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AVALIACAO ENDOCRINA, MORFOLOGICA E GESTACIONAL APOS TRANSPLANTE
HOMOGENO ORTOTOPICO DE OVARIOS INTEGROS E FATIADOS SEM
ANASTOMOSE VASCULAR

Endocrinologic, morphologic, and pregnancy assessment of intact and sliced
ovarian orthotopic transplantation without a vascular pedicle

Andy Petroianu ', Luiz Ronaldo Alberti 2, Leonardo de Souza Vasconcelos 3

RESUMO

Objetivo: Avaliar a fertilizagao, aspectos enddcrinos e histologicos ovarianos apds seu transplante ortotopico, sem anastomose vascular.
Método: Foram utilizadas 32 coelhas da raga Nova Zelandia Branca e Califérnia. No Grupo 1 (n=38)- controle: laparotomia e laparorrafia.
No Grupo 2A (n=8), transplantaram-se ortotopicamente os ovarios de uma coelha de uma raga para o da outra raga e vice-versa, na forma
integra, no Grupo 2B (n=8) na forma fatiada e no Grupo 2C (n=8), de um lado, o ovario integro e, do outro lado, fatiado. Todas as coelhas
do Grupo 2 foram imunossuprimidas com ciclosporina. A partir do 3° més pos-operatorio, cada coelha foi colocada para copula. Dosou-
se o estradiol, a progesterona, o FSH e o LH no 9° més pds-operatorio. Estudaram-se as morfologias macro e microscopicas dos ovarios,
tubas e utero, de todas os animais. O numero de gestacdes e filhotes foi avaliado por meio do teste qui-quadrado e as dosagens hormonais
pelo one-way ANOVA e teste de Tukey-Kramer. Resultados: Todas as coelhas do Grupo controle engravidaram, entre o 2° e o 3° meses
apos inicio da copula. No Grupo 2, as gestagdes ocorreram entre o 4° ¢ o 8° meses pos-operatdrios. A porcentagem de gravidez observada
foi de 37,5% no Grupo 2A, 50% no Grupo 2B e 62,5% no Grupo 2C. Os niveis hormonais e o estudo morfofuncional dos ovarios, tubas
e uteros nao apresentaram alteragdes. Conclusdo: O transplante ovariano homdgeno ortotdpico sem pediculo vascular foi eficaz para a
manutengdo de hormonios ovarianos em niveis normais e permitiu a fertilizagdo natural.

Descritores: Hormonios ovarianos, Transplante de ovario, Histologia ovariana, Ciclosporina, Fertilizagdo.

INTRODUCAO

Muitas pacientes com cancer sofrem perda iatrogénica da fungao
ovariana, mesmo sem o ovario estar envolvido na doenga, em
decorréncia de tratamento radioterapico e quimioterapico."> Em
outras situagoes, o ovario sem evidéncia de doenga ¢é retirado,
em decorréncia de dificuldade técnica em procedimentos
operatdrios na pelve. Essa conduta resulta em menopausa
precoce e disturbios funcionais, tais como disfuncdo sexual,

niveis alterados de lipoproteinas, além de maior risco de
1,2,34
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A utilizagao de tecidos ovarianos criopreservados e reimplantados
em posicao heterotopica é uma alternativa mais fisiologica de manter
a func¢do hormonal no pés-operatorio tardio da retirada de ovarios
normais.*'*!12 A maioria dos estudos sobre preservagao de tecido
ovariano restringe-se aos transplantes autégenos. Transplantes
homogenos ortotdpicos ou heterotopicos foram pouco investigados,
principalmente devido as dificuldades de imunossupresséo.

A ciclosporina (CyA) é um peptideo derivado de fungos, utilizado
no tratamento de pacientes submetidos a transplantes de 6rgaos. Sua
atividade imunossupressora baseia-se na inibi¢ao da resposta imune
celular e na diminuigdo da produgéo de linfocitos T dependentes
de anticorpos.’* Por outro lado, verificou-se que a CyA provoca
disfungdes do sistema enddcrino,’ tendo sido descritas altera¢des na
fungédo gonadal de ratos e humanos.”® Esse efeito é provavelmente
devido a interacdo entre a CyA e a prolactina sobre 0 mesmo
receptor linfocitico em ratos."

