0 mesmo tempo, receptor. Todos os
implantes ovarianos foram feitos sem reconstituicao vascular e fixados
com apenas um ponto de ndilon 5-0, de acordo com os subgrupos
seguintes: subgrupo 3A — transplante bilateral dos ovarios integros;
subgrupo 3B — os ovarios foram cortados longitudinalmente em trés
fatias de 2 mm de espessura com bisturi e, em seguida, foram transplan-
tados; subgrupo 3C — transplantou-se aleatoriamente de um lado o
ovario integro e do outro o fatiado.

Os abdémens foram fechados em dois planos com suturas conti-
nuas, aponeurose, com fio de poliglactina 2-0 e pele, com nailon 3-0.

Apds o ato cirlirgico e durante todo o periodo de acompanhamen-
to, as coelhas receberam racdo e dgua previamente filtrada em recipi-
entes proprios, ad libitum, e foram mantidas em gaiolas individuais em
condicdes adequadas de higiene, ventilacdo e iluminagdo.

Nos trés primeiros dias pds-operatorios, os animais receberam
antibioticoprofilaxia com cefadroxila, na dose de 50 mg/kg, dissolvida
em 10 ml de leite, através de cateter orogastrico.

As coelhas do Grupo 3 receberam diariamente, durante nove
meses, |0 mg/kg de ciclosporina dissolvidos em |0 ml de leite, através
de cateter orogastrico com calibre de |2 Fr. Os animais foram sema-
nalmente pesados para ajuste das doses de ciclosporina. Esse procedi-
mento foi facilitado pelo uso de caixa de contencéo para coelhos.

Decorridos trés meses da cirurgia, as fémeas de todos os grupos
foram colocadas diariamente com um macho diferente sabidamente
fértil para copula, durante outros seis meses. Nessa situacdo, a fémea
era mantida sem companhia em sua gaiola até o término da gestagéo.
Registraram-se o nimero de gestacdes e o nimero de filhotes em cada
grupo, bem como qualquer complicacdo gestacional que pudesse ser
observada.

No nono més apds o procedimento cirlrgico, foram colhidas
amostras sangliineas para dosagens de estradiol, progesterona,
horménio foliculo-estimulante e horménio Iuteinizante. As amostras
sangliineas foram processadas rotineiramente em aparelhagem especi-
fica. A quantificacio hormonal seguiu o método de imunofluorimetria
para os hormonios gonadais e hipofisarios.

Ao final do perfodo de acompanhamento, todas as coelhas foram
mortas com dose inalatéria letal de éter, apds anestesia profunda com
quetamina (50 mg/kg). Através de toracolaparotomia mediana, as
cavidades toracica e abdominal, bem como seus érgos, foram cuida-
dosamente estudados. Retiraram-se o Utero, os ovarios e as tubas
uterinas de todas as coelhas, que foram processados para estudo
histoldgico.

Foram utilizados os testes Qui-quadrado com correcio de Yates
para pequenas amostras a fim de comparar o nimero de gestagdes bem
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Tabela | - Niveis hormonais (média + desvio padrao da média) e niimero de gestacées nas coelhas
controle e nas submetidas ao reimplante ou transplante ovariano ortotopico

Grupos Estradiol Progesterona
- (pgm) (pgmi)
| 2801762 104.200+£2.348
A 2.500 = 950 109.300 = 5500
2B 2.850 =700 105,400 = 3500
2C 2.950 = 850 106.100 = 3300
3A 4063927 102.906+962
3B 3.844=821 103.172+1.938
3C 4510£1.246* 103.713+2413

FSH LH Numero de coelhas

i i que ficaram gravidas
0,13+0,05 0,16+0,07 7
0,300,220 030+020 3
020£0,10 020+0,10 4
0,30£0,20 020+0,10 4
0,13+0,04 0,18+0,07 3
0,14£0,07 0,18+0,07 4
0,13+0,04 0,16+0,07 5

