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INTRODUCCIÓN

La menopausia, es el cese permanente de la mens-
truación después de la pérdida de la función ovárica (Santoro,
2002). Los cambios hormonales importantes que se produ-
cen, corresponden a una disminución de estradiol circulante
con aumento concomitante de las hormonas folículo estimu-
lante y luteinizante (Lip et al., 1997).

Estudios experimentales sugieren que el estrógeno es
un poderoso antioxidante que participa en el metabolismo de
los ácidos grasos. Por lo tanto, cuando sus niveles se encuen-
tran disminuidos, también sus efectos protectores. Así, Lip et
al. reportaron que tres a cinco años post menopausia natural,
produce un aumento significativo de los triglicéridos,
colesterol total y LDL colesterol y dentro de las primeras seis
semanas después de la ovariectomía. Respecto a la función
hepática, Di Martino et al. (2004), Codes et al. (2007a) de-

mostraron  que las mujeres premenopáusicas presentaban una
menor cantidad de fibrosis hepática que las mujeres
postmenopáusicas y cuando se administraba terapia hormo-
nal de reemplazo, el hígado mostraba  parámetros similares
al grupo premenopáusico.

Nemoto et al., (2000) demostraron que la esteatosis
hepática se hizo evidente de manera espontánea en ratas y en
ratones con deficiencia de la enzima aromatasa, por tanto,
carecen de la capacidad intrínseca de producir estrógeno.
Yasuda et al. (1999) demostraron que al aplicar terapia
de estradiol,  existe una reducción de la fibrosis  y de la
esteatosis hepática. Concluyen, que la progresión de la lesión
hepática, independientemente del sexo,  puede deberse, al
menos en parte, a la disminución de la producción de estrógeno
y/o la falta de respuesta a las acciones de este.
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RESUMEN: Durante la menopausia ocurren cambios hormonales, como disminución de estradiol y aumento de las hormonas folículo
estimulante y luteinizante. En mujeres premenopáusicas la fibrosis y esteatosis hepática es menor que en mujeres postmenopáusicas, mejorando
cuando se administra terapia hormonal de reemplazo.  El objetivo del estudio fue determinar aspectos cuantitativos del hígado de ratas sometidas
a un modelo experimental de menopausia inducida por ovariectomía. Utilizamos 10 ratas Sprague-Dawley (Rattus norvergicus) adultas, sanas.
Las ratas fueron pesadas y divididas en dos grupos (ovariectomía bilateral=Grupo Ovx y control=Grupo Sham). A los 60 días fueron sacrificadas
y  retirado el hígado, obteniéndose un trozo de cada hígado. Se realizaron 5  cortes de 4 µm y se tiñeron con HE. Se analizaron 5 campos por
lámina. Se usó el test M42. Los parámetros estereológicos considerados fueron: Nv, Vv, Sv y número total (Nt) de hepatocitos y sinusoides
hepáticos. El peso promedio del grupo Ovx y Sham fue 300,8 g y 285,8 g respectivamente. La Nv de hepatocitos de ratas sometidas a cirugías
Sham (CS) y Ovx (CO) fue de 6,89 x105/mm3  y 7,70 x105/mm3,  respectivamente. La Vv de hepatocitos CS y  CO fue de 71,92% y 80,48%,
respectivamente. La Sv de hepatocitos CS y CO fue de 260,61 mm2/mm3  y 273,64 mm2/mm3,  respectivamente. El volumen  promedio de
hígados CS fue de 8,40 mm3  y el Nt de hepatocitos promedio fue 5,79 x 106. El volumen promedio de los hígados CO fue 9,28 mm3  y el Nt de
7,15 x 106 . Respecto a los sinusoides, la Nv en el hígado CS y CO fue de 2,81 x105/mm3 y 2,64 x105/mm3, respectivamente. La Vv de sinusoides
en CS y CO fue de 16,74%  y 16,46%,  respectivamente. La Sv de sinusoides en ratas CS y CO fue de 49,40  mm2/mm3  y 45,21 mm2/mm3,
respectivamente. El Nt de sinusoides CS y CO fue en promedio 2,37 x 106  y 2,45 x 106, respectivamente. La ausencia de estrógeno puede generar
fibrosis y esteatosis hepática como lo señalan otros autores, pero también,  cambios  en la organización y proporción de los componentes del
hígado,  factores  a considerar durante el diagnóstico y pronóstico de alteraciones hepáticas.
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Existen evidencias que demuestran que la disminu-
ción de la función ovárica se asocia con aumentos en los ni-
veles séricos de citoquinas proinflamatorias como las
interleucina 1 y la interleucina 6 y también  el factor de
necrosis tumoral alfa  y que  las concentraciones normales de
estrógenos inhiben el aumento o la secreción espontánea de
tales citoquinas (Shimizu, 2003; Codes et al., 2007b).
Camargo et al. (1997), señalaron que estas citoquinas pro-
mueven la regeneración hepática mediante la inducción de la
proliferación de hepatocitos.

