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AVALIACAO MACRO E MICROSCOPICA DOS TESTICULOS EM
MODELO EXPERIMENT AL DE CRIPTORQUIDIA PELA SECCAO DO
GUBERNACULUM TESTIS EM RATOS

MACROSCOPIC AND MICROSCOPIC TESTIS EVALUATION IN EXPERIMENT AL
MODEL OFUNDESCENT TESTIS BY GUBERNACULUM TESTISSECTION IN RATS

José Roberto Rodrigues de Lima
José Luiz Martins, TCBC-SP?2

RESUMO: Objetivo: Verificar o efeito da sec¢éo distal@abernaculum testisomo modelo experimental

de criptorquidia unilateral em ratdgétodo: Foram usados 36 ratos machos de linhagéstarEPM,
distribuidos em dois grupos: A (Grupo Experimento: animais submetidos a seccéo distal do gubernaculum
direito) e B (Grupo Controle: operac¢éo simulada do lado direito). Cada grupo foi subdividido em 3 subgrupos
com 6 animais cada : A-1, A€A-3: B-1, B-2 e B-3. Os animais dos subgrupos A-1 e B-1 foram re-
operados apos 30 dias. Os animais dos subgrupos A-2 e B-2 foram mortos apés 50 dias e os dos subgrupos
A-3 e B-3 apo6s 90 diaiesultados Houve diferengas quanto ao peso, tamanho e posigdo do testiculo
afetado em relacé@o ao lado controle,as quais s6 foram evidenciadas a partir do subgrupo A-2 (50 dias).O
testiculo n&o foi palpavel na bolsa testicular em 88,9% dos casos e ndo houve 6bito dos animais. Foram
observadas altera¢des da maturidade cehtiafia tubulardiminuicdo do didmetro dos tdbulos e auséncia

de espermatozdides na luz tubular no grupo A e presenca de normalidade histoldgica para a idade nos
animais do grupo EConcluséa O modelo experimental de producéo de criptorquidia experimental unilateral
pela seccao d@ubernaculum testism ratos foi eficaz e pratico.

Descritores Testiculos; Criptorquidismo; Rat@éistar; Modelos animais.

INTRODUCAO ocorre apés a ¥2semana de gestacdo no homem e,
pouco antes do nascimento em roedores, quando o
As distopias testiculares constituem-se emtesticulo migra da mgem urogenital até o anel inguinal
uma das anomalias encontradas mais comumente raterno; 2. inguino-escrotal , sob uma influéncia
prética pediatric&®. predominantemente androgénica, ocorrendo no homem
A migragdo testicular ainda representa um no 3. trimestre de gestacgéo e, apds o0 nascimento nos
processo nao conhecido em sua totalidadeyoedores, consistindo na migragéo do testiculo do anel
compreendendo duas fases:tfans-abdominal , que hernidrio interno até o escrdto.
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Existe um crescimento ativo do processus Os animais de ambos os grupos foram
vaginalis durante a descida testicular em ratos. submetidos ao procedimento ciioo 48 horas apds

Para melhor entender as fases da migracam nascimento, recebendo anestesia inalatéria com éter
testicular as provaveis razfes para a sua falha e, asulfurico administrado, inicialmente, em camara
consequUéncias no desenvolvimento e funcaofechada e, em seguida, através de um cone acrilico,
testicular foram preconizados varios modelos contendo no seu interior um chumago de algodao com
experimentais em animais, tentando, através da droga anestésica.
bloqueio de alguma das fases, investigar 0 motivo Para melhor aceitacdo dos filhotes pela méae,
real de sua falha. Esses modelos ressaltam de algunme pds-operatério, os animais foram mantidos ao lado
forma, o papel d&ubernaculum testiso processo da mesma até o momento da operacao, quando entéo,
de migracao do testiculo até o escroto, tendo eneram anestesiados juntamente com ela.
comum entre eles a tentativa de inibi-la através da Apobs o procedimento cirgico, o animal foi
eliminacéo dessa estrutura ou diminuig&o de sua acamantido aquecido sob lampada, até sua recuperagéo
sobre o testicul®?'® . poOs-operatéria, 0 que variava de 30 a 60 minutos,

Baseado nesses fatos, com o objetivo dequando entéo, retornava para junto da mée.
avaliar a sec¢ao deubernaculum testisomo modelo O procedimento cir@ico foi determinado por
experimental de criptorquidia , decidimos estudar ossorteio das ninhadas, sendo utilizada a seguinte técnica:
efeitos da seccdo do mesmo sobre o posicionamento, Os animais do Gruph foram anestesiados,

0 peso e 0 aspecto macroscopico e microscopico ernolocados em decubito dorsal e fixados em placa de

testiculos em ratc$ cortica sendo realizada anti-sepsia da regiéo
abdominal com solugéo de &lcool iodado a 2% .

