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APRESENTACAO

Na terceira edi¢céo dos Estudos em Zootecnia e Ciéncia animal, estdo publicados
trabalhos nas areas de pastagens, bovinocultura de leite, ovinos e caprinos, avicultura
alternativa, produtos lacteos, apicultura, equideocultura e zoonoses. Estas pesquisas
envolvem aplicacbes locais e podem ser extrapoladas para outros sistemas de
producéo.

O setor produtivo brasileiro é observado como o potencial produtor de alimentos
para o mundo. Tem capacidade para isso sem aumentar a area cultivada e com
cuidados ao meio ambiente. Em muitas atividades agricolas e pecuarias o pais ja
€ referéncia em producado, processamento e exportacdo. Os produtos brasileiros ja
estdo nas mesas de muitas pessoas de todo o mundo, logo, temos que explorar esse
potencial e a pesquisa faz parte desse processo.

A producado de proteina animal brasileira, como é o caso das cadeias de
suinocultura, avicultura, bovinocultura de corte despontam nas primeiras colocacoes
na producdo e exportacao mundial. Com crescimento exponencial de outras atividades
como a producgao de leite, pequenos ruminantes, mel e outras atividades alternativas
regionais. As informacdes técnicas e cientificas devem andar juntas para embasar
esse crescimento em pilares sélidos.

A novas descobertas a partir de pesquisas com animais, seus produtos e sua
relacdo com o homem, foram e seréo as responsaveis pelos aumentos na produtividade,
producéao, qualidade de vida e bem estar dos animais e do produtor, além de produtos
de melhor qualidade ao consumidor.

A organizacao deste e-book agradece aos pesquisadores e instituicbes que
realizam pesquisas nas areas de Zootecnia e Ciéncia animal. A cada contribuicdo
cientifica damos um passo a frente em um cenario em que muitas outras atividades
econOmicas brasileiras encontram-se em sérias dificuldades.

Gustavo Krahl
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CAPITULO 14

SECRECOES UTERINAS EM VACAS LEITEIRAS
MESTICAS DESTINADAS AO DESCARTE NA REGIAO

Data de aceite: 27/05/2020

Renata Barbosa Andrade

RESUMO: O consideravel impacto econédmico
causado pela ocorréncia de doencgas uterinas
em vacas leiteiras intensifica a realizacdo de
pesquisas sobre a prevaléncia das secrecoes
uterinas e os métodos ideais de diagnéstico.
O presente trabalho teve por finalidade
determinar a prevaléncia da endometrite e
cervicite em 453 pecas do aparelho reprodutor
de vacas mesticas leiteiras destinadas ao abate
e verificar a concordancia entre a presenca
de secrecao nas regides cervical e uterina e
a confirmacao na citologia e histologia. Além
disso, avaliar a correlacdo entre endometrite
e cervicite. Através da determinacdo da
sensibilidade e especificidade e do indice
Kappa verificou-se que a concordancia entre
a presenca de secrecao (uterina/cervical) e a
técnica de citologia (cytobrush) endometrial
e cervical foi baixa entre os dois métodos
diagnésticos, também foi constatado que a
histologia consiste em bom método diagnostico,
porém mais invasivo e de maior custo. Em
relacédo a associacéo da cervicite e endometrite
foi observada baixa concordéancia. Portanto,
conclui-se que o diagnostico das doencas
uterinas realizado apenas pela presenca das
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secrecOes é falho, sendo necessario um exame
complementar citolégico e se possivel associado
ao histologico, auxiliando na diminuicdo dos
problemas reprodutivos e aumentando o
desempenho reprodutivo das vacas leiteiras.

PALAVRAS-CHAVE: Endometrite, Cervicite,

Citologia, Histologia.

