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RESUMO

Distirbios do processo inflamatério que ocorre apds o
contato do sémen com o endométrio sio uma das principais
causas de queda de fertilidade em éguas. O processo
inflamatério do endométrio € uma condigio fisioldgica que
pode ser patoldgico quando é precoce ou persistente.
Existem fatores anatomicos e fisiologicos que desequilibram
os mecanismos de instalagio e eliminagio do processo
inflamatério apds contato do espermatozoide com o
endométrio. Diferentes protocolos profilaticos e
terapéuticos tém sido relatados na literatura. Desta maneira,
este trabalho objetivou sumarizar novas abordagens para o
entendimento do mecanismo de instalacio da endometrite
persistente pos cobertura em éguas doadoras de embrido,
bem como novas condutas terapéuticas.
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ABSTRACT

e

Disturbs of the inflammatory post breeding process is 5798
an important factor related with the decrease of mare L,‘—\ :
fertility. The post breeding endometritis is a 57
physiological condition that can be pathological when w |
is precocious or persistent. Several factors can induce a f " « -
mis balance on the mechanisms of installation and [ : .01
elimination of the inflammatory process after the | W R
contact with the spermatozoa. Several treatments have n
being studied recently aiming to control this disturb on B’ﬂ
the post breeding inflammatory process of mares. The '
objective of the preset paper was to review new data and |

protocols concerning the treatment of post breeding
endometritis in mare.
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INTRODUCAO

A endometrite é o processo inflamatério do endométrio uterino
e esta relacionada 3 redugdo da eficiéncia reprodutiva e sub-
fertilidade de éguas (Card, 1997, Nikolakopoulos & Watson,
1999, Troedsson, 1999). O ttero apresenta resposta imune contra
bactérias, fungos, sémen, fezes e urina e por isso os mecanismos
celulares, humorais e fisicos agem na limpeza uterina e
consequente remogio destes agentes externos. Quando existe
incompeténcia de qualquer um desses mecanismos naturais de
defesa uterina, a endometrite se instala de forma persistente
(Asbury, 1986, Asbury, 1987, Leblanc, 2003).

Troedsson (1999) relatou ser a endometrite a terceira patologia
mais frequente em equinos, sendo considerada a principal causa
da redugio de fertilidade nesta espécie. A inflamagio persistente
do endométrio uterino pode resultar em lutedlise prematura,
uma vez que esta agressio resulta em produgio de prostaglandina
F20, predispondo a ocorréncia de perda embrionaria. Além disso,
a inflamagdo torna o tUtero um ambiente desfavoravel para o
crescimento e sobrevivéncia do embrido. Poucos estudos
investigam a instalagdo precoce do processo inflamatério apds
deposigio do sémen no limen uterino, o que pode predispor a
distrbios na fungio espermatica levando a queda da fertilidade.

REVISAO DELITERATURA
Mecanismos de instalacao da endometrite

A presenca do espermatozoide no utero induz a uma resposta
inflamatdria local que resulta em uma inflamagio fisiologica e
transitoria, conhecida como endometrite pbs-cobertura, que se
faz necessaria para eliminar o excesso de espermatozdides mortos
e outros contaminantes que acompanham o sémen. (Card, 2005,
Troedsson ez al, 1998, Troedsson, 1999). A presenca de células
- /' espermaticas no ttero estimula o mecanismo de quimiotaxia que
..Tﬂ//' ! resulta em migragio maciga de células polimorfa nucleadas de
—— E_‘ dentro dos vasos sanguineos para a luz uterina. Estas células de
'-q defesa realizam a fagocitose dos agentes estranhos. Um produto

resultante do processo inflamatdrio é a prostaglandina F20, que
" age sobre o miométrio auxiliando nas contra¢des e consequente
limpeza uterina.

€

_ Normalmente, a inflamagio causada pela presenca do sémen no
Utero inicia ap6s duas horas de contato e deve ser debelada dentro
de 24 a 36 horas. Entretanto este processo inflamatdrio pode se
b instalar antes levando a danos nos espermatozoides que estio
‘{:J ‘J"_ ﬂ migrando na luz uterina. Ou mesmo persistir, o que torna o
WY A ambiente inadequado para o desenvolvimento embrionario. As

~  éguas que possuem maior predisposicio ao desenvolvimento
" | deste tipo de endometrite sio classificadas como susceptiveis
*| (Leblanc, 2003).

A endometrite se instala de forma exacerbada quando ha falhaem
4 algum dos mecanismos naturais de defesa uterina (Leblanc, 2003).

As éguas acometidas pela endometrite persistente pds-cobertura,
| adicionalmente, podem apresentar alta quantidade de leucécitos

no ttero, aumento do fluxo sanguineo uterino, edema uterino
+ exacerbado com actimulo de fluido, Gtero distendido e flacido,

ciclo estral com menor duragio, histérico de repetigio de cio e
C culturaendometrial positiva (Bucca ez al., 2008).
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Varios fatores podem predispor a susceptibilidade a
endometrite, entre eles destaca-se a conformagio perineal
alterada, idade avangada, cervicites por excesso de manipulagdes
durante o procedimento de coleta de embrides, localizagio
uterina fora dos padrdes anatdmicos ou falha na limpeza uterina
devido a contragio miometrial deficiente (Card, 2005).