Según Shimizu (2007), las hormonas sexuales pue-
den desempeñar un papel importante en la progresión de en-
fermedades hepáticas crónicas como la esteatosis o la fibrosis.
Las evidencias epidemiológica y clínica indican fuertemente
que los estrógenos, en particular, el 17 b-estradiol tiene un
papel preponderante en la distribución general y en el meta-
bolismo del tejido adiposo, la deficiencia de éstos favorece el
acúmulo de tejido adiposo en los tejidos, especialmente en el
hígado, por la disminución de la actividad lipolítica de éste
(Mayes & Watson, 2004; Lavoie et al., 2011).

Según Angulo (2002), los estudios clínicos, bioquí-
micos y por imágenes son de valor en la evaluación diagnóstica
de los pacientes con hígado graso no alcohólico y otros tras-
tornos del hígado. Sin embargo, la biopsia hepática sigue sien-
do el medio más sensible y específico de proporcionar infor-
mación de diagnóstico y pronóstico. El esclarecimiento re-
ciente de los mecanismos que conducen a la progresión de la
enfermedad hepática sugiere una variedad de nuevos objeti-
vos metodológicos que permitan una mejor aproximación para
conocer las causas y consecuencias de estas alteraciones.

El hígado es estructural y funcionalmente un tejido
complejo, a pesar de que el hepatocito constituye en un teji-
do normal casi el 80% del tejido hepático, existen al menos
otra docena de células que desempeñan importantes funcio-
nes (Malarkey et al., 2005).

Weibel et al. (1969) informaron un 83,1% de hepato-
citos en el hígado de ratas Wistar y Valenca et al. (2008), una
densidad de volumen de 48% y densidad de número de 42, 2
± 0,98 x103 mm3. Blouin et al. (1977) informaron un 77,8%,
de hepatocitos en hígado de ratas Sprague-Dawley. Por otra
parte, Águila et al. (2003) en estudios experimentales en ra-
tas, alimentadas con una dieta alta en lípidos, determinaron
que el número de hepatocitos se encontraba entre 56 y 62%.

Respecto a los sinusoides hepáticos, estudios
morfométricos han sido realizados en diversas especies.
Blouin et al. reportaron en ratas Sprague-Dawley un 10,6% y
Ragonha et al. (2006) determinaron que en el hígado de rato-
nes los sinusoides corresponderían a un 18,3%.

El conocimiento específico de las características
morfológicas del hígado y en especial sus aspectos celulares
cuantitativos, resulta fundamental para evaluar el estado nor-
mal o patológico de éste órgano. La estereología permite rea-
lizar una reconstrucción tridimensional y una estimación cuan-
titativa de estructuras a nivel microscópico. Si bien es cierto,
se han realizado numerosos estudios del hígado en varias es-
pecies, en los cuales se ha analizado la acción de diversos
agentes, hay pocas investigaciones que permitan evaluar en
modelos animales, los cambios morfológicos cuantitativos
producidos en el hígado después de realizada una ovariectomía.