G- Grupo controle; G2A - Reimplante ovariano na forma fntegra; G2B - Reimplante ovariano na forma fatiada; G2C - Reimplante ovariano na forma fntegra de um lado e fatiada de outro; G3A - Transplante ovariano na
forma fntegra; G3B - Transplante ovariano na forma fatiada; G3C - Transplante ovariano na forma fntegra de um lado e fatiada de outro; FSH: Horménio foliculo-estimulante; LH: Horménio luteinizante

* diferenca entre o subgrupo 3C e os outros subgrupos (p < 0,05) (Teste de Tukey-Kramer)

sucedidas e o nimero de filhotes, e o0 one-way Anova, seguido pelo
teste de Tukey-Kramer, para comparar as dosagens hormonais
(estradiol, progesterona, horménio foliculo-estimulante e hormdnio
luteinizante). As diferencas foram consideradas significativas para valo-
res correspondentes a p < 0,05.

ResuLTADOS

Todos os animais recuperaram-se espontaneamente das
cirurgias e sobreviveram durante os nove meses do experimen-
to, sem intercorréncias. O peso dos animais aumentou unifor-
memente.

A Tabela | mostra os valores hormonais de ambos os grupos,
obtidos ao final do experimento. Observou-se a presenca de
hormonios ovarianos em todas as coelhas reimplantadas ou transplan-
tadas. Os valores dos hormdnios foliculo-estimulante, luteinizante e
progesterona de ambos os subgrupos nao foram diferentes. O estradiol
foi mais elevado no Grupo 3C em relacdo aos demais subgrupos (p <
0,05). Néo houve diferenca quanto aos niveis hormonais entre as duas
racas de coelhas estudadas. Percebe-se ainda que mesmo as coelhas
reimplantadas ou transplantadas que ndo engravidaram tiveram produ-
¢do hormonal preservada.

A segunda laparotomia, a cavidade abdominal do Grupo | mante-
ve-se com aspecto normal. Houve aderéncias entre a tuba e o ovario
em duas coelhas. O Utero e as tubas ndo mostraram outras alteracoes
anatomicas.

Ao exame macroscopico, verificou-se que os ovarios das
coelhas do Grupo 2 (reimplante) e Grupo 3 (transplante) que
engravidaram preservaram sua parte externa, sem fibrose ou rea-
cdo inflamatéria. Todavia, nas coelhas que ndo engravidaram no
Grupo 2, encontrou-se hidrossalpinge em dois animais, além de
multiplas aderéncias entre ovario, tuba e intestino nas outras duas
coelhas. Em duas coelhas do Grupo 3 (uma da raga Nova Zelandia
Branca e outra da raca California), houve aderéncias entre a tuba e
0 ovario, assim como entre o ovario e alcas intestinais adjacentes.
O Utero de todos os animais tinha aspecto normal. O restante da
cavidade abdominal permaneceu sem alteracbes. Nao houve alte-
racdes macroscopicas nos demais 6rgaos abdominais.
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Ao estudo histoldgico, verificou-se que os ovarios, tanto
dos animais controle quanto dos reimplantados ou transplanta-
dos, estiveram preservados, ndo havendo diferencas entre
eles. Também nio foram encontradas diferencas entre os ova-
rios transplantados integros ou fatiados. A viabilidade ovariana
foi confirmada pela presenca de angiogénese satisfatéria, varios
foliculos em diferentes estadios de maturacdo, bem como cor-
pos lUteos e cistos foliculares em propor¢oes varidveis. Nao
foram identificados sinais de isquemia ou necrose. Em uma
coelha Nova Zeldndia Branca do Grupo 3, identificou-se he-
morragia multifocal junto a capsula e calcificacdo subcapsular
em um dos ovarios.

A histologia tubaria das coelhas do Grupo | foi normal, com
microvilosidades bem desenvolvidas, trofismo preservado e au-
séncia de sinais inflamatérios ou degenerativos. No Grupo 2, em
quatro coelhas que néo engravidaram foram encontradas altera-
¢oes histologicas, com hidrossalpinge. No Grupo 3, encontrou-
se em uma coelha que ndo engravidou foco de infiltrado
mononuclear na mesossalpinge e hipotrofia tubdria. Uma outra
coelha também sem registro de gravidez apresentou reagdo do
tipo corpo estranho na mesossalpinge, além de salpingite cronica
discreta e hidrossalpinge. Os demais animais apresentaram
histoarquitetura tubdria conservada.