ABSTRACT: The considerable economic impact
caused by the occurrence of uterine diseases
in dairy cows intensifies research on the
prevalence of uterine secretions and the ideal
methods of diagnosis. The objective of this study
was to determine the prevalence of endometritis
and cervicitis in 453 pieces of the reproductive
apparatus of dairy cows destined to slaughter
and to verify the concordance between the
presence of secretion in the cervical and uterine
regions and the confirmation in cytology and
histology. In addition, to evaluate the correlation
between endometritis and cervicitis. Through the
determination of the sensitivity and specificity
and the Kappa index, it was verified that the
agreement between the presence of secretion
(uterine / cervical) and the endometrial and
cervical cytobrush technique was low between
the two diagnostic methods, it was also verified
that Histology consists of a good diagnostic
method, but more invasive and higher cost.
Regarding the association of cervicitis and
endometritis, low concordance was observed.
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Therefore, it is concluded that the diagnosis of uterine diseases performed only by
the presence of secretions is flawed, and a cytological and, if possible, histological
examination is necessary, helping to reduce reproductive problems and increase the
reproductive performance of dairy cows.

KEYWORDS: Endometritis, Cervicitis, Cytology, Histology.

11 INTRODUCAO

Devido a globalizagéo, a bovinocultura, considerada uma das exploragdes de
maior importancia econdmica no Brasil, passou por aprimoramento no tocante ao
aumento na produtividade e qualidade do produto disponibilizado (RAMOS et al.,
2001). Com o aumento do consumo de leite e seus derivados, houve uma demanda
na produtividade dos rebanhos leiteiros que aumentaram consideravelmente. Em
contrapartida observou-se reducdo da eficiéncia reprodutiva, comprometendo as
industrias de laticinios, visto que a producao de leite esta interligada a capacidade de
prenhez da vaca (LUCY, 2001; OLTENACU e ALGERS, 2005).

Vacas leiteiras no periparto diminuem aingestao de alimentos e consequentemente
ocorre depressao do sistema imunoldgico, ficando predispostas ao estabelecimento
de doencas puerperais (SORDILLO, 2009) que estao diretamente relacionadas com a
reducdo da fertilidade (LUCY, 2001). Doengas uterinas causam diminuicéo nas taxas
de concepcgao, aumento no intervalo entre partos e no descarte de vacas por falhas
reprodutivas (LEBLANC et al., 2002a). A identificacdo do animal doente, bem como
a intervencéo para sua recuperacao é essencial na tentativa de minimizar os danos
causados pelas doencas puerperais a eficiéncia produtiva e reprodutiva do rebanho
(SMITH e RISCO, 2005).

Devido as alteragcbes nos mecanismos de defesa, que favorecem o
estabelecimento de infec¢des uterinas (MATEUS et al., 2002; SHELDON et al., 2008;
SENOSY et al., 2009), vacas com complicagdes puerperais possuem involugéo uterina
mais lenta do que vacas com puerpério fisiologico. Entretanto estas enfermidades
uterinas puerperais ndo impedem o aparecimento do primeiro estro, porém o corpo
luteo resultante desse estro pode persistir em alguns casos pelo fato do Utero infectado
nao produzir prostaglandina (PGF2a) sendo fator luteolitico natural (LANSIAUX, 1984
apud FERREIRA et al., 2000), perpetuando a condigcdo patolégica, provavelmente
por manter o Utero sob a influéncia da progesterona, favorecendo a multiplicagcao de
microrganismos ao reduzir a resisténcia do endométrio a infeccédo (JACKSON, 1977
apud FERREIRA et al., 2000).

O equilibrio entre a infeccdo bacteriana do utero ap6s o parto e a eficacia
do sistema imune a resposta inflamatéria determinam a incidéncia de doencas do
aparelho reprodutor (SHELDON e DOBSON, 2004). Diferentes graus de infecg¢ao
uterina resultam em respostas inflamatorias distintas, que podem ser exacerbadas e/
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ou persistentes e, em alguns casos, evoluir para 6bito (YUNHE et al., 2013).