El objetivo de este estudio fue determinar aspectos
cuantitativos del tejido hepático de ratas  sometidas a un mo-
delo experimental de menopausia inducida por ovariectomía.

MATERIAL Y MÉTODO

Utilizamos 10 ratas Sprague-Dawley (Rattus
norvergicus) hembras adultas, sanas y mantenidas ad libitum
en el Bioterio de la Universidad de Talca, Chile. Fueron pe-
sadas y divididas en dos grupos de 5 ratas cada uno. Un
grupo fue sometido a cirugía de ovariectomía bilateral (Gru-
po Ovx) y otro grupo a cirugía con la finalidad de exponer
las ratas al mismo estrés quirúrgico que el grupo experi-
mental (Grupo Sham). Luego de 60 días, las ratas fueron
sacrificadas por dislocación cervical, previa anestesia con
Ketamina® (5,0 mg/kg). A través de laparotomía, fue reti-
rado el hígado, determinando su volumen por el método de
Scherle (1970). Obtuvimos aleatoriamente 1 trozo de cada
hígado, siguiendo las reglas del Orientator (Mattfeldt et
al.,1990). Las secciones fueron fijadas en formalina
tamponada al 10%, deshidratadas e incluidas en parafina
para obtener 5 cortes histológicos de cada muestra con un
grosor de 4 µm (t = 0,004 mm), las que fueron teñidos con
HE. Se analizaron 5 campos por lámina, 125 campos en to-
tal. Las láminas fueron observadas en un microscopio ópti-
co Olympus® modelo CX31, con cámara marca Moticam®
modelo 480. Las imágenes fueron proyectadas en un moni-
tor de pantalla plana marca Sony®. Para realizar la
estereología se usó el test multipropósito M42.

Los parámetros estereológicos medidos fueron: den-
sidad de número (Nv), densidad de volumen (Vv), densidad
de superficie (Sv) y número total de hepatocitos y sinusoides
hepáticos. Se calcularon, el promedio, la desviación estándar,
el error estándar, los coeficientes de variación y  de error.
Para el análisis estadístico se utilizó el programa Stata ver-
sión 11,0 y se aplicó un análisis de varianza simple (ANOVA)
para calcular el valor de p para todas las variables. Se consi-
deró un índice de significancia menor o igual a 0,05.
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RESULTADOS

El peso promedio del grupo Ovx y Sham fue 300,8 g
y 285,8 g respectivamente. La densidad de número prome-
dio de hepatocitos en el hígado de rata sometida a cirugía
Sham y Ovx fue de 6,89 x105/mm3 (D.E. 1,14) y 7,70 x105/
mm3 (D.E. 1,12) respectivamente. El valor de p para la Nv
que compara ambos grupos fue 0,0001. La Nv de los
hepatocitos para cada grupo se observa en la Fig. 1. El aná-
lisis estadístico de la Nv de los hepatocitos para las ratas
sometidas a cirugía Sham y Ovx se muestra en la Tabla I.

La densidad de volumen promedio de hepatocitos
en el hígado de rata sometida a cirugía Sham y cirugía
Ovx fue de 71,92% (D.E. 4,37) y 8,48% (D.E. 4,53) res-
pectivamente. El valor de p para la Vv que compara am-
bos grupos fue 0,0001. El porcentaje de hepatocitos en las
5 muestras de ambos grupos se observa en la Fig. 2. El
análisis estadístico para el Vv de los hepatocitos de híga-
dos de ratas sometidas a cirugía Sham y cirugía Ovx se
muestra en la Tabla II.

La densidad de superficie promedio ocupada por
hepatocitos en el hígado de rata sometida a cirugía Sham y
Ovx fue de 260,61 mm2/mm3  (D.E. 16,56) y 273,64 mm2/
mm3  (D.E. 19,01) respectivamente. El valor de p para la Sv
que compara ambos grupos fue 0,0001. La densidad de su-
perficie y el análisis estadístico para las 5 muestras de ambos
grupos se observa en la Fig. 3 y Tabla III respectivamente.