O objetivo do presente trabalho foi verificar a ocorréncia de
gestacdo natural em coelhas e avaliar aspectos morfologicos e
enddcrinos de transplantes ovarianos homdgenos, fixados em
posigdo ortotopica (no mesmo local onde o ovario foi retirado),
na forma integra e fatiada, sem anastomose vascular, em animal
imunodeprimido por ciclosporina.

METODO

Este trabalho experimental foi realizado de acordo com as
recomendagdes das Normas Internacionais de Protegdo aos
Animais e da Declaracdo de Helsinki,'!® ¢ do Comité de Etica em
Experimentacdo Animal da Universidade Federal de Minas Gerais,
tendo sido aprovado pelo processo 02/01.

Foram estudadas 32 coelhas (Oryctogalus cuniculus) das ragas Nova
Zelandia Branca (n= 16) e California (n= 16) e dez machos sabidamente
férteis da raga Nova Zelandia Branca. Os animais, provenientes do
Biotério Central da Escola de Veterinaria da UFMG, foram mantidos
em gaiolas individuais, onde receberam ragao para coelhos e agua a
vontade. Eles permaneceram em adaptagio e observagdo do estado de
saude por 20 dias. Realizou-se um exame minucioso em cada coelho
a fim de garantir a auséncia de sinais de doenga.

No inicio do experimento, todos os coelhos estavam com 4 meses de
idade, sexualmente maduros e com peso variando de 2450g a 2700g. No
pré-operatorio, os animais foram mantidos em jejum de 12 horas.

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

Grupo 1: (n = 8), animais submetidos apenas a laparotomia
mediana e laparorrafia.

Grupo 2: transplante homdgeno ortotopico dos dois ovarios
Subgrupos

2A: (n=8): integro bilateral

2B: (n=38): fatiado bilateral

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

Todos os procedimentos foram feitos nas dependéncias do
Laboratdrio de Cirurgia Experimental do Departamento de Cirurgia
da Faculdade de Medicina da UFMG, obedecendo as normas
técnicas de assepsia e anti-sepsia.

Todos os animais receberam antibioticoprofilaxia com
cefadroxila (Cefamox®; Bristol-Myers-Squibb, Sdo Paulo) na
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dose de 50mg/kg dissolvida em 10 ml de leite, trinta minutos
antes do procedimento cirurgico.

A anestesia foi induzida com inje¢do intramuscular na regido
glutea de cloridrato de quetamina (Ketalar®, Pfizer, Sdo Paulo)
a 5%, na dose de 50mg/kg. Quando necessario, foi aplicado
adicionalmente um quarto da dose inicial do anestésico. Durante
todo o periodo anestésico, foram observadas as freqiiéncias cardiaca
e arespiratoria, além da movimentagao voluntaria dos coelhos, com
vista a detectar possiveis complicacdes.

Ap6s tricotomia do abdome, realizou-se anti-sepsia com solugao
de polivinilpirrolidona (PVPI*) degermante seguida por solu¢ao
alcoodlica de iodo a 2% e colocacdo de campos operatorios.

Os animais do Grupo 1 foram submetidos a laparotomia mediana infra-
umbilical, identificagdo 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 (Vicryl®, Ethicon, Sdo Paulo)
e pele, com nailon 3-0 (Nylon®, Ethicon, Sao Paulo).

No Grupo 2, além da antibioticoprofilaxia, uma hora antes do
procedimento cirdrgico, as coelhas foram pesadas e receberam
ciclosporina em solugdo na dose de 10 mg/kg. Ambas as drogas
foram dissolvidas em 10 ml de leite e administradas através 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 tubaria.
Ambos os ovarios 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
¢ a0 mesmo tempo receptor. Todos os implantes ovarianos foram
feitos sem reconstituigdo vascular e fixados com apenas um ponto
de nailon 5-0, de acordo com os subgrupos seguintes:

A - transplante bilateral dos ovarios integros,

B - os ovarios foram cortados longitudinalmente em trés
fatias de 2 mm de espessura com bisturi e, em seguida,
foram transplantados,

C - transplantou-se aleatoriamente, de um lado o ovario
integro e do outro o fatiado.