METODO A cavidade peritonial foi exposta por meio
de uma incisdo transversa infra-umbilical direita, de

Foram utilizados 36 ratos machos da linhagem0,5 cm de tamanho, localizada a cerca de 3 mm abaixo
Wistar EPM-1 Rattus novegicus albinus com 48  da cicatriz umbilical. O lado direito foi padronizado
horas de vida, com peso aproximado de 7 gramas;omo o de escolha para o procedimento, ficando o
provenientes de matrizes previamente definidas para asquerdo para controle.
realizacdo dos procedimentos ojiGos. Logo apds, foi identificado Gubernaculum

Durante o experimento, os animais foram testisque se mostrava como uma substancia clara e
mantidos separados por ninhadas, em gaiolas dgelatinosa, de forma cbnica de 3 a 4 mm de
plastico, forradas com serragem, recebendo ragdcomprimento, e que se estende da regido caudal do
comercial e 4guad libitum Até o desmame, as maes epididimo ao assoalho da pélvis lateralmente bexiga
permaneceram nas gaiolas junto com as ninhadas. (Figura-1).

Os ratos foram distribuidos, em dois grupos
de 18 animais:

Grupo A - Grupo experimento, onde 0s animais foram
submetidos & secc¢éo distal do gubernaculum testi
do lado direito.

Grupo B - Grupo controle, onde foi realizada operacad
simulada do lado direito.

Cada grupo foi dividido em trés subgrupos,
com seis animais em cada um, de acordo com o di§
determinado para a morte : 30, 50 e 90 dias.

Os procedimentos cirgicos foram realizados
no Laboratério deTécnica Cirdgica e Cirugia
Experimental da Faculdade de Ciéncias Médicas d
Santos, com auxilio de Microscopio cigito e
instrumental apropriado para microcgia.

L | '- :..j. -l" ._.‘;:‘ -ﬁ'\... \-_'::‘ : S o
Figura 1 - Foto do rato ecém-nascido operado mostrando o

* Labina: ragdo para camundongos,ratos e hamsters da Purina. testiculo (1), bexiga (2) e o gubernaculum te&)s
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A cavidade peritonial foi aberta com incisédo
transversa infra-umbilical ampla, localizada a cerca
de 1 cm abaixo da cicatriz umbilical (Figura-2).

Os testiculos foram examinados do ponto de
vista macroscépico, com o objetivo de verificar se
apresentavam sinais de isquemia (Figura-3).

Foram anotados os dados referentes as
condi¢cBes da cavidade abdominal, como aderéncias,
lesdes de visceras e estruturas; bem como da altura
dos testiculos.

A padronizacao da altura do testiculo, no ato
da re-operacdo, foi realizada do seguinte modo nos
Figura 2 - Rato operado no 30dia pds-operatério mostrando ~ ratos:
criptorquidia a dieita. a. -1: presenca do testiculo lateralmente a bexiga;

o b. 0 (zero): testiculo entre a bexiga e o anel inguinal
A seccdo doGubernaculum testigoi externo:

realizada distalmente, proximo da inser¢ao noc. 1: testiculo localizado na bolsa.
assoalho pélvico, com cautela adicional para preservar Os testiculos foram retirados, sendo aferidas

0s vasos testiculares, ducto deferente e bexiga.  as seguintes medidas: peso e diametros (longitudinal
O testiculo foi recolocado na cavidade g transverso).

abdominal e logo apos realizava-se sutura continua do Ap6s a retirada, 0os animais foram mortos
peritdnio e da pele com fio de nylon 7-0, em dois planosgtravés da inalagéo de éter

Foi realizado o mesmo procedimento nos
animais do Grupo B, com todas as manobras descrita