El volumen promedio de los hígados de rata someti-
dos a cirugía Sham fue de 8,40 mm3 (D.E. 0,35) y el número
total de hepatocitos fue en promedio 5,79 x 106 (D.E. 0,31).
El volumen promedio de los hígados de rata sometidos a
cirugía Ovx fue 9,28 mm3 (D.E. 0,36) y el número total de
hepatocitos fue en promedio 7,15 x 106  (D.E. 0,64).

Respecto a los sinusoides, la densidad de número
promedio en el hígado de rata sometida a cirugía Sham y
Ovx fue de 2,81 x105/mm3 (D.E. 0,99) y 2,64 x105/mm3 (D.E.
0,99) respectivamente. El valor de p para la Nv que compa-

Nv Promedio
(células/mm3)

D.E. Mínimo
(células/mm3)

Máximo
(células/mm3)

E.E.
(células/mm3)

C.V.
(%)

C.E.
(%)

Valor de
p

Hep. Sham 6,89 x105 1,14 5,81 x105 8,02 x105 0,51 x105 16,47 7,36 0,8868

Hep. Ovx 7,70 x105 1,12 9,50 x105 12,67 x105 0,70 x105 14,19 6,35 0,5107

Fig. 1. Densidad de número de hepatocitos de hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a
cirugía Sham y cirugía Ovx.

Tabla I. Densidad de número promedio de hepatocitos en el hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a cirugía Sham y cirugía Ovx.

TRUJILLO, E.; VÁSQUEZ, B. & DEL SOL, M.  Características estereológicas del hígado de rata (Rattus norvegicus) sometidas a menopausia inducida por ovariectomía.
Int. J. Morphol., 29(4):1470-1478, 2011.



1473

Vv Promedio % D.E. Mínimo   % Máximo   % E.E.         % C.V.   (%) C.E.    (%) Valor de p

Hep. Sham 71,92 4,37 66,88 76,88 1,95 6,07 2,71 0,8950

Hep. Ovx 80,48 4,53 75,16 85,62 2,03 5,64 2,52 0,3109

Fig. 2. Densidad de volumen de hepatocitos de hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a cirugía Sham
y cirugía Ovx.

Tabla II. Densidad de volumen promedio de hepatocitos en el hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a cirugía Sham y cirugía Ovx.

Sv Promedio
(mm2/mm3)

D.E. Mínimo
(mm2/mm3)

Máximo
(mm2/mm3)

E.E.
(mm2/mm3)

C.V.
(%)

C.E.
(%)

Valor  de
p

Hep. Sham 260,61 16,56 241,40 277,66 7,41 6,36 2,84 0,6450

Hep. Ovx 273,64 19,01 251,33 295,70 8,50 6,94 3,11 0,1446

Fig. 3. Densidad de superficie de hepatocito de hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a cirugía
Sham y cirugía Ovx.

Tabla III. Densidad de superficie promedio de hepatocitos en el hígado de rata sometida a cirugía Sham y cirugía Ovx.
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ra ambos grupos fue 0,1610. La Nv de los sinusoides en los
5 grupo se observa en la Fig. 4. El análisis estadístico de la

Nv Promedio
(sinusoide/mm3)

D.E. Mínimo
(sinusoide/mm3)

Máximo
(sinusoide/mm3)

E.E.
(sinusoide/mm3)

C.V.
(%)

C.E.
(%)

Valor
de p

Sinusoide Sham 2,81 x105 0,99 1,96 x105 3,79 x105 0,44 x105 35,47 15,86 0,1118
Sinusoide Ovx 2,64 x105 0,99 1,96 x105 3,77x105 0,44 x105 37,56 16,80 0,9310

Vv Promedio % D.E. Mínimo  % Máximo  % E.E.  % C.V.   (%) C.E.  (%) Valor de p

Sinusoide Sham 16,74 2,10 14,57 19,29 0,94 12,52 5,60 0,7237

Sinusoide Ovx 16,46 2,04 14,13 18,76 0,91 12,41 5,55 0,3719

Nv de los sinusoides para las ratas sometidas a cirugía Sham
y cirugía Ovx se muestra en la Tabla IV.

