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Endometrite persistente pos-cobertura/inseminacao artificial em éguas: Revisdo de

literatura
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RESUMO

A endometrite é a definicdo da inflamac&o da camada interna do Utero, o endométrio. A reacdo
inflamatoria apds cobertura € um processo fisioldgico transitdrio e de grande importancia para
a limpeza de componentes celulares contaminantes pds-cobertura no Utero, com duragdo entre
24 e 48 horas. O processo inflamatério ocorre devido ao dejeto de sémen, bactérias ou qualquer
outro contaminante no ambiente uterino. Eguas susceptiveis a Endometrite Persistente Pos-
Cobertura (EPPC) ndo eliminam os detritos inflamatorios e liquidos uterinos dentro de 48 horas,
pois apresentam mecanismos de defesa e processos uterinos ineficientes. O diagndstico ocorre
pelo historico reprodutivo, avaliacdo ultrassonografica e métodos laboratoriais se necessario e
deve ser precoce para que realize o tratamento adequado e obtenha uma recuperagéo

embrionaria, visto que o embrido deslocara para o Gtero por volta de 5 a 6 dias p6s-ovulagéo.
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INTRODUCAO

O nivel de interesse pelo estudo e pesquisas sobre a endometrite nos equinos vem se
alastrando a cada dia entre as criagcdes. Isso se da, pois a enfermidade € uma das maiores
causadoras de subfertilidade e infertilidade das fémeas. Nos estudos iniciais com intuito de
identificar as causas possiveis das éguas se tornarem susceptiveis, baseavam-se na teoria da
insuficiéncia de algum mecanismo imunoldgico, no entanto, foi proposto por muitos autores
que esta insuficiéncia poderia também esta relacionada ao processo fisico e fisiologico da
limpeza uterina. As conclusdes dessas pesquisas foram de suma importancia para uma defini¢éo

segura do tratamento a ser seguido (SILVA; BLUME; OLIVEIRA, 2014)

O deposito de sémen no Utero gera o inicio do processo inflamatério pds-cobertura,
porém é um processo fisioldgico e transitdrio que ativa a resposta imune para manter apropriado
e receptivel o ambiente uterino para a chegada do embrido, entretanto as éguas que 0 processo
de limpeza uterina ndo ocorre com éxito sdo consideradas éguas susceptiveis, assim sendo,
evoluem para a EPPC (FEDORKA et al., 2018). Diversos estudos retratam a inflamacéo p6s-
cobertura por contaminacdo bacteriana, porém o principal causador séo as células espermaticas

(RECALDE, 2014).

A finalidade desta revisdo € trazer em seu cerne uma revisao de literatura sobre o
processo fisiopatoldgico da endometrite persistente pds-cobertura e os principais diagnésticos
e tratamentos para essa enfermidade, proporcionando um melhor conhecimento sobre o0 assunto

a fim de reduzir as incidéncias.

DESENVOLVIMENTO

Anatomia reprodutiva das éguas
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O aparelho reprodutor das fémeas equinas € constituido pela vulva, vagina, cérvix,
utero, tuba uterina e ovarios esquerdo e direito, com formato semelhante ao “rim”, onde se

encontra a fossa de ovulacdo (SA, 2017).

A vulva ¢ a estrutura mais externa e varia conforme cada animal, de acordo com o score
corporal e conformacao dssea. O ideal é que a rima vulvar se encontre fechada e que tenha uma
boa distancia entre e 0 anus e a vulva (DYCE; SACK; WENSING, 2019). A vagina tem seu
inicio na vulva e acaba na cérvix, onde ocorre a copula com o macho (HERNANDES, 2020).
A cérvix é uma estrutura pequena, que liga a vagina e o Utero (DYCE; SACK; WENSING,
2019). O atero é um 6rgdo oco de trés camadas, sendo a mais interna 0 endométrio, possui dois
cornos e esta localizado na cavidade abdominal e pélvica (CRUZ JUNIOR, 2016). Os ovarios
produzem hormonios e gametas, as tubas uterinas sdo responsaveis por captar os oocitos, onde

acontece fecundacéo pelo espermatozoide e desloca para o utero. (HERNANDES, 2020).