As doengas uterinas estdo associadas a subfertiidade e infertilidade
(KOSSAIBATI e ESSLEMONT, 1997; ESSLEMONT e KOSSAIBATI, 2002). Estes
efeitos sobre a fertilidade e os custos do tratamento demonstram que esta € uma
condicdo onerosa, desafiando a industria de laticinios. A alta incidéncia de doenca
uterina em bovinos sugere que pode haver falhas na criacado de vacas leiteiras desde
a fase de bezerras, ou ainda, uma predisposicao racial. Além disso, perdas financeiras
associadas a infeccao uterina sdao dependentes do custo do tratamento, reducao da
producéo de leite, infertilidade e dias ndo produtivos que o animal passa a somar
para a propriedade. Doencas uterinas provindas de traumas também geram custos e
podem causar infertilidade (SHELDON et al., 2008).

Metrite e endometrite estdo associadas a diminuicdo da taxa de prenhez
e consequentemente descarte involuntario (BARTLETT et al.,, 1986; SHELDON
e DOBSON, 2004; GILBERT et al., 2005). De acordo com Rutigliano et al. (2008),
vacas diagnosticadas com retencédo de placenta e metrite pds-parto possuem
duas vezes mais chances de desenvolverem endometrite ap6s 30 dias pos-parto
(DPP). Ja a endometrite subclinica é caracterizada pelo aumento da proporcao de
polimorfonucleares, especialmente neutréfilos, diagnosticada através da citologia
uterina (KAUFMANN et al., 2009).

Os custos com tratamento podem ser elevados e por isso a prevenc¢ao € o método
mais eficaz para reduzir problemas reprodutivos sendo imprescindiveis para o controle
de doencas reprodutivas (SMITH et al., 2005). Para tanto, compreender a interacédo
entre metabolismo no animal e inflamac&o pode auxiliar na prevencao de doencas
reprodutivas através da nutricdo, buscando aumentar o consumo de alimentos no
periodo de transicdo, com o intuito de melhorar a fungéo imune no periodo de transicéo
(LEBLANC, 2008) e diagnéstico precoce das doencas com tratamentos adequados e
direcionados (SMITH e RISCO, 2005; SHELDON e DOBSON, 2004). Além disso, a
observacao dos parametros produtivos e reprodutivos € essencial para o controle de
doencas poés-parto (SHELDON e DOBSON, 2004; SMITH e RISCO, 2005).

Pelo fato do desempenho reprodutivo impactar diretamente no sucesso da
producéo leiteira, otimizar a eficiéncia reprodutiva contribui para melhorar as unidades
de producéo. Além disso, controlar essas doencas € importante para a manutencéo da
saude e bem-estar das vacas leiteiras (GILBERT, 2016).

2| REVISAO DE LITERATURA
2.1 Desempenho reprodutivo

O desempenho reprodutivo de vacas leiteiras ap6s o periodo voluntario de espera
esta relacionado com a saude uterina ap6s o parto (DIJKHUIZEN e STELWAGEN,
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1985; FERGUSON e GALLIGAN, 2000). Neste periodo é preciso que haja supressao
bacteriana, restauracdo do endométrio, retorno ovariano a ciclicidade e involugéo
uterina (NOAKES et al., 2001). Segundo Noakes et al. (2001), o intervalo completo de
involugao uterina ocorre entre 26 a 52 dias apds o parto, as alteracdes apds 20 a 25
dias pds-parto geralmente sado quase imperceptiveis.

De acordo com Sheldon et al. (2009), vacas leiteiras podem apresentar
contaminagao bacteriana no utero até duas a trés semanas ap0s o parto. Isto se deve,
em parte, a reducao da fungdo imune inata, o que prejudica a regulagcao da inflamacgéao
durante o periparto.

