
Leitão C.C.F., Brito I.R., Frota I.M.A. & Silva J.R.V. 2009. Importância dos fatores de crescimento locais na regulação
da foliculogênese ovariana em mamíferos. Acta Scientiae Veterinariae. 37(3): 215-224.

215

Acta Scientiae Veterinariae.  37(3): 215-224, 2009.

REVIEW ARTICLE
Pub. 834

ISSN 1679-9216 (Online)

Importância dos fatores de crescimento locais na regulação
da foliculogênese ovariana em mamíferos

Importance of local growth factors in the regulation
of ovarian folliculogenesis in mammals

Cintia Camurça Fernandes Leitão1, Ivina Rocha Brito2,
Isana Mara Aragão Frota1 & José Roberto Viana Silva1

1Universidade Federal do Ceará (UFC), Av. Geraldo Rangel 161, 60041-040 Sobral, CE, Brasil. 2Universidade Estadual do Ceará, Fortaleza,
CE, Brasil. CORRESPONDÊNCIA: J.R.V. Silva [roberto_viana@yahoo.com ; Fax: + 55 (88) 3613 2603].

Received: November 2008 Accepted: January 2009www.ufrgs.br/actavet

RESUMO

O ovário mamífero é um órgão dinâmico encarregado de proporcionar um ambiente ideal para a produção de
hormônios e liberação dos gametas femininos. No ovário, estão contidos milhares de folículos ovarianos, que constituem sua
unidade básica estrutural e funcional. A foliculogênese ovariana é um processo complexo que consiste do desenvolvimento de
folículos primordiais até o estágio de folículo pré-ovulatório, durante o qual ocorre o crescimento oocitário e intensa prolife-
ração das células da granulosa. Vários fatores de crescimento produzidos pelas células foliculares, frequentemente, atuam
modulando os efeitos das gonadotrofinas FSH e LH, controlando, assim, a foliculogênese. Nesta revisão, serão discutidos a
localização e os efeitos de vários fatores como o fator de crescimento epidermal (EGF), fatores de crescimento fibroblásticos
(FGF), fator de crescimento semelhante à insulina (IGF), fatores de crescimento transformante-ß (TGF-ß) e Kit ligante (KL) no
controle do desenvolvimento folicular.  Alguns desses fatores de crescimento, como EGF, FGF, IGF, TGF-ß, BMP-2, -4, -6, -7, -15,
GDF-9, ativina-A e KL, estimulam o desenvolvimento dos folículos ovarianos, além de estarem envolvidos no controle dos
processos de esteroidogênese e atresia  folicular. Já outras substâncias, como as inibinas, exercem uma ação inibitória sobre a
secreção de gonadotrofinas e controlam, desta forma, a ação do FSH no ovário.

Descritores: foliculogênese, fatores de crescimento, mamíferos.

ABSTRACT

The mammalian ovary is a dynamic organ that provides an ideal environment for the production of hormones and
release of the female gamete. The ovary contains thousands of ovarian follicles which are its basic structural and functional
unit. The ovarian folliculogenesis is a complex process that consists of the development of primordial follicles to the stage of
preovulatory follicle, occurring oocyte growth and intense proliferation of the granulosa cells during this period. Several
growth factors produced by follicular cells often act by modulating the effects of gonadotrophins FSH and LH, controlling
thus folliculogenesis. In this review will discuss the localization and in vitro effects of growth factors, such as epidermal growth
factor (EGF), fibroblastic growth factor (FGF), insulin-like growth factor (IGF) transforming growth factor-ß (TGF-ß) and Kit
ligand (KL) in the control of follicular development. Some of these growth factors, such as EGF, FGF, IGF, TGF-ß, BMP-2, -4,
-6, -7, -15, GDF-9, activin-A and KL stimulate the development of ovarian follicles and are involved in the control of
steroidogenesis and follicular atresia. On the other hand, a few factors, like inhibin, exert an inhibitory action on the secretion
of gonadotropins and control the effect of FSH in the ovary.