Em seguida, realizou-se laparorrafia com suturas continuas em dois
planos, aponeurose, com fio de poliglactina 2-0 (Vicryl®, Ethicon,
Sédo Paulo) e pele, com nailon 3-0 (Nylon®, Ethicon, Sdo Paulo).
Apos o ato cirurgico e durante todo o periodo de acompanhamento, as
coelhas receberam ragdo e 4gua previamente filtrada em recipientes
proprios, ad libitum e foram mantidas em gaiolas individuais, em
condic¢des adequadas de higiene, ventilagdo e iluminagao.

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

As coelhas do Grupo 2 receberam diariamente, durante nove meses, 10
mg/kg de ciclosporina dissolvidos em 10 ml de leite, através de cateter
orogastrico com calibre de 12 Fr. Os animais foram semanalmente
pesados para ajuste das doses de ciclosporina. Esse procedimento foi
facilitado pelo uso de caixa de contengdo para coelhos.

Decorridos trés meses da cirurgia, as fémeas foram colocadas
diariamente com um macho diferente sabidamente fértil para
copula, durante outros seis meses. A troca dos machos foi aleatoria
e ininterrupta até perceber-se a gravidez na coelha. Nessa situagdo
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a fémea era mantida sem companhia em sua gaiola até o término
da gestacdo. Registraram-se o numero de gestagdes e 0 numero de
filhotes em cada grupo, bem como qualquer complicagao gestacional
que pudesse ser observada. As coelhas do Grupo controle foram
expostas ao acasalamento, seguindo a mesma conduta descrita para
as fémeas com ovarios transplantados.

No nono més ap6s o procedimento cirurgico, foram colhidas
amostras sangiiineas para dosagens de estradiol, progesterona,
hormonio foliculo-estimulante e hormonio luteinizante. As
amostras sangiiineas foram processadas rotineiramente em
aparelhagem especifica. A quantificagdo hormonal seguiu o método
de imunofluorimetria para os hormdnios gonadais e hipofisarios.

Ao final do periodo de acompanhamento, todas as coelhas foram
mortas com dose inalatdria letal de éter, apds anestesia profunda
com quetamina (50mg/kg). Através de toracolaparotomia mediana,
as cavidades toracica e abdominal, bem como seus 6rgdos foram
cuidadosamente estudados. Retiraram-se o utero, os ovarios € as
tubas uterinas de todas as coelhas. Apos a fixagdo dos fragmentos
em solugdo de Bouin, eles foram processados para histologia.
Secgoes de 5 um de espessura foram montadas em 1dmina e coradas
com hematoxilina e eosina.

Foram utilizados os testes qui-quadrado com corre¢do de Yates
para pequenas amostras para comparar o nimero de gestagdes
bem sucedidas e o nimero de filhotes, e os testes one-way ANOVA
seguido pelo teste de Tukey-Kramer para comparar as dosagens
hormonais (estradiol, progesterona, hormoénio foliculo-estimulante
e hormonio luteinizante). As diferencas foram consideradas
significativas para valores correspondentes a p<0,05.

RESULTADOS

Todos os animais recuperaram-se espontaneamente das cirurgias
e sobreviveram durante os nove meses do experimento, sem
intercorréncias.

A Tabela 1 mostra os valores hormonais de ambos os grupos
obtidos no final do experimento. Observou-se a presenca de
hormonios ovarianos em todas as coelhas transplantadas. Os
valores hormonais de ambos os grupos mantiveram-se semelhantes,
exceto o estradiol, que foi mais elevado no Grupo 2C (p<0,05). Nao
houve diferenga quanto aos niveis hormonais entre as duas ragas
de coelhas estudadas.

A segunda laparotomia, a cavidade abdominal do Grupo 1
manteve-se com aspecto normal. O exame macroscopico dos
orgdos reprodutores do Grupo 2 mostrou ovarios transplantados
com preservacdo de sua parte externa e auséncia de fibrose ou
reacgdes aparentes ao fio cirirgico em todas as coelhas. Os uteros
e as tubas de seis coelhas ndo apresentaram alteragdes anatomicas
aparentes. Em duas coelhas (uma da raca Nova Zelandia Branca e
outra da raga Califérnia) houve aderéncias entre a tuba e o ovario,
assim como entre o ovario e alcas intestinais adjacentes.