Esta modulacdo da inflamacdo uterina € fundamental para o processo de
involugéo uterina e reparacao do endométrio. No entanto, o crescimento de bactérias
patogénicas pode superar as defesas imunes inatas, ou prolongar a inflamacéo,
impactando na fertilidade por favorecer a ocorréncia das doencas uterinas (LEBLANC,
2014).

Outros fatores que interferem no desempenho reprodutivo da vaca leiteira séo a
ordem de parto, o periodo seco, o balan¢o energético negativo e o estresse por calor
(SANTOLARIA et al., 2012). Além disso, o estado clinico e/ou metabdlico dos animais
também pode interferir negativamente na eficiéncia reprodutiva do rebanho, como
quadros de cetose e hipocalcemia (LOPEZ et al., 2006; FOURICHON et al., 2000).

2.2 Periparto

Afuncéo imune prejudicada esta associada a diminui¢ao de calorias do periparto,
periodo que o crescimento do feto se contrapde a ingestdo de matéria seca, que
diminui em cerca de 20% nao atendendo as demandas metabdlicas iniciais da lactacao
(INGVARTSEN, 2006; GOFF et al., 1997). Com isto, a vaca entra no quadro de balanco
energético negativo (BEN) resultando em deficiéncias nutricionais transitérias, seja por
desbalango mineral (calcio, fosforo, zinco, magnésio, cobre e iodo) ou de vitaminas A e
D (GALIMBERTI et al., 1977). Alteragbes bruscas nas concentracdes de progesterona
e estrogeno ao final da gestacdo, associados ao aumento de cortisol no momento
do parto e o BEN também prejudicam a funcdo imune das vacas (INGVARTSEN,
2006; GOFF et al., 1997). Em ruminantes € comum usar (-hidroxibutirato (BHBA) e
acidos graxos nao esterificados (NEFA) como indicadores do metabolismo energético
(KIDA, 2003) por aumentarem proporcionalmente a mobilizagdo de reservas lipidicas
(GONZALEZ, 2000).

A captacéao de NEFA pelo figado aumenta em condi¢des de intensa mobilizagdo
de gordura e o0 6rgdo pode acumular triglicerideos no seu interior. Os NEFA séao
convertidos a corpos cetbnicos, em momentos de intensa lipdlise, e usados como
fonte de energia (DRACKLEY, 2001).

Predominantemente os corpos cetbnicos apresentam-se na forma de BHBA
(WATHES, 2007) e o acumulo desses compostos no organismo acima do considerado
normal caracteriza o quadro de cetose. Em altas concentragdes, o BHBA pode estar
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relacionado a deficiéncia energética e imunossupressao, o que favorece o surgimento
de doencas no pos-parto (DRACKLEY, 1999; GOFF e HORST, 1996; GRUMMER,
1995).

O aumento das concentracdes de BHBA e NEFA em vacas séo indicadores de
balanco energético negativo e 0 aumento das concentracdes destes metabdlitos esta
associado a baixa eficiéncia reprodutiva (OSPINA 2010; WALSH 2007).

Segundo Sartori e Guardieiro (2010), vacas em BEN apresentam altas
concentracbes sanguineas de NEFA, BHBA e ureia, enquanto as taxas de glicose,
insulina e fator de crescimento semelhante a insulina tipo 1 (IGF-1) estdo baixas,
pois sao destinados a sintese lactea. Tais alteragdes estdo comumente associadas
a problemas reprodutivos devido ao comprometimento da funcdo ovariana e da
fertilidade.

Os NEFA tem acéo sobre o hipotalamo e hip6fise, atuando como mensageiros
metabdlicos, afetando a secrecao de gonadotrofinas (CANFIELD e BUTLER, 1990).

Segundo Marr et al. (2002), BHBA resulta da neoglicogénese em vacas em BEN
e tem a capacidade de inibir a producéao folicular de estradiol e a ovulacdo e, assim
como os NEFA, atuam no hipotalamo reduzindo a frequéncia dos pulsos de LH e nos
ovarios, diminuem a sensibilidade ao IGF-1 e insulina.