Keywords: folliculogenesis, growth factors, mammals.
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I. INTRODUÇÃO

O ovário mamífero é um órgão composto por
vários tipos celulares diferenciados e pode ser divi-
dido em duas regiões: uma medular, que, na maioria
das espécies, consiste na porção interna do ovário e é
constituída por tecido conjuntivo, nervos, artérias e
veias; e uma região cortical, que contém corpos
lúteos, albicans e folículos ovarianos em diferentes
estágios de desenvolvimento. Além dos nutrientes e
hormônios provenientes da corrente sanguínea, fato-
res produzidos pelos diferentes tipos celulares contri-
buem para a formação de um sistema bastante com-
plexo que regula as funções do ovário, ou seja, a pro-
dução de gametas e hormônios [16].

Ao processo de formação, crescimento e
maturação dos folículos ovarianos dá-se o nome de
foliculogênese. Este processo inicia-se ainda na vida
pré-natal, na maioria das espécies, com a formação do
folículo primordial e culmina com o estágio de folículo
pré-ovulatório [71]. Os folículos ovarianos são classifi-
cados de acordo com o grau de evolução em pré-
antrais, compreendendo os primordiais, primários e
secundários, e em antrais, caracterizados pela presença
de uma área preenchida por fluido folicular, em que,
a partir de então, passam a ser subclassificados como
terciários e pré-ovulatórios. Os folículos pré-antrais
representam cerca de 90 a 95% de toda a população
folicular [18].

O folículo primordial é constituído por um oócito
imaturo, circundado por uma simples camada de cé-
lulas da pré-granulosa de formato pavimentoso [28].
Quando o oócito é circundado por uma camada com-
pleta de células da granulosa de formato cúbico, o
folículo é classificado como primário. A multiplicação
das células da granulosa dos folículos primários leva
à formação de várias camadas dessas células ao redor

do oócito, formando o folículo secundário. Com a in-
tensa proliferação das células da granulosa, uma área
preenchida por fluido folicular é identificada na ca-
mada granulosa e, a partir de então, os folículos pas-
sam a ser classificados como antrais. A partir desse está-
gio, o diâmetro folicular aumenta acentuadamente,
devido ao crescimento do oócito, multiplicação das
células da granulosa, da teca e aumento da cavidade
antral. No último estágio do desenvolvimento folicular,
o folículo pré-ovulatório é caracterizado por um oócito
circundado por células da granulosa especializadas
que são denominadas células do cúmulus [46].

O processo de crescimento e a maturação foli-
cular são controlados por uma perfeita interação entre
fatores endócrinos, autócrinos e parácrinos. Diversos
estudos têm comprovado que os fatores de crescimento,
como EGF, FGF, IGF, TGF-ß e KL são de grande impor-
tância durante este processo, os quais podem atuar de
diferentes formas sobre todas as fases da foliculogênese
[71]. Estes fatores de crescimento, que são produzidos
pelo oócito, células da granulosa e células da teca,
frequentemente atuam modulando os efeitos de FSH e
LH. Desta forma, a foliculogênese pode ser desregulada
quando um determinado fator está ausente [15].

A presente revisão tem como objetivo apre-
sentar e discutir a localização e os principais efeitos
biológicos dos fatores de crescimento pertencentes à
família EGF, FGF e TGF-ß, bem como IGF e KL em
ovários mamíferos.