Gubernaculum testisDessa forma, era realizada
apenas uma delicada mobilizacdo do testiculo.
Em relacéo a avaliagdo pos-operatoria, osj
animais dos dois grupos acima citados foram
subdivididos em trés subgrupos com seis animaistes
cadaA morte ocorreu nos 32 e 9@ dias de vida, |
de acordo com a maturagdo sexual para espécigs
correspondendo as idades assinaladas a animal
respectivamente nas fases pos-desmame, pré-puber§
e pubere.
Apo6s a morte dos animais, os testiculos foram Sk
removidos e avaliados tanto macro, quanto micros
copicamente. _
Durante a re-operacdo, os animais foram §&
anestesiados com éter sulfdrico, conforme descritdgggs
anteriormente, colocados em decubito dorsal e fixadoggs
em placa de cortica. Logo apos, foi realizada a anti
sepsia da regido abdominal com solug&o de alcoo
iodado a 2%.
Foram realizadas palpacdo abdominal e}
inguino-escrotal antes da abertura da cavidadé
abdominal com a finalidade de determinar a altural
do testiculo nos dois lados, avaliando a presenca o SEREE e B LI ; . ]
~ . ostrando diminuicéo significativa nas dimensdes do testiculo
n&o do mesmo na bolsa testicular e, a sua eventu% iptorquidico emelagéo ao testiculo contralateral no%S@lia
palpacao a nivel abdominal. pés-operatorio.

Eigura 3 - Aspecto maarscépico dos testiculogtirados,
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As pecas retiradas foram mantidas em frascorapela 3 -Palpago antes daroperagio: palpagao
com formol e guardadas para exames histopayy nzo do testiculo em cada Grupo.

tolégicos, coradas por HE.

Para a realizagao do estudo estatistico, foramgypo + . Total
empregados os testes ndo-paramétricos do qui=
quadrado, de Fishede Wilcoxon e o de Mann- A 7 1n 18
Whitney para variaveis independentes. B 15 3 18
Em todos os testes fixou-se em 0,05 ou 5%
(0 < 0,05 ) o nivel para a rejeicdo da hipotese defotal 22 14 36
nulidade. Para o teste do qui-quadrado, o valor critiCOreste do X
foi igual a 3,84 (1 gl ); para o exato de Fisher X?=7,481 (BA)
0,05.
RESULTADOS Tabela 4 -Altura do testiculo no ato da+operacao.
Ao analisarmos os dados observamos 0s seguinteéSrupo -1 0 1
resultados destacados fabelas 1 a 7.
A 15 1 2
B 3 3 12
Total 18 4 14
Tabela 1 -Peso inicial dos animais em gramas. -
Teste de Fisher
p= 0,045 * (A>B)

Registro A-1 A-2 A3 B-1 B-2

7 7 69 7 7

71 69 7 7,2 6,9

B-3
-
7 7 71 7 7 7 Os aspectos histoldgicos iniciais observados
7
7
-

7 71 7 7 7 foram alteracdes da maturidade celulatrofia

72 7 71 71 7 tubular, diminuicdo do didmetro dos tabulos e

7 7 7 7 7 auséncia de espermatozdides na luz tubular no grupo
A (Figura-4) e presenc¢a de normalidade histolégica
Média 7057 70 71 70 7 para a idade nos animais do grupo B (Figura-5).

Teste de Mann-Whitney
U=15,5 U crit=2 U crit-bi=5

OO0k, WDNERE

Tabela 2 -Peso dos animais em gramas no momenta,. &
da re-operacao.

Registo A-1 A-2 A3 B-1 B-2 B-3
90 200 300 120 190 320

90 200 320 120 210 340 F P JATE GIEEIAGEN £ S
90 200 320 120 200 330 [ f o AL L ZF

85 140 290 130 200 360
Media 87,5 185 312 18 198 345 Figura 4 - Testiculo do Gupo A mostrando alteracdes da

80 200 310 120 190 390
90 230 340 100 200 330

Teste de Mann-Whitney maturidade celularatrofia tubular diminui¢do do diametrdos

u=17,5 U crit=2 U crit-bi=5 tibulos e auséncia de espermatozdides na luz tubular

OO WDNPRE
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Tabela 5 -Peso em gramas do testiculosilio e esque&lo, em cada subgpo do gupoA, no momento daf
operacéo .

A-1 A-2 A-3
Animal D E D E D E
1 0,8 0,8 1,2 21 0,4 2,3
2 0,8 0,9 0,5 2 0,4 3
3 0,9 0,9 0,5 2,2 2,3 3,1
4 0,2 0,8 0,9 2,2 0,4 3,1
5 0,9 0,8 1,4 19 0,5 2,7
6 0,6 0,95 0,8 2,1 1,35 2,15
Média 0,7 0,86 0,9 21 0,9 2,7
Teste daVilcoxon
T =15 T..=0 (A-2EeA-3E>)

Tabela 6 -Peso em gramas do testiculosilio e esqueio, em cada subgpo do gupo B, no momento da-
operacéo.