Ao estudo histoldgico, verificou-se que os ovarios tanto dos
animais controle quanto dos transplantados estiveram preservados,
ndo havendo diferengas entre esses grupos. Também ndo foram
encontradas diferengas entre os ovarios transplantados integros
ou fatiados. A viabilidade ovariana foi confirmada pela presenca
de angiogénese satisfatoria, varios foliculos em diferentes estadios
de maturagdo, bem como corpos luteos e cistos foliculares em
proporcdes variaveis. Nao foram identificados sinais de isquemia
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Tabela 1: Niveis hormonais (média e desvio padrdo da média) e
numero de gestacfes nas coelhas controle e nas submetidas ao
transplante ovariano ortotépico.
GRUPOS ESTRADIOL  PROGESTERON FSH LH NUMERO DE
(pg/ml) A iy win COELHAS
QUE
(pg/mi) FICARAM
GRAVIDAS
1 2.801£762 104.200+2.348 0,13+0,05 0,160,07 7
2A 4.063+927 102.906+962 0,13+0,04 0,18+0,07 3
2B 3.844+821 103.172+1.938 0,14+0,07 0,18+0,07 4
2C 4.51011.246*  103.713+2.413 0,13+0,04 0,16+0,07 5

ou necrose. Em uma coelha Nova Zelandia Branca, identificou-se
hemorragia multifocal junto a capsula e calcificagdo subcapsular
em um dos ovarios.

A histologia tubaria das coelhas do Grupo 1 foi normal, com
microvilosidades bem desenvolvidas, trofismo preservado e
auséncia de sinais inflamatdrios ou degenerativos. No Grupo 2,
encontrou-se em uma coelha foco de infiltrado mononuclear na
mesossalpinge e hipotrofia tubaria. Uma outra coelha 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 proliferacao, compativeis com
as fases do ciclo estral, indicando adequada produgao hormonal.

Quanto a fertilidade, todas as coelhas do Grupo 1 (controle)
engravidaram, metade apds dois meses e a outra metade trés
meses apds o inicio dos cruzamentos. O numero de filhotes
variou entre 6 a 10 animais.

Trés coelhas do Grupo 2A (37,5%) levaram sua gestacao a termo.
Os partos ocorreram em uma coelha no quarto més pos-operatorio
com o nascimento de dois filhotes, no quinto més pos-operatorio
em uma outra coelha, com o nascimento de trés filhotes e em uma
coelha no sexto més, com o nascimento de um filhote.

Das oito coelhas de Grupo 2B, quatro (50%) levaram sua gestacdo
a termo. Os partos ocorreram em uma coelha no quinto més pds-
operatério com o nascimento de trés filhotes, no sexto més pds-
operatdrio em uma outra coelha com o nascimento de dois filhotes
e no sétimo més pds-operatdrio nas outras duas coelhas, com o
nascimento de um e dois filhotes, respectivamente.

No Grupo 2C, cinco coelhas (62,5%), duas Nova Zelandia Branca e
trés California, levaram sua gestagdo a termo. Os partos ocorreram
no quinto meés pos-operatorio, em duas coelhas, dois meses apds
o inicio da copula, com o nascimento de um filhote, no sexto més
pds-operatorio em uma outra coelha com o nascimento de trés
filhotes e no oitavo més pds-operatorio nas outras duas coelhas com
o nascimento de um e dois filhotes respectivamente. Nao houve
diferenga no tempo entre o inicio da copula e o nascimento dos
filhotes em relacdo as duas ragas estudadas (p> 0,05).