Fig. 4. Densidad de número de sinusoides de hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a
cirugía Sham y cirugía Ovx.

Tabla IV. Densidad de número promedio de sinusoides en el hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a cirugía Sham y cirugía Ovx.

Fig. 5. Densidad de volumen de sinusoides en hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a
cirugía Sham y cirugía Ovx.

Tabla V. Densidad de volumen promedio de sinusoides en el hígado de rata sometida a cirugía Sham y cirugía Ovx.
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La densidad de volumen promedio de sinusoides en
el hígado de rata sometida a cirugía Sham y Ovx fue de
16,74% (D.E. 2,10) y 16,46% (D.E. 2,04) respectivamente.
El valor de p para la Vv que compara ambos grupos fue
0,2965. El porcentaje de sinusoides hepáticos en las 5 mues-
tras de ambos grupos se observa en la Fig. 5. El análisis
estadístico para el Vv de los sinusoides de hígado de rata
sometidas a cirugía Sham y cirugía Ovx se muestra en la
Tabla V.

La densidad de superficie promedio ocupada por los
sinusoides en el hígado de rata sometida a cirugía Sham y
Ovx fue de 49,40  mm2/mm3  (D.E. 11,31) y 45,21 mm2/mm3

(D.E. 8,63), respectivamente.  El valor de p para la Sv que
compara ambos grupos fue 0,0022. La densidad de superfi-
cie y el análisis estadístico para las 5 muestras de ambos gru-
pos se observa en la Fig. 6 y Tabla VI, respectivamente.

El número total de sinusoides hepáticos de ratas so-
metidas a cirugía Sham y cirugía Ovx fue en promedio 2,37
x 106 (D.E. 0,30) y 2,45 x 106 (D.E. 0,11), respectivamente.

DISCUSIÓN

Es sabido que la ovariectomía en ratas adultas pro-
duce un aumento en la ingesta y disminución de la actividad
física seguida de un incremento en el peso corporal y adipo-
sidad (Wade & Gray, 1979; Richard, 1986; Shimizu, 2003;
Mayes & Watson; Lavoie et al.,). Una prueba indirecta res-
pecto a que el estradiol incrementa la oxidación de lípidos
es la aparición de hígado graso y esteatosis hepática en mu-
jeres tratadas con tamoxifeno, un potente antiestrógeno
(Saibara et al., 1999). Por su parte, Nemoto et al., demos-
traron la presencia de esteatosis hepática en ratas y ratones
deficientes en la enzima aromatasa o la desaparición tras el
tratamiento con estradiol (Hewitt et al., 2004).

El estudio histopatológico del hígado permite reali-
zar una adecuada evaluación diagnóstica y conocer de ma-
nera más directa y específica las causas y consecuencias de
estas alteraciones (Angulo). Además, este método diagnós-
tico ofrece otras ventajas, ya que permite profundizar el aná-

Fig. 6. Densidad de superficie de sinusoides en hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a cirugía
Sham y cirugía Ovx.

Sv Promedio
(mm2/mm3)

D.E. Mínimo
(mm2/mm3)

Máximo
(mm2/mm3)

E.E.
(mm2/mm3)

C.V.
(%)

C.E.
(%)

Valor  de
p

Sinusoide Sham 49,40 11,31 36,83 61,84 5,06 22,92 10,25 0,6335

Sinusoide Ovx 45,21 8,63 37,46 55,24 3,86 19,12 8,55 0,5839

Tabla VI. Densidad de superficie promedio de sinusoides en el hígado de rata (Rattus novergicus) sometida a cirugía Sham y cirugía Ovx.
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lisis de las muestras a través de evaluaciones cuantitativas
estereológicas más precisas respecto a los cambios
morfológicos sufridos por el hígado como consecuencia de
la disminución de la acción hormonal estrogénica. De esta
manera, podemos conocer parámetros tales como densidad
de número, de volumen y de superficie, de los distintos ele-
mentos que conforman este órgano.