Mecanismos de defesa uterino das éguas

O utero associa 0 mecanismo de defesa humoral e celular, mas também possui barreiras
fisicas como protecdo, que sdo a vulva, cérvix e a prega vestibulo-vaginal (LeBLANC et al.,
1995). A falha anatomicamente dessas estruturas pode ocasionar a entrada de materiais

contaminantes, como fezes, urina e ar (CRUZ JUNIOR, 2016).

O endométrio é constituido por células ciliadas que secretam mucos, fluidos, bactérias
e qualquer outro material contaminante (CAUSEY, 2007). As células musculares lisas com o
processo de despolarizacéo e repolarizacéo realizam as contragdes endometriais (FIORATTI,
2010). E de suma importancia as contragdes do miométrio para a limpeza uterina pds-cobertura

e na expulsdo de agentes inflamatdrios (LeBLANC et al., 1994). Em éguas resistentes essas
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contragdes iniciam no corno uterino com direcdo para a cérvix. Em éguas susceptiveis o pulso

inicial pode ocorrer de forma contraria, sentido cérvix para corpo uterino (FIORATTI, 2010).

A drenagem linfatica, além das contracGes uterina, possui papel importante no processo
de limpeza do Utero (LeBLANC et al., 1995). Logo apds ocorrer a ovulacao e a cérvix se fechar
o0 sistema linfatico d& inicio ao processo de drenagem de residuos do processo inflamatdrio.
Entretanto, para que a drenagem ocorra com eficiéncia é necessario que as contracfes do
endométrio ocorram com exceléncia (PAIVA JUNIOR, 2008). Segundo Le Blanc et al. (1995),
estudos e pesquisas realizadas revelaram que em periodo de diestro linfonodos e vasos linfaticos
realizaram com eficiéncia drenagem e eliminacéo de liquido demasiado na camada submucosa

e limen uterino.

A partir do momento que ocorre a invasdo das células esperméticas no utero é ativado
0 sistema complemento, sobretudo os componentes C3 e C5 junto com imunoglobulinas,
fabricadas pela mucosa do Gtero, envolvem e torna mais facil a fagocitose por neutrdfilos
(TROEDSSON, 1997). Apds 30 minutos da cobertura esta presente no limen uterino a célula
de maior importancia para defesa, o neutréfilo, chegando ao nivel maximo de inflamacdo em

12 horas (KATILA, 1995; TROEDSSON, 1997).

Endometrite persistente pds-cobertura

A endometrite € um processo inflamatério podendo ser crénico, agudo ou degenerativo
(TAKAKURA, 2020). Muitos fatores podem desencadear a doenca de acordo com sua origem
e fisiopatologia (RECALDE, 2014). Virus, fungos, bactérias podem ser agentes causadores
(FIORATTI, 2010). Porém, esse fator é principalmente desencadeado pelas células
espermaticas (RECALDE, 2014). Independente da causa, é encontrado um acumulo de liquido

no limen uterino (THOMASSIAN, 2005).
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A endometrite pos-cobertura € a inflamagdo do endométrio de forma néo infecciosa,
caracterizada por um processo fisiologico de transicdo. A inflamacdo ocorre devido o contato
da célula espermatica com a camada interna do endométrio apds cobertura ou inseminacao
artificial. A inflamacao tem como objetivo a eliminacdo de espermatozoides mortos, inférteis e
com excesso (FIALA, 2004). Além dos espermatozoides sao eliminados diluentes utilizados na
inseminacdo artificial, plasma seminal e agentes contaminantes que sdo agressivos para o
ambiente uterino, assim proporcionando um ambiente uterino limpo e preparado para receber
0 embrido (CELEGHINI et al., 2017). Se o processo inflamatorio permanecer, 0 ambiente

uterino ndo estara compativel para o estabelecimento gestacional (WATSON, 2000).