Nao houve diferengas entre o Grupo 1- controle e os demais
subgrupos 2 em relagdo ao numero de gestagdes 2A (p = 0,121),
2B (p=0.28) ¢ 2C (p = 0,563).
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DISCUSSAO

O transplante ovariano em pacientes com faléncia ovariana é
analogo ao transplante de ilhotas de Langerhans nos casos de
diabetes melito ou de neurdnios dopaminérgicos na doenga de
Parkinson. Todas essas entidades patologicas podem ser tratadas
com suplementacdo farmacoldgica. Entretanto, a terapia tecidual
tem a vantagem de manter a atividade fisioldgica da secreg¢ao
hormonal e neuronal."” As possibilidades e vantagens da terapia
tecidual estdo sendo gradualmente conhecidas.

Optou-se pelo emprego de coelha como animal de experimentacdo
a partir da observagdo de sua boa capacidade reprodutiva e da
simplicidade do procedimento cirurgico sem a necessidade de
material especial, considerando também uma linha de pesquisa
desenvolvida por nés no Departamento de Cirurgia da UFMG
referente a transplante de 6rgdos e tecidos.

Utilizou-se a quetamina pelas suas caracteristicas de induzir
estado de sedagdo, imobilidade e analgesia acentuada com efeito
de anestesia dissociativa com larga margem de seguranga e facil
controle do plano anestésico.

Na natureza, o numero de filhotes por gestagdo em coelhas
varia entre trés e oito filhotes. No presente estudo, ndo houve
diferenca entre o numero de filhotes em relagdo ao Grupo-
controle e os submetidos a transplante dos ovarios. Nao
houve diferenga entre o tempo para engravidar em relagdo aos
subgrupos estudados e nem desses com o habitual em animais
em cativeiro. Além disso, o estudo microscopico ndo mostrou
evidéncias que sugerissem uma disfuncdo hormonal, como
por exemplo, hipotrofia ou hiperplasia endometrial, fato esse
comprovado pelas dosagens de estradiol e progesterona, que
se mantiveram dentro da faixa de normalidade.

O presente estudo mostra que os ovarios transplantados sem
anastomose vascular em coelhos sdo vidveis e preservam sua fungao
enddcrina em todos os casos. Nao foram detectadas adversidades
decorrentes da falta de vascularizagdo inicial, pois nenhum dos
animais apresentou sinais de isquemia ovariana. Esses achados
contradizem alguns autores que consideram fundamental a
revascularizagdo cirurgica 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 manutengao da viabilidade e fungao ovariana.
A intensa neovascularizagao que se forma em torno do ovario parece
ser suficiente para conservar sua vitalidade.'** De acordo com a
literatura, o tecido ovariano € uma rica fonte de fatores angiogénicos
que estimulam a rapida migragao de células endoteliais nos casos
de transplantes, o que leva ao restabelecimento da circulagdo sangii
inea.!*?!22.23.2425 A revascularizagdo do implante de cortex ovariano
adjacente a veia jugular, 48 horas apds o procedimento, acompanha-
se de um aumento na expressao de agentes angiogénicos especificos,
principalmente do fator de crescimento derivado do endotélio e
sugere o papel das gonadotropinas na resposta vascular.? Dentre as
gonadotropinas hipofisarias, o FSH parece ser o mais importante,
devido ao estimulo a mitose celular da granulosa e a inibigdo de
sua apoptose. O tratamento de foliculos antrais de ratos com doses
crescentes de FSH causam supressdo da fragmentacdo do DNA
dose-dependente, atingindo a supressdo maxima de 60%." Em
decorréncia da privagao de fatores mitogénicos e troficos, como
as gonadotropinas e os esterdides ovarianos ha lesdo por apoptose
das células do ovario. A dosagem de FSH manteve-se dentro dos
limites da normalidade nos grupos estudados.
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A vitalidade dos ovarios transplantados também pode ser confirmada
pela manutencao de sua funcdo enddcrina mediante a presenca de
estradiol e progesterona circulantes, bem como suas interagdes com
os hormoénios hipofisarios (FSH e LH). Embora as concentragdes
dos demais hormdnios fossem semelhantes em ambos os grupos,
os animais transplantados apresentaram maiores concentragoes de
estradiol. Uma possivel explicacdo seria uma coincidéncia de todas
as coelhas do Grupo 1 estarem na fase pré-ovulatéria no momento
da coleta de sangue, periodo em que a concentracgdo de estradiol
seria normalmente mais baixa. Contudo, ndo encontramos nos
dados do presente trabalho, nem na literatura, outras informagoes
que pudessem esclarecer melhor esse achado.