Por tal razón, existen numerosos estudios que eva-
lúan parámetros estereológicos hepáticos en diversas espe-
cies, incluidas las ratas. Sin embargo, son pocos los que ana-
lizan  cambios morfológicos aplicados al modelo experimen-
tal por ovariectomía. Es importante señalar además, que los
parámetros esterelógicos reportados por diversos autores son
muy variados, este hecho puede deberse a factores tales como
edad, raza, alimentación, enfermedades, entre otros. Así,
Weibelet al.; Carthewet al.(1998) y Martinset al. (2005)
determinaron una cantidad superior de hepatocitos por mm3

con respecto a lo observado en nuestro estudio. Sin embar-
go, Águila et al., reportaron valores menores en ratas some-
tidas a altas concentraciones de lípidos en la dieta.
Noorafshan et al., (2005); Moretiet al. (2005); Silvaet al.,
(2006); Ragonhaet al.; Marcos et al., (2006) y Valenca et
al., observaron valores inferiores a los 7,7 x105 células/mm3

encontrados en ratas sometidas a cirugía Ovx y a los 6,89x105

células/mm3 encontrados en ratas sometidas a cirugía Sham.
Otras especies, como el cobayo (Cavia porcellus) presentan
valores de Nv de 9,20x105 células/mm3  (Rosas et al., 2007),
resultados levemente superiores tanto al grupo Sham como
al grupo Ovx.

Respecto al porcentaje de hepatocitos presentes en
el hígado de rata, Weibel et al., reportaron un 83,1% en ra-
tas Wistar, resultado superior al 71,92% obtenido en el gru-
po Sham, pero bastante similar al 80,48% del grupo Ovx.
Ragonhaet al., en hígado de ratones Swiss Albino encon-
traron un  Vv de 76,17% de hepatocitos, resultado levemen-
te superior al grupo Sham, pero inferior al grupo Ovx y Neves
et al., (2006) reportaron  un  Vv  sobre el 90%  de hepatocitos
en hígado de ratones,  muy superior  a lo observado en am-
bos grupos de nuestro trabajo. Blouin et al., informaron un
77,8%, de hepatocitos en el parénquima hepático de ratas
Sprague-Dawley, considerando que el parénquima representa
un 92,4% del volumen del hígado. Por lo tanto, el Vv de
hepatocitos fue de un 71,89%, resultados muy similares al
grupo Sham e inferiores al grupo Ovx.  Por su parte, Águilaet
al., demostraron que una alta concentración de lípidos en la
dieta, no solo causa esteatosis hepática, sino que también,
afecta las proporciones entre hepatocitos y otros tejidos en
el hígado, por lo que sus resultados fueron bastante inferio-
res a los nuestros. Moretiet al. y Valenca et al., señalaron
una densidad de volumen de 30,72% y 48% respectivamen-
te, muy por debajo de nuestros resultados. Barros et al. (2009)

reportaron un Vv de 71,7% de hepatocitos en hígados de
ratas Swiss Webster, resultados muy similares a los nues-
tros.