Eguas em que o mecanismo de defesa uterino desempenha um funcionamento normal,
conseguem solucionar o processo inflamatério em 24 a 48 horas apds a cobertura, assim sdo

instituidas como éguas resistentes a endometrite pds cobertura (MACEDO, 2002).

Dessa forma, compreende-se por endometrite persistente pds-cobertura quando o processo
inflamatorio é prolongado no ambiente uterino por mais de 48 horas, levando a alteracfes que
ndo proporciona um local ideal para receber e desenvolver o embrido (TAKAKURA, 2020).
Como consequéncia disso tem um processo inflamatério por maior tempo, devido ao acimulo
de liquido e muitas vezes ocorrendo uma proliferacdo bacteriana (LeBLANC, 2003). A
persisténcia do processo inflamatdrio também gera a liberacdo de prostaglandina, que ocasiona

a lise do corpo luteo (NEELY et al., 1979).

Eguas susceptiveis

As éguas susceptiveis sdo caracterizadas por apresentarem falhas fisioldgicas ou
anatdmicas que impossibilitam de realizar o mecanismo de defesa uterino (TROEDSSON,

1999).
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A classificacdo de éguas susceptiveis a endometrite persistente pds-cobertura requer
uma avaliacdo abrangente de todo o historico reprodutivo. E importante a avaliacdo da

anatomia, identificando as alteracGes perineal e vulvar (WATSON, 2000).

Recentemente, DYCE, SACK, WENSING, (2019) relataram que o escore corporal e
conformacdo Ossea do animal tem relagdo com a anatomia da vulva, porém o ideal é que
apresente a rima vulvar fechada. E possivel identificar a rima vulvar com falhas no fechamento
apos incidéncia de partos ou traumas (Figura 1). A falha no fechamento da rima vulvar tem
como consequéncia a pneumovagina, em que a pressdo de ar na vagina impede a saida dos

contaminantes na limpeza uterina e permite a entrada de fezes e debris para vagina

(NEWCOMBE, 2011).

Figura 1: Rima vulvar de égua com alteracdo anatémica, apresentando fechamento incompleto,
caracteristica de éguas susceptiveis a endometrite, pois possibilita e entrada de contaminantes e ocasiona

a pneumovagina que impossibilita a limpeza uterina de forma correta.

As éguas que apresentam falhas nos mecanismos fisiologicos, como a contragdo do
miomeétrio, alteracfes vasculares e fibrose ou elastose do endométrio, ndo conseguem efetuar a
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limpeza uterina, provocando a persisténcia do processo inflamatorio e s@o consideradas éguas

susceptiveis (CRUZ JUNIOR, 2016).

Variaveis seminais que influenciam no processo inflamatorio

Alguns estudos mostram a relacdo do sémen depositado no ambiente uterino com o
processo inflamatorio, destacando as variaveis, como o plasma seminal, 0 espermatozoide,
diluentes e técnica utilizada. A concentracdo e volume espermatico também interferem na
intensidade da resposta inflamatoéria (FIALA, 2004). O processo inflamatorio também varia
conforme o tipo de sémen, se é congelado, fresco ou diluido. (CARMONA, 2011). O sémen
congelado provoca uma maior reacdo devido a maior concentracdo espermatica em relacéo as
outras técnicas, uso de criopreservadores e também pela retirada do plasma seminal na

centrifugacdo para o congelamento (KATILA, 2001).

A célula espermatica tem caracteristicas quimiotaticas, devido ao 1gG encontrado em
sua cabeca que causa a quimiotaxia dos neutrofilos, responsavel pela limpeza uterina

(CARMONA, 2011).