Além das alteracdes metabdlicas, as vacas desenvolvem resisténcia a insulina. A
insulina restaura a responsividade do horménio do crescimento e aumenta a secrecéo
folicular de estradiol, o que contribui juntamente com o BEN para a determinacao
da intensidade e duracdo da infeccdo (BUTLER et al., 2004). Este conjunto de
fatores atuam na patogénese de desordens uterinas pos-parto, incluindo retencéo de
placenta, metrite, endometrite e distarbios ovarianos como anestro e cistos foliculares
(GILBERT, 2016).

De acordo com Leblanc (2014), a contaminacdo bacteriana que ocorre no
momento do parto é responsavel por desencadear o processo inflamatério no utero.
Além disso, o autor afirma existir uma interrelacao entre o status energético e fungédo
imune. Neste sentido, a resposta imunoldgica primaria a infecgao uterina é realizada
através dos leucécitos polimorfonucleares principalmente os neutréfilos. Além destes,
0s macréfagos séo importantes para a deteccéo de padrées moleculares associados
ao patdgeno e doenca reprodutiva pds-parto, iniciando uma resposta inflamatéria
rapida, eficaz e limitada.

2.3 Funcao ovariana associada a doenca uterina

A funcdo endodcrina anormal das células uterinas pode afetar ndo apenas
a capacidade do utero em manter um embrido, mas também a funcdo ovariana
(SHELDON et al., 2008).

Para LeBlanc et al. (2002 b, a), Heuwieser et al. (2000) e Sheldon e Noakes
(1998), inducao de lutedlise e estro € um dos tratamentos mais eficazes para a
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infeccdo uterina. A fase estrogénica promove vasodilatagdo, com maior aporte
sanguineo e consequentemente aumento na concentracdo de imunoglobulinas,
além de contratilidade uterina. Em fase progesterbnica, ha menor resisténcia as
infeccdes devido a diminuicdo da contratilidade uterina e da atividade leucocitaria, em
funcao do influxo sanguineo reduzido e pela imunossupressao durante a gestacao
(NASCIMENTO e SANTOS, 1997).

Os esterbides ovarianos modulam a resposta das células uterinas contra
patdgenos uterinos assim como os fatores dietéticos e 0 BEN que séo importantes
para a funcéo neutrofilica e resposta imune (HERATH et al., 2006).

Durante o BEN hd um aumento na concentracdo de NEFA circulantes, bem
como reducao glicemia, insulina e IGF-1. Estas alteracdes metabdlicas reduzem os
pulsos de horménio luteinizante (LH), necessarios para estimular o desenvolvimento
de foliculos ovarianos, reduzindo também a resposta ovariana as gonadotrofinas. A
diminuicdo de esteroides nos ovarios, estrogeno nos foliculos e progesterona apos
a ovulacao, promovem atraso na involugcao uterina e o restabelecimento reprodutivo
(BUTLER, 2008).

2.4 Mecanismos de defesa do utero

Durante a resposta inflamatéria, devido ao maior aporte sanguineo e aumento
do metabolismo celular (SORDILLO et al., 2009) ocorre a liberagdo de citocinas,
quimiocinas, peptideos antimicrobianos, proteinas de fase aguda, prostaglandinas,
entre outras substancias imunomodulatérias (SHELDON e DOBSON, 2004).

Aimunidade inata é fundamental na identificacdo dos microrganismos invasores e
controle da contaminacao uterina em vacas, atuando por meio de respostas fisiologicas
fagocitarias e inflamatérias, iniciando a protecdo quando o hospedeiro é exposto pela
primeira vez a um agente infeccioso (SORDILLO et al., 2009). Este processo inclui
as barreiras fisioldégicas da pele e mucosas, os peptideos antimicrobianos, o sistema
complemento e as células hematopoiéticas que localizam e eliminam os patégenos,
como monocitos, macréfagos, neutrofilos, eosinéfilos e células Natural Killer (TURNER
et al., 2012; TAKEUCHI e AKIRA, 2010).