Dentre estes fatores predisponentes para a endometrite na égua,
se destaca a idade avangada associada a excessivas coletas de
embrido ao longo de anos, por existir um grande interesse na
espécie equina na utilizagdo de animais idosos (> 18 anos). O
excesso de lavados uterinos para coletas de embrides ao longo dos
anos predispdem a alteragBes na cérvix, que dificultam seu
relaxamento e consequentemente a limpeza do ttero. Além
disso, éguas com idade avangada apresentam maior chance de
contaminagio uterina devido a alta manipulacdo do Gtero na fase
de diestro. Em func¢io da idade avancada estas também
apresentam alteragdes na conformagio vulvar bem como maior
relaxamento dos ligamentos largos do ttero, resultando no
deslocamento cranio-ventral deste para 0 abdémen, dificultando
consequentemente a drenagem do fluido existente no limen
uterino em direcio a cérvix (Leblanc, 2003).

Tratamento de égnas susceptiveis a endometrite

E importante a principio diferenciar as éguas em dois grupos: as
que sio matrizes, que estdo gestando, e as doadoras de embriio.
Vamos nos focar neste artigo na abordagem terapéutica de
doadoras de embriio onde tratamento da endometrite
persistente pds cobertura é baseado na minimizagio dos fatores
que desencadeiam ou agravam este quadro. No primeiro
momento as interven¢des visam melhorar as condigdes uterinas
para receber os espermatozoides e num momento mais tardio
preparar o Utero para que o ambiente uterino seja adequado para
oembriio.

Em éguas com acumulo de fluido nos primeiros dias do estro o
uso de Anti-inflamatérios nio esteroidais (AINES) como
firocoxibe e meloxican é indicado. Deve-se ter o cuidado de
descontinuar o tratamento no dia da indugio da ovulagio parase
evitar distirbios como foliculos anovulatérios hemorragicos.

A lavagem uterina com solugdo de ringer com lactato de sédio
imediatamente antes da cobertura é um procedimento também
interessante para éguas que apresentem neste momento acumulo
de fluido intra-uterino, Este tratamento pode vir associado com
a administragio de ocitocina. No caso do uso da ocitocina a
cobertura deve ser realizada apds uma horadaaplicagio.

Reduzir o ntmero de espermatozbides totais que sdo
depositados no trato reprodutivo da fémea, utilizar meios
diluidores de sémen com antibiético, diminuir o nimero de
inseminagdes por ciclo, bem como utilizar sémen com alta taxa
de fertilidade sdo condutas que devem ser adotadas. A utilizagio
de drogas ecbélicas estimula a contragio uterina e ajudam a
promover uma drenagem no Gtero em animais que apresentam
deficiéncia na limpeza uterina. Dentre estas drogas, a ocitocina é
eficaz para promover estas contragdes (Allen,1991). Os analogos
da prostaglandina também podem ser utilizados. E destes o
cloprostenol se demonstrou o mais eficiente, devendo-se evitar o
uso da prostaglandina apds
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ovulagdo, pois esta pode levar a disttirbios na formagio e funcio
do corpo liteo. Em nossa rotina utilizamos com bastante sucesso
a Carbetocina (Decomoton, Laboratorio Hertape Calier- Brasil)
que €é uma ocitocina que atua provocando contragdes uterinas
mais brandas e prolongadas.

Nas éguas que apresentam predisposi¢gio a endometrite
ocasionada por falhas de dilatagio da cérvix pode-se realizar
dilatagio manual desta cérvix ou administragio local de um
anilogo sintético da Prostaglandina E1 (Misoprostol). Nestes
casos pode-se deixar fixo um cateter de foley para auxiliar a
drenagem uterina.

Drogas como os corticosteroides que modulam a resposta imune
tém se mostrado eficiente para debelar a inflamagio uterina pés-
cobertura e aumentar os indices de prenhez em éguas com
acimulo de fluido ou inflamagio uterina (Bucca e# 4/, 2008).
Dell'aqua Jr ez a/. (2006) utilizando acetato de prednisolona a cada
12 horas obtiveram melhores taxas de fertilidade e reducio do
fluido uterino de éguas susceptiveis a endometrite. Bucca ez /.
(2008) observaram aumento da fertilidade com a aplicagio de
dexametasona imediatamente antes da cobertura em éguas
susceptiveis a EPPC. Fioratti ez /. (2012) observaram que a
utilizagdo de dexametasona juntamente ao meio diluidor de
sémen nio interfere na qualidade seminal e ainda reduz os sinais
da endometrite pbs-cobertura. Forshey ¢z o/ (2011) ao inseminar
éguas com 2 mg/mL de lactoferrina, que também é um
imunomodulador, no meio diluidor observaram redugio das
interleucinas uterinas apds a inseminagio artificial.

Outro modulador da resposta inflamatéria que vem sendo
largamente utilizado em medicina veterinaria ortopédica é o
plasma rico em plaquetas (PRP). Este concentrado de plaquetas
contém diversos fatores de crescimento importantes na reparagio
tecidual, devido A sua agio mitogénica, quimiotitica e
neovascular. (Gonshor, 2002, Kevy & Jacobson, 2004). Em
trabalho realizado recentemente por nosso grupo de pesquisa
observamos que a infusio de PRP no ttero 4 horas apds a
inseminagio artificial foi capaz de reduzir a porcentagem de
neutrdfilos no fluido uterino, apresentando assim efeitos na
modulagio da resposta inflamatéria uterina (Reghini, 2012).
Estudo de Metcalf (2014) demonstrou que a infusio de PRP no
momento da indugio da ovulagio aumentou a taxa de prenhez de
éguas subferteis de 20% para 80% apés tratamento com PRP.
Também temos utilizado experimentalmente com sucesso as
células tronco (madre) mesenquimais injetadas no ttero de éguas
com alteragdes fibréticas do endométrio. Em nosso primeiro
experimento 30% das eguas tiveram uma redugio expressiva da
fibrose instalada no ttero (Carmo es a/, 2012). Sendo tanto o
tratamento com células tronco mesenquimais quanto PRP duas
novas terapias bastante promissoras.
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