II. FATORES DE CRESCIMENTO PERTENCENTES

À FAMÍLIA EGF

Os fatores de crescimento pertencentes à família
EGF que participam do controle da foliculogênese são:
o próprio EGF, o fator de crescimento transformante-α
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(TGF-α), o fator ligante de heparina semelhante ao
EGF (HB-EGF), a anfiregulina, a betacelulina e a epire-
gulina. O EGF é uma proteína de 6 kDa que tem sido
demonstrada no oócito e em células da granulosa de
folículos pré-antrais e antrais suínos, enquanto que o
RNA mensageiro para EGF tem sido demonstrado,
nesta espécie, em oócitos e células da granulosa de
folículos antrais [64]. Em caprinos, estudos demons-
traram que o EGF é expresso em todos os estágios de
desenvolvimento folicular, no corpo lúteo e no epitélio
da superfície ovariana [62].

A ação do EGF nos folículos ovarianos é me-
diada por um receptor presente na membrana celular,
ErbB1, que pertence à superfamília ErbB. Este receptor
de EGF (EGF-R) funciona como receptor de, pelo
menos, seis diferentes membros da família EGF: o
próprio EGF, TGF-α, HB-EGF, anfiregulina, betacelulina
e epiregulina [53]. O RNA mensageiro e a proteína para
o EGF-R têm sido identificados em oócitos e células
da granulosa de folículos pré-antrais e antrais de
caprinos [62], suínos [64] e humanos [49].

Todas essas evidências sugerem que o EGF
exerce um papel central no controle da atividade
ovariana em mamíferos. Realmente, em caprinos, estu-
dos demonstraram que o EGF estimula o aumento do
diâmetro folicular, através da promoção do crescimento
do oócito [63] e do número de células foliculares [51].
O EGF também reduz os níveis de atresia em folículos
pré-antrais bovinos cultivados in vitro [74]. Além disso, o
EGF tem estimulado a maturação oocitária em folículos
antrais ovinos [23], a expansão das células do cúmulus
em camundongos [42] e a produção de estrógeno em
humanos [37]. Por outro lado, experimentos in vivo
sugerem um possível papel do EGF na indução de
atresia [40]. No entanto, o efeito do EGF na indução
de atresia em condições fisiológicas é questionável,
pois um efeito antiapoptótico do EGF tem sido de-
monstrado durante o cultivo de células da granulosa
de folículos pré-ovulatórios de ratas [69]. Além disso,
o EGF pode atuar localmente no ovário controlando a
ação de FSH e LH, pois alguns estudos mostraram
que o EGF inibe a produção de receptores de LH [26]
e aumenta a expressão de receptores de FSH [34].

Os outros fatores de crescimento pertencentes
à família EGF que têm ação direta no ovário são o
TGF-α, o HB-EGF, a anfiregulina, a betacelulina e a
epiregulina. A expressão de TGF-α tem sido demons-
trada em óocitos, cúmulus, células da granulosa e da
teca em todos os estágios do desenvolvimento folicular

em humanos [52]. In vitro, o TGF-α tem estimulado a
proliferação de células da granulosa e da teca em bovi-
nos [65]. O TGF-α também atua modulando a expressão
de receptores de FSH [19], pois esse fator tem inibido a
ação estimulatória do FSH sobre a atividade da enzima
aromatase [1]. Com relação aos outros membros da fa-
mília EGF, o HB-EGF tem sido recentemente demons-
trado em células da granulosa de folículos pré-antrais e
antrais, mas está ausente em folículos pré-ovulatórios.
Isto sugere que o HB-EGF pode ser um fator mitogênico
para as células da granulosa e que a redução da sua
expressão pode ser necessária para a maturação folicular
[44]. A anfiregulina, a beta-celulina e a epiregulina foram
também demonstradas em células da granulosa de
folículos pré-ovulatórios. A expressão desses fatores é
estimulada pelo LH, e, in vitro, anfiregulina, betacelulina
e epiregulina estimulam a expansão das células do
cúmulus e a maturação ooci-tária, sugerindo que eles
funcionam como mediadores parácrinos que propagam
a ação do LH em folículos pré-ovulatórios [45]. Ainda,
no cultivo de células da granulosa humanas luteinizadas,
anfiregulina e epiregulina aumentaram a produção de
progesterona [2].