B-1 B -2 B-3

Animal D E D E D E

1 0,6 0,75 1,9 1,9 0,8 2,6
2 0,7 0,8 0,8 1,95 1,1 2,9
3 0,65 0,7 1,9 2 0,9 2,9
4 0,9 1 1,85 1,8 2,2 2.3
5 0,8 11 1,15 1,6 1,8 2,8
6 0,7 0,7 1,9 1,85 2,6 2,65
Média 0,73 0,84 1,6 1,9 1,6 2,7

Teste daVilcoxon
T .=0 T

calc’

=0

crit

Tabela 7 -Presenca ou ndo de alteragfes histoldgicas

GRUPO + - Total
A 13 5 18

B 5 13 18
Total 18 18 36
Teste do X

X2=71 (A%B)

Figura 5 - Aspecto histolégico do testiculo doupo B (contole).
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DISCUSSAO O Gubernaculum testjsalém de guiar o
testiculo do anel interno até sua posi¢céo no escroto,
As distopias testiculares sdo conhecidasdesempenha um outro importante papel na facilitacéo
desde os tempos de Galeno. No entanto, L'ewisdesse processo. Na evolucdo da descida testioular
afirma que a primeira descrigcdo sistematica eGubernaculum testig¢ invadido inicialmente pelo
adequada da anatomia e fisiologia desta anomaligrocesso vaginal e, a absorcdo dessa estrutura cria
deva ser atribuida a Hunter em 1786. uma zona de baixa pressao pela qual o testiculo pode
Embora essas observacfes tenham sidese mover Portanto, para que ocorra a migragao
feitas ha mais de 200 anos, alguns dos mecanismagsticular é necesséria a presenca destas mudancas
envolvidos na migragéo testicular permanecemna altura do anel intern® secc¢éo distal do
obscuros e, as explicacbes para esta distopiaGubernaculum testigcarretaria uma interrupgéo no
descritas na literatura, ainda se baseiam em variadadesenvolvimento dessa estrutura e, conseqientemente
hipoteses~’. Tais hipoteses tornaram os estudos a parada na migracao testicl#dr, fato que mais se
relativos a génese experimental de criptorquidiaaproxima da realidade da anomalia estudada,
especialmente interessantes. diferentemente de outros modelos , especialmente dos
Foram idealizados modelos experimentais que ocluem artificialmente o canal inguirtal
com a finalidade de reproduzir as alteracdes Nos resultados obtidos em nosso experimento,
histopatolégicas decorrentes da ndo descida testias diferencas relativas ao tamanho e peso do testiculo
cular®*® . A maior parte dos modelos experimentais afetado em relacdo ao lado controle, s6 foram
de criptorquidia unilateral usa o rato, pois, pelo seuevidenciadas a partir do subgrup@ (50 dias).
pequeno porte, facilita a padronizacédo, obtencéo e A técnica de seccdao distal @Gabernaculum
manipulagdo em laboratéridpresenta um custo testiscomo modelo experimental de criptorquidia
acessivel e, pelo grande conhecimento que se tem danilateral apresenta alta taxa de éxito, apés a
sua anatomia, fisiologia e embriologia o tornaram umrealizacdo do procedimento em ratos com 48 horas
modelo consagrado para os estudos da posi¢cdo @e vida, como demonstrado pde®art e Brown*
funcéo testicular que obtiveram criptorquidia em 89% dos animais
As lesbes decorrentes da permanéncia desubmetidos ao procedimento, resultado esse
testiculo no abdome, inicialmente estudadas porsemelhante ao obtido em nosso material. Observamos
Sniffer?* foram bem estabelecidas na literatura portambém, que nao houve dificuldade na realizacao do
Hayashi e Cedenhé. procedimento ou na manutencédo e cuidados pds-
A esses fatos, deve-se acrescentar e destacaperatérios dos animais.
afacilidade de obtengé@o de uma amostra homogénea, O canibalismo materno, devido ao ato
gue auxilia na padronizacéo e avaliacdo do métodocirurgico sofrido por sua cria, numa fase precoce de
Tais observacfes também foram constatadawida, foi evitado, ao utilizamos o artificio de submeter
pelos autores que utilizaram esse animal em seua anestesia ndo so6 os filhotes, mas também a mée.
trabalhos e, com a nossa propria experiéncia durante Embora tenha sido utilizada a sec¢do dos
0 projeto piloto e experimento. incisivos maternos com esta finalidddecreditamos
Em relagdo ao procedimento empregado,que este procedimento seja agressivo e desnecessario,