A defesa do hospedeiro contra determinadas substéncias e microrganismos
potencialmente patogénicos também esta associada as células do epitélio e do estroma
de que constituem barreiras passivas contra a infeccdo. Ademais as células epiteliais
e estromais sao reconhecidas pelas estratégias de defesa mediadas pela imunidade
inata e ativacdo da imunidade adquirida (TURNER et al., 2012; TAKEUCHI e AKIRA,
2010).

Em caso de falha na imunidade inata, a resposta imunolégica adquirida é ativada
(JANEWAY e MEDZHITOV, 2002), podendo ser do tipo humoral, quando efetuada pelos
linfocitos B, e/ou celular quando realizada pelos linfécitos T. A memoria imunologica
confere protecado ao hospedeiro quando 0 mesmo antigeno volta a lhe causar injaria
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(SORDILLO et al., 2009; WERLING e JUNGI, 2003). As imunidades inata e adquirida
devem interagir de forma coordenada e equilibrada, garantindo a defesa do hospedeiro.
A supressdo do patdégeno deve ser realizada por meio de respostas imunoldgicas
reguladas para evitar prejuizos aos tecidos do hospedeiro (SORDILLO et al., 2009).

Outro importante mecanismo de defesa ap6s o parto € a contratilidade do
miométrio, que promove a expulsdo do conteudo uterino. Vacas com puerpério
fisiolégico apresentam rapida involucdo do utero e da cérvix, com consequente
eliminacéo da contaminacéo bacteriana por meio de descargas uterinas em funcéao
das contracbes uterinas (AZAWI, 2008). Este mecanismo associado a producao de
muco pelas glandulas endometriais, especialmente durante o estro, caracterizam
importantes respostas fisiolégicas contra a contaminacao bacteriana (AZAWI, 2008;
SHELDON e DOBSON, 2004). Considera-se que a resposta mediada por neutrofilos
seja a mais importante das respostas leucocitarias (AZAWI, 2008; HAMMON et al.,
2006; SHELDON e DOBSON, 2004; LEWIS, 1997; HUSSAIN e DANIEL, 1992).

Logo ap0és o parto, as carunculas proporcionam, por quimiotaxia, a migracao das
células de defesa da circulagao sanguinea para a superficie do endométrio (HUSSAIN
e DANIEL, 1992; MARQUES JUNIOR, 1993). Os neutréfilos sdo as células de defesa
recrutadas previamente da circulacdao sanguinea para o ambiente uterino no intuito de
combater os patdégenos. Posteriormente, macréfagos também auxiliam na remocéao
destes patégenos (SHELDON e DOBSON, 2004).

A defesa humoral também pode ser verificada através da dosagem de
imunoglobulinas (lg) nas secre¢des uterina e vaginal. Watson et al. (1990) e Dhaliwal
et al. (2001) infectaram vacas experimentalmente, através da infusdo intrauterina de
Archanobacterium pyogenes, e verificaram aumento dos titulos de IgM, IgG e IgA apés
o estabelecimento de endometrites, sem alteracao dos titulos na circulacéo sanguinea,
indicando que ha produgao de imunoglobulinas no Utero e na vagina. AIgA, encontrada
principalmente no muco vaginal, & a principal imunoglobulina que atua na protecéo
contra os agentes patogénicos, enquanto a IgG, tem como funcéo proteger esse 6rgao
contra os agentes patogénicos e suas toxinas (WATSON et al., 1990).