III. FATORES DE CRESCIMENTO PERTENCENTES

À FAMÍLIA FGF

O grupo de fatores de crescimento fibroblásticos
(FGF) é composto por pelo menos 20 membros es-
truturalmente relacionados [48]. Três fatores desse gru-
po são conhecidos por exercerem importantes funções
no controle da foliculogênese (FGF-1, FGF-2 e FGF-7)
e, recentemente, sugeriu-se que FGF-8 e -10 possam
também estar envolvidos neste processo em bovinos
[7]. Os FGF-1 e -7 são expressos em células da granu-
losa e da teca de folículos antrais [4]. Em bovinos, o
RNAm para FGF-7 foi evidenciado em células da teca,
mas não em células da granulosa e oócito [7], enquanto
que o FGF-2 tem sido demonstrado em oócitos de folí-
culos primordiais e primários e também em células da
granulosa de folículos secundários e antrais [72]. Em
humanos, a proteína FGF-2 foi detectada em células
da granulosa de folículos primários e secundários [50]
e em oócitos de todos os estágios de desenvolvimento
[3]. Em bovinos, o RNAm para FGF-10 foi detectado
em células da teca e oócitos de folículos primordiais,
primários e secundários, enquanto a presença da
proteína foi demonstrada em oócitos de folículos pré-
antrais e antrais, bem como em células da teca e granu-
losa de folículos antrais [7]. Já o RNAm para FGF-8
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foi detectado em oócitos, células da granulosa e da teca
de folículos isolados [8]. Existem vários tipos de recep-
tores de FGF, entre eles estão o FGFR-1, -2, -2B, -3, -3C
e -4, que têm sido demonstrados em folículos ovaria-
nos [4]. A expressão dos receptores FGFR-2, FGFR-3 e
FGFR-4 foi localizada em oócitos humanos de todas as
classes foliculares. Em bovinos, FGFR-3C foi expresso
em células da granulosa de folículos saudáveis, tendo
sua expressão aumentada com o desenvolvimento foli-
cular. O RNAm para FGFR-3C foi detectado em células
da granulosa e da teca [8]. Já o FGFR-2B, receptor para
FGF-7 e -10, é expresso em células da granulosa de
bovinos [4]. O FGF-2 exerce seus efeitos biológicos
por meio da ligação com dois tipos de receptores, ou
seja, FGFR-1IIIC e FGFR-2IIIC [43]. Os receptores para
FGF-2 têm sido identificados em folículos ovarianos e
corpo lúteo e, dessa forma, o FGF-2 tem atuado como
um potente regulador das funções ovarianas em dife-
rentes espécies, promovendo início do crescimento de
folículos primordiais e primários [41], bem como a este-
roidogênese e a diferenciação em folículos antrais bo-
vinos [73]. Além disso, o FGF-2 tem ação antiapoptótica
e atua na diferenciação das células da granulosa em
células luteínicas durante o processo de luteinização [32].
O FGF-7 também exerce importantes funções na
regulação das atividades de células da granulosa [47].
Quando testado em caprinos, o FGF-2 (50 ng/mL) promo-
veu um aumento significativo dos folículos em desenvol-
vimento e manutenção da viabilidade folicular durante 5
dias de cultivo [36].

IV. IGF E PROTEÍNAS DE LIGAÇÃO DE IGF (IGFBP)

Diversas evidências têm mostrado que um
sistema formado pelos fatores de crescimento seme-
lhantes à insulina (IGF) e às proteínas de ligação de
IGF (IGFBP) exerce importantes funções no contro-
le do desenvolvimento folicular e atresia em animais
domésticos [38]. Na maioria das espécies mamíferas,
o IGF aumenta a proliferação de células da granulosa,
a esteroidogênese e o crescimento do oócito [57]. O
sistema IGF é composto por diferentes elementos, ou
seja, IGF-1 e IGF-2, dois tipos de receptores (IGFR-1
e IGFR-2) e seis IGFBP (IGFBP-1, -2, -3, -4, -5 e -6). O
IGFR-1 funciona como receptor para os dois tipos de
IGF, enquanto que o IGFR-2 tem maior afinidade
para IGF-2 [30]. Ambos receptores de IGF estão pre-
sentes em células da granulosa de folículos primários,
secundários e antrais [39].