Respecto al valor de p obtenido en nuestros resulta-
dos, es importante destacar que para todos los parámetros
estereológicos analizados, tanto para el grupo Sham como
para el grupo Ovx, fue mayor a 0,05, lo cual indica que no
existió diferencia significativa entre los resultados de los
individuos que constituían cada grupo. Sin embargo, al com-
parar los valores de p para el número de hepatocitos por
mm3, porcentaje de hepatocitos y superficie que ocupan éstos
en el hígado entre el grupo Sham y Ovx, existió siempre un
valor de p<0,05, lo que indica diferencias significativas en-
tre los resultados. Así, la Nv de los hepatocitos del grupo
Ovx [7,70 x105/mm3 (D.E. 1,12)] aumentó
significativamente en relación a lo observado en el grupo
Sham [6,89 x105/mm3 (D.E. 1,14)]. Estos resultados podrían
explicarse con lo reportado por otros autores. Shimizu (2003)
y Codes et al., (2007b) señalaron que la disminución de la
función ovárica se asocia con aumentos en los niveles séricos
de citoquinas proinflamatorias como las interleucina 1 (IL-
1) y la interleucina 6 (IL-6). Por su parte, Camargo et al.,
demostraron que estas citoquinas podrían desempeñar un
papel importante en la promoción de la regeneración hepá-
tica. Por otro lado, al comparar los parámetros estereológicos
de los sinusoides hepáticos entre ambos grupos, se observó
que en promedio la Nv, Vv y Sv fue menor en el grupo Ovx.
Sin embargo, esta diferencia fue significativa solo para la
Sv de los sinusoides hepáticos.

Estos resultados nos sugieren que la disminución o
ausencia de estrógeno no solo puede generar hígado graso y
esteatósis hepática (Hewitt et al. y Saibara et al.), sino que
también puede generar cambios importantes en la organiza-
ción y proporción de los distintos componentes del hígado
que podrían ser factores importantes a considerar al momento
del diagnóstico y pronóstico de alteraciones hepáticas.

TRUJILLO, E.; VÁSQUEZ, B. & DEL SOL, M.  Stereological
characteristics of the liver of rats (Rattus norvegicus) submitted to
ovariectomy-induced menopause. Int. J. Morphol., 29(4):1470-
1478, 2011.

SUMMARY:   During menopause, hormonal changes such
as decreased estradiol and increased follicle stimulating and
luteinizing hormones occur. In premenopausal women fibrosis and
hepatic steatosis is less than in postmenopausal women and improves
when hormone replacement therapy is administered. The aim of this
study was to determine quantitative aspects of the liver of rats
undergoing an experimental model of ovariectomy-induced
menopause. We used 10 Sprague-Dawley (Rattus norvergicus)
healthy adults. The rats were weighed and divided into two groups
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(bilateral oophorectomy = Group  Ovx and control = Group Sham).
The animals were sacrificed at 60 days and the liver removed,
obtaining a piece of each liver. Five cuts were made of 4 microns
and stained with HE. We analyzed five fields per slide. M42 test
was used. Stereological parameters considered were as follows: Nv,
Vv, Sv and total number (Tn) of hepatocytes and sinusoids. The
average weight of Ovx and Sham group was 300.8 g and 285.8 g,
respectively. The Nv of hepatocytes of rats subjected to sham surgery
(CS) and Ovx (CO) was 6.89 and 7.70 x105/mm3 x105/mm3,
respectively. The Vv of CS and CO hepatocytes was 71.92% and
80.48%, respectively. SV and CO, CS hepatocytes was 260.61mm2/
mm3 and 273.64 mm2/mm3 , respectively. The average volume of
CS livers was 8.40 mm3 and hepatocyte Tn averaged 5.79 x 106. The
average volume was 9.28 mm3 CO livers  and Tn of 7.15 x 106.
Regarding the sinusoids, the Nv in the liver CS and CO was 2.81
x105/mm3 and 2.64 x105/mm3, respectively. The Vv of sinusoids in
CS and CO was 16.74% and 16.46%, respectively. The sinusoids in
rats Sv CS and CO was 49.40 mm2/mm3 and 45.21  mm2/mm3,
respectively. The sinusoids Tn CS and CO averaged 2.37 x 106 and
2.45 x 106, respectively. The lack of estrogen can cause fibrosis and
hepatic steatosis as noted by other authors, but also changes in the
organization and the proportion of the components of the liver, factors
to consider during diagnosis and prognosis of liver disorders.

KEYWORDS: Ovariectomy-induced Menopause; Liver;
Stereology; Rattus norvergicus.
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