Os hormoénios também atuam na defesa uterina, os principais envolvidos no
mecanismo de defesa hormonal sdo a prostaglandina (PGF, ) e o estrogeno (E,). A
progesterona é considerada imunossupressora, visto que inibe os mecanismos de
defesa do utero, podendo atrapalhar o processo de involugao e predispor o utero a
infeccdes (DHALIWAL et al., 2001; SEALS et al., 2002; LEWIS, 2003 e 2004).

O estrogeno acelera a defesa imunoldgica do Utero ao aumentar a vascularizacéao
do endométrio, assim como a contratilidade do miométrio e favorecer a producéo de
muco, auxiliando na limpeza uterina (SHELDON et al., 2003; AZAWI, 2008).

A prostaglandina é produzida principalmente pelo endométrio apos o parto e &
responsavel por promover a lise do corpo luteo (CL), e a sintese de leucotrienos B4,
por se tratar de uma molécula pré-inflamatéria que estimula a producéo de citocinas.
Os leucotrienos, por sua vez, sao quimiotaticos, isto é, atraem neutrofilos, estimulam
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a fagocitose e a fungéo dos linfécitos na superficie do endométrio (FERNANDES e
FIGUEIREDO, 2007; LEWIS, 2004, 2003 e 1997).

A concentracdo de prostaglandina na circulagdo é maior nos primeiros sete dias
apo6s o parto, o que coincide com a maior velocidade da involugao uterina. Baixas
concentracdes ocorrem em torno de 15 dias apds o parto, quando ocorre 0 aumento
da concentracdo de progesterona circulante (KOZICKI, 1998).

Os receptores de padrbes moleculares microbianos, denominados “padrdes
moleculares microbianos” ou MAMPs, s&do componentes estruturais conservados
durante o processo de evolugao que também constituem importante fator de mecanismo
de defesa do endométrio (AUSUBEL, 2005).

Estes imunoestimuladores na superficie dos patdogenos possibilitam o seu
reconhecimento por receptores caracteristicos do hospedeiro, presentes na circulacéo
sanguinea, como componentes do sistema complemento, ou ligados a superficie de
células hospedeiras. Esses receptores podem desencadear a fagocitose do patégeno
e estimular a expressdo génica da célula hospedeira, promovendo a inducéo de
respostas imunes inatas (BEUTLER, 2004).

Quatro classes de receptores de padrdes moleculares microbianos ja foram
identificadas: os TLRs (Toll-Like Receptors) e CLRs (C-type Lectin Receptors), que
sdo proteinas transmembranares, os NLRs (Nucleotidebinding Oligomerization
Domain-Like Receptors) e RLRs (Retinoic acid-inducible gene I-Like Receptors),
que sao proteinas citoplasmaticas. As células epiteliais e estromais do endométrio
de bovinos expressam a maioria desses receptores. A interagcao entre os MAMPs e
seus respectivos receptores promove a ativacdo da cascata de sinalizagao celular e
elaboracédo da resposta imunoldgica, verificando-se transcricdo de imunomediadores,
ativacao da resposta inflamat6ria e fagocitose dos microrganismos (SCHAEFER et al.,
2004; AKIRA, 2003).

2.5 Principais infec¢cOes uterinas

2.5.1 Metrite

Doenca clinica que afeta o bem-estar das vacas e reduz a producgéao leiteira.
Envolve todas as camadas da parede uterina podendo ocorrer hemorragia, edema,
infiltracao leucocitaria e degeneracao tecidual (GIULIODORI et al., 2013; DUBUC et al.,
2011; OVERTON e FETROW, 2008). A metrite é classificada em leve (Utero aumentado
de volume, associado a descarga uterina amarronzada purulenta, podendo apresentar
odor fétido, sem a presenca de sinais sistémicos); moderada (quando além dos sinais
citados anteriormente ha hipertermia, queda na producéao leiteira e apatia) e grave
(presenca de toxemia, inapeténcia e depresséo) (SHELDON et al., 2009; WILLIAMS
et al., 2005).