As IGFBPs podem ser encontradas nos fluidos
biológicos e atuam inibindo ou potencializando a ação
dos dois tipos de IGFs nas células-alvo. Durante o cresci-
mento de pequenos folículos antrais para o estágio de
folículos pré-ovulatórios, observa-se uma redução pro-
gressiva dos níveis de IGFBP, devido principalmente
a alterações nos processos de síntese e/ou degradação
[38]. Por outro lado, em folículos que estão sofrendo
atresia, os níveis de IGFBPs são altos, principalmente
devido a uma redução no processo de degradação [5].
Com o aumento dos níveis de IGFBPs ocorre uma
redução da disponibilidade de IGF livre no ambiente
folicular. Após a ovulação, evidências sugerem que o
sistema IGF pode estar envolvido na manutenção e na
regressão do corpo lúteo. Desta forma, foi demonstrado
um efeito regulatório do LH sobre a expressão do RNAm
que codifica o IGF-1 em corpo lúteo de ovinos [24].

Em caprinos, a proteína e o RNAm para IGF-1
são expressos em todas as categorias foliculares, mas
as células da granulosa e da teca de folículos antrais são
as principais responsáveis pela produção de IGF-1 nesta
categoria folicular [56]. A adição de IGF-1 (100 ng/mL)
ao meio de cultivo mantém a sobrevivência dos oócitos
e estimula o crescimento in vitro de folículos pré-antrais
caprinos. Ainda nesta espécie, o IGF-1 estimula o cres-
cimento de oócitos de folículos pré-antrais, tendo sua
ação reforçada pelo EGF [79]. Em equinos, o aumento
dos níveis de IGF-1 está associado ao aumento da esteroi-
dogênese em folículos em desenvolvimento [67]. Além
disso, pesquisas demonstraram que a adição de IGF-1
ao meio de cultivo de grandes folículos secundários pro-
move o aumento da incidência de dominância folicular
e ovulação [20]. Ainda, a adição de IGF-1 ao meio de
maturação in vitro promove a capacidade de desenvol-
vimento de oócitos e aumenta a produção de blastocistos
após fertilização in vitro em murinos [13].

No tocante ao IGF-2, este é expresso nas célu-
las da granulosa de folículos saudáveis e atrésicos [80].
Foi demonstrado que IGF-2 aumenta a síntese de DNA
em células da granulosa após o cultivo in vitro de folí-
culos pré-antrais caprinos [51]. Em ovários ovinos, o
IGF-2 é apontado como o principal componente do sis-
tema IGF, apresentando grande importância para o cres-
cimento de pequenos folículos antrais nesta espécie [25].

V. FATORES DE CRESCIMENTO PERTENCENTES

À FAMÍLIA TGF- ß

A família de fatores de crescimento TGF-ß é
composta por mais de 40 membros [10], sendo que os
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principais fatores que exercem funções no ovário são as
proteínas morfogenéticas ósseas dos tipos 2 (BMP-2),
4 (BMP-4), 6 (BMP-6), 7 (BMP-7), 15 (BMP-15), o fator
de crescimento e diferenciação-9 (GDF-9), a ativina-A,
a inibina e o próprio fator de crescimento transformante-ß
(TGF-ß).