Diagnostico

Para realizar um diagndéstico de Endometrite Persistente Pds-Cobertura, deve-se avaliar,
primeiramente, o histérico reprodutivo da égua, uma vez que, éguas que ja apresentaram
endometrite, seja ela aguda ou cronica, tem mais predisposicdo em apresentar EPPC

(TROEDSSON, 1997).

O exame de ultrassonografia transretal tambem é um importante meio de diagnostico,

pois através dele, podemos observar como o0 Utero se encontra antes e apds a cobertura ou
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inseminacao, detectando a presenca ou ndo de liquido uterino. Segundo Brinsko et al. (2011) a
presenca de dois centimetros ou mais de liquido uterino de 6 a 36 horas ap6s a cobertura ou

inseminacdo € um indicativo da presenca de EPPC (Figura 2).

Figura 2: Imagem ultrassonografica reprodutiva de uma égua, representando a presenca de liquido no
Iimen uterino maior que 2 cm, que é um fator indicativo da presenca de uma endometrite se houver

persisténcia por mais de 36 horas.

Outra forma de diagnéstico muito eficaz é a citologia, acompanhada de uma cultura
bacteriana, nela é necessario fazer a contagem de neutréfilos e classificar o grau de inflamacéo
(LeBLANC; CAUSEY, 2009). E importante considerar um niimero significativo de patdgenos.
Existem alguns métodos para se coletar amostra para citologia, entre eles os mais utilizados sao
swab protegido, swab desprotegido com espéculo, lavagem com baixo volume, escova

citoldgica e biopsia uterina (FACTOR; CRUZ; ORLANDI, 2019).

Para leitura da citologia, 0 método mais utilizado é classificagdo dos numeros de

neutréfilos polimorfonucleares (PMNSs) por campo de alta poténcia, nesse método avalia-se o
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esfregaco em 10 campos de alta poténcia com um aumento de 400x e o numero de PMNs
encontrados serd utilizado para classificar a inflamacdo do endométrio, que pode ser

considerada nula, moderada ou severa (LEBLANC; MCKNINNON, 2011).

Tabela 1: Classificacdo do grau de inflamacéo uterina de acordo com o nimero de neutrofilos

polimorfonucleares.

NUmero de PMNSs. Grau de Endometrite
0-2 Sem inflamagé&o
2-5 Inflamac&o moderada
>5 Inflamacdo grave

Tratamento

O tratamento tem como objetivo a solucdo dos problemas que causam as falhas no
sistema de defesa uterino. A primeira linha de tratamento apds cobertura é o uso de drogas
ecbdlicas e lavagens uterinas (CAUSEY, 2007). Em caso em que persiste a endometrite
patoldgica é preciso conhecer o agente para que possa realizar o tratamento corretamente

(BRINSKO et al., 2011).

Existem diversas terapias que podem ser utilizadas, entre elas podem destacar a lavagem
uterina, administracdo de drogas echolicas, antibioticoterapia, antifingicos, anti-inflamatérios,

plasma rico em plaquetas, ozonioterapia e corre¢do cirdrgica.

Lavagem uterina

Esse procedimento deve ser realizado apds 4 horas da inseminacdo, dessa forma o

espermatozoide ja tera feito seu percurso até o oviduto e o procedimento ndo ira atrapalhar a
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taxa de fertilidade (SILVA; BLUME; OLIVEIRA, 2014). Essa lavagem pode ser feita com
solucdo fisioldgica aquecida e é recomendado que se repita por até 3 vezes ou até que o fluido

uterino saia limpido.

Este tipo de lavagem uterina é indicado para animais que apresentaram 2 centimetros
ou mais de liquido na ultrassonografia pré ou pos cobertura ou estao repetindo o cio (BRINSKO
et al., 2003). Ao final, deve certificar-se que todo o fluido infusionado foi retirado, realizando

uma ultrassonografia por via transretal para observacédo do Gtero.

Drogas echolicas

Sdo medicamentos que estimulam a contratilidade uterina, promovendo a limpeza

uterina e melhorando a remocédo de residuos remanescentes.