A histoarquitetura uterina de todas as coelhas foi mantida. O
endométrio evidenciou diversas fases de proliferacdo, compati-
veis com as fases do ciclo estral, indicando adequada producdo
hormonal.

Quanto a fertilidade, a Tabela 2 mostra o nimero de gesta-
¢oes ocorridas, o nimero médio de filhotes e o inicio dos partos
nos trés grupos estudados. Nao houve diferenca no tempo entre
o inicio da copula e o nascimento dos filhotes em relagao as duas
racas estudadas (p > 0,05) (Tabela 2).

Nio houve diferencas entre o Grupos | (controle) e os
demais subgrupos em relacdo ao nUmero de gestacdes: 2A
(p=0,121), 2B (p=0,28), 2C (p=0,28) e 3A (p=0,121), 3B
(p=0.28) e 3C (p=0,563).
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Tabela 2 - Niimero de gestacoes e més dos primeiros partos nas coelhas dos grupos controle, reimplante e transplante ovariano ortotdpico

Grupos Nimero de gestacoes %
| 7 875

A 3 375
2B 4 50
2C 4 50
3A 3 375
3C 5 62,5

Inicio dos partos (més) Nimero médio de filhotes por coelha
3 2|
5 2
5 25
5 17
4 2
4 18

Grupos  |: controle; 2A: reimplante integro bilateral; 2B: reimplante fatiado bilateral; 2C: reimplante integro de um lado e fatiado do outro lado; 3A: transplante homdgeno integro bilateral; 3B: transplante homdgeno fatiado

bilateral; 3C: transplante homégeno integro de um lado e fatiado do outro lado

Discussio

O transplante ovariano em pacientes com faléncia ovariana é
andlogo ao transplante de ilhotas de Langerhans nos casos de diabete
melito ou de neurdnios dopaminérgicos na doenca de Parkinson.
Todas essas entidades patologicas podem ser tratadas com
suplementacdo farmacoldgica. Entretanto, a terapia tecidual tem a
vantagem de manter a atividade fisiologica da secrecdo hormonal e
neuronal'’. As possibilidades e vantagens da terapia tecidual estdo
sendo gradualmente conhecidas.

Optou-se pelo emprego de coelha como animal de experi-
mentacao a partir da observacdo de sua boa capacidade
reprodutiva e da simplicidade do procedimento cirlrgico sem a
necessidade de material especial.

O presente estudo mostra que os ovarios transplantados sem
anastomose vascular em coelhos sdo vidveis e preservam sua
funcdo enddcrina em todos os casos. Nao foram detectadas adver-
sidades decorrentes da falta de vascularizacéo inicial, pois nenhum
dos animais apresentou sinais de isquemia ovariana. Esses achados
contradizem alguns autores que consideram fundamental a
revascularizagao cirlrgica dos enxertos ovarianos'’'®. Entretanto,
os resultados deste trabalho estdo em acordo com alguns estudos
que também verificaram ser a anastomose do pediculo vascular
desnecessaria para a manutencéo da viabilidade e funcéo ovariana.
A intensa neovascularizacdo que se forma em torno do ovario
parece ser suficiente para conservar sua vitalidade'”%. De acordo
com a literatura, o tecido ovariano é uma rica fonte de fatores
angiogénicos que estimulam a rdpida migracdo de células
endoteliais nos casos de transplantes, o que leva ao restabele-
cimento da circulagdo sangtiinea'**' %232 Dissen et al.”® implanta-
ram cortex ovariano adjacente a veia jugular e verificaram
revascularizacdo do enxerto 48 horas apds o procedimento. Esse
fendmeno acompanhou-se de aumento na expressao de agentes
angiogénicos especfficos, principalmente do fator de crescimento
derivado do endotélio. Esses autores também sugeriram que a
secrecdo de gonadotropinas desempenha um papel marcante na
resposta vascular. Dentre as gonadotropinas hipofisarias, o FSH
parece ser 0 mais importante, devido ao estimulo a mitose celular
da granulosa e a inibicao de sua apoptose'”.