A maioria dos membros da superfamília TGF-ß
exerce seus efeitos sobre as células-alvo através da for-
mação de um complexo com dois tipos de receptores
localizados na superfície das células, designados de
Tipo-I e Tipo-II [10]. Em mamíferos, já foram identifi-
cados vários receptores do tipo-I [BMPR-IA (ALK3),
BMPR-IB (ALK6), ActR-IA (ALK2), ActR-IB (ALK4),
TßR-I (ALK5)], e do tipo-II [BMPR-II, ActR-IIA,
ActR-IIB, TßR-II]. Geralmente, ligações entre mem-
bros da família TGF-ß e ativina ocorrem através de
receptores tipo II, enquanto os membros da família
BMP têm alta afinidade por receptores tipo I [12]. Tam-
bém, um terceiro tipo de receptor, o TGF-ßRIII, tem
sido demonstrado. Este pode atuar facilitando a ligação
do TGF-ß2 ao receptor tipo II e, ainda, facilita a asso-
ciação da inibina com o receptor tipo II de ativina,
antagonizando, assim, as ações da ativina [22] e de
uma série de BMPs [77].

A expressão de BMPR-II, BMPR-IA (ALK3)
e BMPR-IB (ALK6) foi demonstrada em folículos
primordiais, primários e secundários, bem como em
oócitos, células da granulosa e da teca de folículos
antrais caprinos. Os RNAs mensageiros para BMPR-IA
(ALK3), BMPR-IB (ALK6) e BMPR-II foram detec-
tados nos folículos primordiais, primários, secundários,
bem como no oócito e células da granulosa de folículos
antrais [59]. Já os receptores para TGF-ß, TßRI ou
ALK5 e TßRII, são aparentemente expressos em mui-
tos tipos celulares.

No que se refere às BMPs, a proteína BMP-2
foi demonstrada em células da teca e em oócitos de
folículos antrais bovinos [17]. Já foi descrito que este
fator promove diferenciação [66] e aumenta a secreção
de inibina-B em células da granulosa cultivadas in vitro
[29]. O RNAm para BMP-4 e a sua proteína são ex-
pressos em células da granulosa e da teca de bovinos
[21], bem como em oócitos de folículos antrais [17].
Em estudos in vivo com camundongos, evidenciou-
se o envolvimento da BMP-4 na transição de folículos
primordiais para o estágio de folículos primários [68].
A BMP-6 é produzida por oócitos, assim como por cé-
lulas da granulosa e da teca em bovinos [21] e ovinos

[31]. Em caprinos, a proteína para BMP-6 é expressa
em oócitos de folículos ovarianos em todos os está-
gios de desenvolvimento [55]. Essa proteína atua no
ovário estimulando a proliferação das células da
granulosa, promovendo viabilidade celular e aumen-
tando a produção de inibina-A, ativina-A e folistatina
em células da granulosa de bovinos [21].

Estudos anteriores demonstraram que a BMP-7
é produzida pelas células da teca de folículos secun-
dários e antrais [54]. No cultivo in vitro de folículos,
BMP-7 promoveu a ativação e o crescimento de
folículos primordiais [33]. Já a proteína BMP-15 foi
encontrada em oócitos de todos os tipos de folículos
e células da granulosa de folículos primários, secun-
dários e antrais caprinos. O RNAm para BMP-15 foi
detectado em folículos primordiais, primários e secun-
dários, bem como no oócito e em células da granulosa
de folículos antrais [59]. Estudos in vitro têm demons-
trado que esta proteína promove a proliferação das
células da granulosa e estimula o desenvolvimento
de folículos primordiais e primários [31].