A ocitocina é a droga eleita para a reproducdo, ela induz contracGes uterinas e também
estimula a liberacdo de PGF2a. As doses aplicadas de ocitocina durante o periodo de estro ndo
interferem na formacdo do corpo luteo, dessa forma, ndo ha alteragdes na concentracao de

progesterona que é responsavel por manter a gestacdo (SILVA; BLUME; OLIVEIRA, 2014).

Segundo FIORATTI (2010), os receptores de ocitocina do Utero se apresentam em maior
quantidade durante o estro e fim do diestro e seu efeito diminui devido as alteragdes nos
receptores, de acordo com a fase estral que a égua se encontra. As doses comumente utilizadas
sdo ente 10 e 25 Ul e a administracdo medicamentosa € feita de forma intramuscular ou
intravenosa, 6 horas pds-cobertura, quando é o pico do processo inflamatorio (TAKAKURA,

2020).
Antibioticoterapia
Por muitas vezes o diagnostico ¢é feito tardio, sendo assim o risco da infeccdo de

bactérias no utero é eminente (CAMOZZATO, 2010).

10
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Diante da situacédo a utilizagé@o de antibidticos no tratamento é bem vista e 0s mesmos
podem ser administrados por via sistémica ou por infusdo uterina. Quando administrado por via
intrauterina o dano da microbiota dos demais sistemas do corpo € menor, pois a havera uma
maior concentracao no local do tratamento e a utilizacdo de um menor volume de medicamento

(LEBLANC, 2010).

No entanto, antes da realizacdo da infusdo uterina com antibidtico é viavel realizar a
lavagem uterina para retirar todo material estranho presente no limen do endométrio, de
maneira que ndo possa interferir na acdo do antibiotico (ROMEIRAS, 2017). Este tipo de
tratamento de infusdo uterina deve se realizar no periodo de estro do ciclo reprodutivo

(OLIVEIRA, 2018).

O uso de forma exacerbada de antibidticos provoca de forma rapida uma resisténcia
antimicrobiana, desta forma torna-se imprescindivel identificar o causador da contaminacéo,
propondo um tratamento eficaz, evitando dessa forma o uso indiscriminado de antibioticos

(CANISSO, SEGABINAZZI, FEDORKA, 2020).

Dentre os farmacos utilizados com maior frequéncia para tratar a endometrite estdo
presentes os betalactdmicos (penicilina, ampicilina, ceftiofur) e nos aminoglicosideos
(amicacina e gentamicina). Sendo administracdo sistémica ou por infusdo uterina deve-se
respeitar uma duracdo de tratamento de 3-5 dias ininterruptos e pode ser realizada em qualquer

fase reprodutiva (LEBLANC, 2010).

Antiflngicos

O tratamento das endometrites fangicas podem ser demoradas e muitas vezes sem

sucesso, pois existe resisténcia na eliminacdo do agente patoldgico (DASCANIO, 2007).

Um método de tratamento é de infeccdo ativa, onde se realiza uma lavagem uterina com

iodopovidona diluida, acido acético diluido, infusdo sisttmica ou infusdo intrauterina de

11
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antifangicos. Medicamentos antifangicos topicos podem ser administrados na vagina e clitoris,
estes locais sdo acumuladores de patdgenos que causam novas infec¢bes (FERRIS, 2017). A
dose inadequada de medicamentos, escolha errdnea de medicacdo antifingica, tempo de
tratamento insuficiente podem estar associados a grande dificuldade no tratamento da

endometrite fungica equina (TROEDSSON, 1997; DASCANIO, 2007).

Os principais antifangicos utilizados sdo Nistatina, Clotrimazol, Anfotericina B e
Fluconazol sendo estes medicamentos indicados e utilizados nas infusGes uterinas
(DASCANIO, 2007). Fluconazol, Itraconazol e a Anfotericina B s&o os antifungicos indicados
e utilizados de forma sistémica. No método de lavagem uterina pode ser realizada com
iodopovidona 0,2% diluido em solucdo ringer com lactato (CANISSO, SEGABINAZZI,

FEDORKA, 2020).