A vitalidade dos ovdrios transplantados também pode ser
confirmada pela manutencéo de sua funcao endécrina mediante a
presenca de estradiol e progesterona circulantes, bem como suas
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interacdes com os hormonios hipofisarios (FSH e LH). Embora as
concentracdes dos demais hormonios fossem semelhantes em
ambos 0s grupos, os animais transplantados apresentaram maio-
res concentracdes de estradiol. Uma possivel explicagdo seria
uma coincidéncia de todas as coelhas do Grupo | estarem na fase
pré-ovulatéria no momento da coleta de sangue, perfodo em que
a concentracdo de estradiol seria normalmente mais baixa.
Contudo, ndo encontramos nos dados do presente trabalho nem
na literatura outras informacées que pudessem esclarecer
melhor esse achado.

A administracdo diaria de ciclosporina foi efetiva para prevenir
rejeicdo ao ovario transplantado. Tal fato foi sugerido pela auséncia
de sinais indicativos de rejeicdo, tanto no ovario quanto na trama
vascular periovariana. Além disso, nao houve evidéncias histoldgica ou
funcional de que a ciclosporina tivesse levado a alteracbes de formacao
folicular ou nos fenémenos ovulatérios. Apesar de alguns autores
terem indicado doses maiores de ciclosporina (15 mg/kg/dia)’*¥, a
dose de |10 mg/kg/dia, utilizada no presente estudo, segundo nossa linha
de pesquisa 28#3°3' 'manteve a vitalidade e a funcdo ovarianas, sem os
possiveis inconvenientes decorrentes da imunossupressdo em altas
doses. Também néo foi constatado o efeito inibitério da ciclosporina na
ovulacdo, embora outros autores afirmem que esse farmaco tem
propriedades anovulatorias, provavelmente devido a interacdo entre
esse farmaco e a prolactina sobre o mesmo receptor linfocftico, além
de diminuicdo da fertilidade e alteragdes no desenvolvimento fetal 2, A
dosagem de FSH nas coelhas estudadas ndo mostrou diferenca com
significincia estatistica entre os grupos |, 2 e 3. Esse fato mostra que os
ovarios reimplantados ou transplantados mantinham producéo hormo-
nal de estradiol dentro da normalidade, ja que por mecanismo de
retroalimentacdo qualquer diminuicdo da producdo de estradiol esti-
mularia a liberacdo do FSH.

A secrecio basal de LH é suprimida pela combinagio da
progesterona secretada pelo corpo liteo e do estradiol derivado dos
foliculos antrais®. Como a concentracio de LH manteve-se dentro dos
limites da normalidade nos grupos de reimplante e de transplante, tal
fato comprova adequada producdo hormonal nos ovarios estudados.

As dosagens hormonais nos animais submetidos ao transplante de
ovario estiveram dentro da variacdo normal para progesterona, FSH e
LH. Entretanto, foi surpreendente a elevada concentracao de estradiol
nesse grupo. Segundo Gore-Langton®, a ciclosporina atua aumentando
os niveis plasmaticos de estradiol e diminuindo a concentracdo desse
mesmo horménio no ovario. Esse aumento dos niveis plasmaticos de
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estradiol pode ser explicado pelos efeitos diretos da ciclosporina nas
células da granulosa, modificando a atividade da aromatase. Um outro
fator que pode potencializar essa influéncia € o efeito direto de
estimulacdo da ciclosporina nos mediadores supra-renais®.

As avaliacbes macroscopica e microscopica ndo mostraram dife-
rencas quanto a preservacao ovariana quando se implantava na forma
integra ou fatiada. Por outro lado, em estudo prévio com ratas®®*'*2, os
resultados hormonais foram melhores no grupo de reimplante ovaria-
no fatiado. Contudo, essa diferenca ndo foi verificada na coelha. Cabe,
portanto, considerar que o implante ovariano fatiado possa ser mais
eficaz do que o integro. Diante da falta da uniformidade entre os
resultados das duas espécies estudadas por nds e aparente auséncia de
subsidios na literatura para essa questdo, € fundamental prosseguir
nesta linha de pesquisa, em busca da resposta a esse problema.