dentre os varios modelos experimentais visando ama vez que perdemos apenas dois animais no pos-
estudo da criptorquidia unilateral, 0 que emprega aoperatdrio por canibalismo, quando do projeto piloto
seccdo déubernaculum testisaquele que permite e, apos iniciarmos a pratica de anestesiar a mae junto
maior seguranca e simplicidade, com um alto indicecom os filhotes n&o tivemos perdas.
de sucesso para se obter a retencao testiéigan Em nosso material, o testiculo ndo foi
disso, sua realizagdo em ratos recém-nascidos palpavel na bolsa testicular em 88,9% dos casos e,
superior aquela praticada em pré-puberes, devido ado houve 6bito dos animais.
sua similaridade com a anomalia no ser hum'&no Os periodos de observagdo foram
Foi demonstrado que a seccao distal dodeterminados de acordo com os relatos mais recentes
Gubernaculum testismpede a descida testicular e levando-se em consideragdo a maturacdo sexual do
uma vez que causa isquemia e/ou desenervacdo dmimal. A morte dos animais ocorreu em trinta,
mesmo 9. cinguenta e noventa dias de pés-operatério, datas que
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correspondem ao rato jovem (pés-desmame), prédistal doGubernaculum testimdo constitui um
pubere e pubere (adulto), respectivamente. fator de lesao testicular e sim a sua permanéncia
Os aspectos histolégicos iniciais observadosfora do escroto. Constatamos que o método
em nosso material, foram alteracdes da maturidadempregado é facil de ser realizado, com um alto
celular atrofia tubulardiminuicdo do didametro dos indice de sucesso e auséncia de mortalidade dos
tubulos e auséncia de espermatozoides na luz tubulanimais.
no grupoA e presenca de normalidade histologica Este trabalho nos proporcionou uma base
para a idade nos animais do grupo B, dados estes qumra a escolha de um modelo experimental de facil
coincidem com os achados da literatura, e indicanrealizacdo, seguro e de baixo custo para dar
uma concordancia com os demais modelos. continuidade as nossas investigacdes a respeito das
Os valores médios do peso em gramas daanomalias da descida testicularpreservacdo dos
testiculo direito foram menores no grépem relacdo  testiculos pode servir para estudos histologicos ou
ao Grupo B A presenca de alteracdes histoldgicas histoquimicos mais especificos, tornando um campo
no testiculo direito do Grupd foi maior do que as aberto a novas pesquisas.
observadas no Grupo B. A secg¢éo ddsubernaculum testi®i eficaz
Pela analise da literatura e dos resultadospara a producdo de um modelo experimental de
obtidos, podemos considerar que somente a seccawiptorquidia unilateral em ratos.

ABSTRACT

Background: The main purpose of this investigation was to study the effects Gutfernaculum testis
distal section as an experimental model of unilatergptwrchidism in rats.Method: We used 36 rats
Wistar-EPM-1, half of then was submitted to unilateral sectioBwbernaculum testi® obtain unilateral
criptorchidism (GoupA). The other Gyup of eighteen animals was submitted to unilateral Sham-operation
(Group B- contol). The animals werdistributed in thee subgoups eachA-1,A-2,A-3, B-1,B-2 and B-3.
The rats of the subgupsA-1 and B-1 wer obseved for 30 days. The rats of the subgysA-2 and B-2
were re-operated in 50 days and the animals of the suijgA-3 and B-3 after ninety dayResults: Our

data showed significant diffences in the weight, position and morphological aspects between the two
groups, especially in subgupA-2 (50 days). Therwas etention of 88,9 % of the operated testis, without
animals deaths. It was obsexd alteed cellular maturitytubular size diminution and absence of spermato-
zoids in the tubular lumen in GupA and histological normality in Gup B.Conclusion: This is a practi-

cal, simple and efficient model ofyptorchism in rats.

Key words: Testis; Cyptorchidism; Rats, \tar; Models, animal.
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