Em ambientes de meio alcalino e acido ndo sdo favoraveis para o crescimento e
desenvolvimento de fungos, desta maneira, deve-se elevar a eficiéncia da lavagem uterina com

solucéo de Acido acético 2% (DASCANIO, 2007).
Anti-inflamatdrios

Os glicorticoides suprimem a resposta inflamatoria, inibem a enzima ciclooxigenase e
liberacdo de prostaglandina, reduz o liquido uterino e interleucinas pré-inflamatorias e
aumentam as ocitocinas anti-inflamatdrias. A dexametasona, em dose Unica, 50mg, IV;

0,1mg/kg, melhoram as taxas de concepcdo (SEGABINAZZI, 2016).

O uso de anti-inflamatdrio ndo esteroidal reduz o nimero de PMNS e ciclooxigenase. O
Firocoxibe, na dosagem 0,09 mg/kg intravenoso SID durante 5 dias, € o farmaco eleito, seletivo
para COX-2, ndo apresenta interferéncia na ovulagéo e drenagem uterina, reduzindo o processo

inflamatério (FRISO, 2016).

Plasma Rico em Plaquetas

12
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O plasma rico em plaquetas (PRP) € oriundo do sangue total, possui um volume maior

em plaguetas que os niveis fisiologicos normais (REGHINI, 2013).

O uso do PRP no tratamento de Endometrite Persistente Pos Cobertura tem sido muito
promitente, ja que ele promove uma reparacdo do tecido uterino lesionado, devido as atividades
mitogénicas e permite que ocorra uma modulacdo da reacdo inflamatoria (SEGABINAZZI,
2016). As plaquetas interagem com os neutrofilos nos vasos sanguineos. Elas causam uma
diminuicdo na quimioatracao para o local onde existe a lesdo, promovendo a apoptose. Também
ocorre a quimiotaxia para mondcitos, que se transformam em macréfagos no tecido para

resolver a inflamacdo (BANNENBERG et al., 2005).
Ozonioterapia

O uso da ozonioterapia como forma de tratamento em casos de endometrite tem sido
bem aderido no mercado. O 0zodnio é conhecido por seus efeitos antioxidantes, antibacterianos,
anti-inflamatorios e cicatrizantes (NASCENTE 2019). Além disso o0 0zonio age como fungicida

e germicida devido ao processo de oxidacdo dos peroxidos que estdo presentes na microbiota.
Correcdo cirargica

A correcdo cirdrgica é optada quando o animal possui uma ma conformacéo perineal. O
procedimento previne a contaminag&o por meio das fezes e a pneumovagina (RUA et al., 2016).
E realizado a vulvoplastia, em que realiza o fechamento de parte da vulva por meio de suturas,

e consequentemente melhoram as taxas de prenhez (TAKAKURA, 2020).
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Concluséao

A endometrite € a causa mais encontrada em casos de subfertilidade e infertilidade em
éguas, em muitas ocasifes ndo é realizado o diagnostico e tratamento correto. A resposta
inflamatdria pos- cobertura é de extrema importancia para limpeza uterina, pois elimina os
espermatozoides em excesso e outros detritos. O médico veterinario deve obter conhecimento
sobre a anatomia e fisiologia desses animais, estabelecer um acompanhamento reprodutivo,
destacando o historico de cada animal, realizar de forma precoce e correta o diagnéstico usando
as técnicas de ultrassonografia e citologia quando preciso. O tratamento deve ser baseado
conforme a causa optando pela melhor técnica para que possa obter um bom resultado,
aumentado as taxas de concepcdo do rebanho e diminuindo significativamente grandes perdas

econémicas ocasionadas pela enfermidade.
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