O GDF-9 é um fator secretado pelo oócito
[10] e atua estimulando a manutenção da viabilidade
folicular e a proliferação de células da granulosa em
humanos [27]. Em caprinos, o RNAm para GDF-9
foi localizado no oócito e nas células da granulosa,
assim como os seus receptores estavam expressos
em todas as categorias foliculares [59]. A expressão da
proteína e do RNAm para ativina-A e seus receptores
foi demonstrada em oócito e células da granulosa de
folículos pré-antrais e antrais em caprinos [60]. No
cultivo in vitro, a adição de ativina-A estimulou a ati-
vação, o crescimento e aumentou a percentagem de
folículos pré-antrais caprinos morfologicamente normais
[58]. Com relação às inibinas, estas apresentam uma
ação inibitória sobre a secreção de FSH pela pituitária
[35]. A inibina B é principalmente produzida pelas
células da granulosa de folículos antrais pequenos [76],
enquanto que a inibina A é produzida por folículos
dominantes e corpo lúteo [75].

Em mamíferos, a subfamília TGF-ß é composta
por três isoformas, denominadas TGF-ß1, TGF-ß2 e
TGF-ß3. O RNAm para TGF-ß e a proteína são encon-
trados nas células da teca e da granulosa, bem como
em oócitos [6]. O TGF-ß pode estimular a expressão de
receptores para FSH, a produção de inibina e de
progesterona e a indução de receptores para LH, além
de amplificar a atividade da aromatase sobre o FSH [14].
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VI. KIT LIGANTE (KL)

O Kit ligante (KL) é um fator de crescimento
produzido localmente que desempenha um impor-
tante papel no controle da função ovariana [78]. Em
ovinos, o KL tem sido demonstrado em células da
granulosa de folículos pré-antrais e antrais [70], en-
quanto o receptor para KL, c-Kit, é expresso em oócitos
de folículos em todos os estágios de desenvolvimento
[11]. Em humanos, o KL é encontrado em oócitos de
folículos pré-antrais e em células da granulosa de
folículos pré-antrais e antrais [9]. O receptor c-Kit tam-
bém está presente nas células da teca de folículos antrais
em ovinos [11]. Em caprinos, a proteína e o RNAm
para KL foram encontrados em folículos em todos os
estágios de desenvolvimento, ou seja, primordial, pri-
mário, secundário, pequenos e grandes folículos
antrais, bem como no corpo lúteo, superfície do epitélio
e tecido medular ovariano. A proteína KL foi demons-
trada em células da granulosa de folículos a partir do
estágio primordial. Já o RNAm foi detectado em células
da granulosa isoladas de folículos antrais. O RNAm para
o receptor c-Kit foi expresso em todos os comparti-
mentos de folículos antrais. A proteína c-Kit foi predomi-
nantemente encontrada em oócitos de folículos em
todos os estágios de desenvolvimento, em células da
teca de folículos antrais, bem como no corpo lúteo, su-
perfície do epitélio e tecido medular ovariano [61]. Em

roedores, KL tem várias funções, incluindo a promo-
ção do crescimento de oócitos durante as fases iniciais
de desenvolvimento folicular, a ativação de folículos
primordiais e a sobrevivência folicular [28]. Em mamí-
feros, KL e c-Kit desempenham um importante papel
na ativação de folículos primordiais, recrutamento das
células da teca, formação de antro e maturação meiótica
[28]. Em humanos, o bloqueio do receptor c-kit induziu
à atresia folicular [9].

VII. CONSIDERAÇÕES FINAIS

Nesta revisão de bibliografia, evidenciaram-se
as ações diretas e/ou indiretas de vários fatores de cres-
cimento no controle da foliculogênese, atuando na ati-
vação folicular, bem como estimulando a maturação
oocitária, a expansão das células do cúmulus, a prolife-
ração das células da granulosa/teca e a produção de
estrógeno. Estes fatores de crescimento podem agir
isoladamente ou combinados e até mesmo modular o
efeito de hormônios sobre o desenvolvimento de
folículos ovarianos. Desta forma, o estudo desses fa-
tores de crescimento poderá contribuir para uma me-
lhor compreensão dos eventos que levam à maturação
folicular e permitem a competência oocitária, possibi-
litando, assim, a obtenção de oócitos fertilizáveis que
poderão ser utilizados em diferentes biotécnicas de re-
produção animal.
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