A falta de registro de gestacdo em algumas coelhas pode ser
atribuida a presenca de aderéncias tubo-ovarianas a érgaos adjacentes,
como omento, intestino e peritdnio. Embora ndo tenha sido eviden-
ciada gravidez, a fungao endécrina ovariana dessas coelhas também se
manteve preservada. E pertinente supor a ocorréncia de gestacao ndo
identificada ao longo do periodo de acompanhamento, interrompida
com abortamento. Os abortamentos ocorrem naturalmente em ani-
mais e a literatura mostra uma grande variedade de etiologias para esses
abortamentos, incluindo alteragdes genéticas, anatémicas, hormonais e
infecciosas, além de influéncia ambiental ou quando ocorre agressao ao
organismo, como, no caso, pela ciclosporina. Entretanto, o presente
trabalho mostra que a ciclosporina néo interferiu na fertilidade dos
animais utilizados.

CoNncLusAo

Concluindo, foi registrada, com sucesso, fertilizacdo natural em
coelha submetida a reimplante ou transplante ortotépico de ovarios
autdgenos e homadgenos sem a realizacdo de anastomose vascular.
Esses ovarios preservaram sua funcdo enddcrina e morfoldgica. A
ciclosporina foi eficaz em manter a vitalidade e funcdo dos ovdrios
durante todo o periodo de estudo.

Conflito de interesse: nio ha.

SUMMARY

ENDOCRINOLOGICAL, MORPHOLOGICAL  AND  GESTATIONAL
ASSESSMENT OF INTACT AND SLICED OVARIAN ORTHOTOPIC
REIMPLANTATION OR  TRANSPLANTATION WITHOUT  VASCULAR
PEDICLE

Osjeive. To assess the natural pregnancy and to determine the
morphofunctional aspects of ovaries of rabbits submitted to bilateral
oophorectomy and orthotopic allogeneic or autologous intact and sliced
ovarian transplantation without a vascular pedicle.

MetHoDs. Fifty-six female New Zealand White and California rabbits
were studied. The ovaries were removedand orthotopically transplanted or
replaced without vascular anastomoses: Group | (n = 8), only laparotomy
and laparorrhaphy were performed; Group 2A (n = 8)intact ovaries were
reimplanted on both sides; Group 2B (n = 8) both ovaries were sliced and
orthotopically reimplanted; Group 2C (n = 8), an intact ovary was
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reimplanted on one side and a sliced ovary on the other side; Group 3A(n
= 8)intact ovaries were transplanted on both sides, Group 3B (n = 8) both
ovaries were sliced and orthotopically transplanted, Group 3C(n = 8),an
intact ovary was transplanted on one side and a sliced ovary on the other
side. Three months later, the females were paired with males for
copulation. Estradiol, progesterone, follicle stimulating hormone and
luteinizing hormone levels were assessed.

The morphological aspect of the ovaries was studied and the
number of pregnancies and litters were also determined. Tthe
number of successful pregnancies and the number of litters was
compared between the groups by the chi-square test. One-way
ANOVA and the Tukey-Kramer tests compared the hormonal
dosages. The significance was of p < 0.05.

ResuLTs. Pregnancies occurredin seven (87.5%) rabbits of Group |, in
37.5% in Groups 2A and 3A, in 50% of groups 2B, 2C and 3B, and in
62.5% ofgroup 3C. Hormone levels and histology confirmedthe vitality of
all ovaries.

Conctusion. Intact or sliced orthotopic allogeneic and autologous
ovarian transplantation without a vascular pedicle is viable in rabbits, and
preserves their fertility and hormonal functions. [Rev Assoc Med Bras
2006; 52(6): 447-52]

Key worps: Fertilization. Histology. Ovarian transplants. Ovarian
function. Pregnancy.
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