Um fator descrito como de importincia para a sobrevida e
desenvolvimento folicular apds a retirada cirtrgica dos ovarios
¢ a temperatura média de conservagdo do tecido. Ao contrario
de outros modelos de transplante de 6rgaos, o tecido ovariano a
temperatura em torno de 37°C mostra melhor conservagao do 6rgdo,
se comparado ao armazenamento em gelo. E possivel que os odcitos
primordiais e foliculos primarios tenham a mesma sensibilidade a
temperaturas baixas, assim como os odcitos e foliculos maduros.10
Durante o ato operatério, tomou-se o cuidado de realizar o
transplante dos ovarios logo ap6s a ooforectomia, com o intuito de
manter a temperatura ovariana proxima da fisiologica.

A administragdo didria de ciclosporina foi efetiva para prevenir
rejei¢do ao ovario transplantado. Tal fato foi sugerido pela auséncia
de sinais indicativos de rejei¢do, tanto no ovario quanto na trama
vascular periovariana. Além disso, ndo houve evidéncias histologica
ou funcional de que a ciclosporina tivesse levado a alteragdes
de formagao folicular ou nos fendmenos ovulatorios. 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,” manteve a vitalidade
e a funglo ovariana, sem os possiveis inconvenientes decorrentes
da imunossupressao em altas doses. Também ndo foi constatado o
efeito inibitorio da ciclosporina na ovulagdo, embora outros autores
afirmem que esse farmaco tem propriedades anovulatorias.?

Em estudo piloto, a influéncia da ciclosporina na manutengéo
da vitalidade dos ovarios transplantados foi testada. Apos 30
dias de total privagdo desse farmaco, foram constatados sinais
de rejeicdo do tecido transplantado, com degeneragdo e fibrose
no local de implantagdo dos ovarios. Houve também alteragdes
macroscopicas importantes nos demais 6rgdos reprodutores,
como atrofia uterina e tubaria, provavelmente pela auséncia de
estimulos dos hormonios gonadais.

CONCLUSAO

Concluindo, foi registrada, com sucesso, fertilizagdo natural em
coelha submetida a transplante ortotdpico de ovarios homogenos, de
ragas diferentes. Esses ovarios preservaram sua fungao endocrina
e morfologica. A ciclosporina foi eficaz em manter a vitalidade e
fungdo dos ovarios durante todo o periodo de estudo.
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ABSTRACT

Objective: The purpose of the present work was to assess endocrine and hystological ovarian aspects following allogeneic ovarian
transplantation without vascular pedicle. Method: 32 female New Zealand White and California rabbits were studied. In Group 1- Control
(n=8), only laparotomy and laparorrhaphy was carried out. In Group 2A (n=8) ovarii were orthotopically transplanted from the rabbit of one
race to one of the other race and vice-versa integer in both sides. In Group 2B (n=8) the ovarii were sliced and orthotopically transplanted.
In Group 2C (n=8), in one side the ovary was transplanted integer and in the other side it was sliced. Cyclosporine was administered every
day in all animals of group 2. 3 months later, the animals were paired with sexually mature males for copulation. Estradiol, progesterone,
FSH and LH levels were assessed. Histologic study of the transplanted ovaries, tubes and uterii were carried out. Chi-square test compared
the occurrence of pregnancy and the birth of litters. One-way ANOVA and Tukey-Kramer Test compared the hormonal dosages. Results:
Pregnancies occurred in all rabbits of Group 1, between the second and third months after copulation. In Group 2, the pregnancies were
verified between the forth and eighth postoperative months. Pregnancies were present in 37.5% of rabbits in Group 2A, 50% in group 2B
and 62.5% in group 2C. The hormone levels and histology confirmed the vitality of all ovaries. Conclusions: Allogeneic ortothopic ovarian
transplantation without vascular pedicle was effective to preserve normal level of ovarian hormone and to allow natural pregnancy.

Keywords: Ovarian Hormones, Ovary Transplantation, Ovarian Histology, Cyclosporine, Fertilization.
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