As principais bactérias responsaveis por causar metrite sdo: Escherichia coli,
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Trueperella pyogenes, e os anaerobios gram-negativos Prevotella melaninogenica
(BICALHO et al., 2012; MACHADO et al., 2012; SANTOS et al., 2012).

2.5.2 Endometrite

Processo inflamatorio que impacta negativamente na eficiéncia reprodutiva dos
rebanhos, por n&o propiciar ambiente uterino adequado para a gestacéo, o que leva
a ocorréncia de repeticao de cios com consequente aumento no intervalo entre partos
(IEP) e dias nao produtivos do animal. (NASCIMENTO e SANTOS, 2003). Com uma
prevaléncia geral de endometrite em cerca 26% entre 40 a 60 DPP, podendo variar de
5% até 50% (CHEONG et al., 2011; DUBUC et al, 2010a).

Histologicamente, a endometrite é definida como inflamagao das células do
endométrio uterino, com ruptura ou ndo da camada epitelial (BONDURANT, 1999).
O diagnéstico histopatolégico permite visualizagcao de todas as camadas do utero e
classificacado da inflamagcdo em aguda ou crénica (CHAPWANYA, 2010; BONNETT,
1991), entretanto, sua realizacéo a campo é dificultada pelo fato de exigir uma biépsia
uterina, o que poderia agravar o estado do animal, podendo leva-lo a septicemia, o
gue torna um método pouco utilizado.

A endometrite clinica esta associada a infeccéo uterina (WILLIAMS et al., 2005),
caracterizada pela presenca de secrecédo uterina purulenta detectavel na vagina entre
21 e 26 DPP ou mucopurulento detectavel na vagina ap6s 26 DPP (SHELDON et al.,
2009). O escore de endometrite de acordo com o aspecto da secrecéo a partir de 21
DPP pode ser utilizado como prognéstico para o tratamento e evolugdao da doencga
(SHELDON e NOAKES, 1998).

Gautam et al. (2010) classificaram a endometrite clinica em grau 1 pela presenca
de secrecao cervicovaginal com estriagcdes de pus; grau 2, secrecdo mucopurulenta;
grau 3, secrecao purulenta; e grau 4, secrecao mucopurulenta ou purulenta, com
presenca de conteudo uterino.

Dentre os principais agentes infecciosos causadores da endometrite clinica,
destacam-se: Streptococcus spp., Staphylococcus spp., Escherichia coli, Proteus
spp. e Actinomyces pyogenes, produzindo infec¢des isoladas ou mistas, assim como
Clostridium spp, Micrococcus, Pseudomonas spp., Enterobacter spp. e Bacillus spp.
(ANDRADE, 2005; CARLTON, 1998).

A endometrite subclinica ou citologica é uma doenca cronica caracterizada pela
presenca de polimorfonucleares (principalmente neutrofilos) ao exame citologico, na
auséncia de sinais clinicos de inflamacédo e exsudato purulento (GILBERT, 2004).
Ocorre frequentemente em vacas leiteiras e esta associada a prejuizos econémicos
e baixo desempenho reprodutivo, com aumento do intervalo entre partos, baixa taxa
de concepcao e repeticao de cios (HAMMON et al., 2006; LEBLANC et al., 2002a),
com aumento do intervalo entre partos, baixa taxa de concepc¢ao e repeticao de cios
(SHELDON et al., 2008; DUBUC et al., 2010a; BONNEVILLE-HEBERT et al., 2011).
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Como nao pode ser detectada por simples inspecéao visual, a citologia € a técnica
preferida para o diagnostico, principalmente por ser simples, de baixo custo e menos
invasiva comparado a histologia (GILBERT, 2005; KASIMANICKAM, 2004 e 2005).

2.5.3 Cervicite

A cérvix representa a barreira fisica entre a vagina e o utero (WEHREND et al.,
2003). A cervicite afeta 15% a 40% das vacas leiteiras e gera perdas econémicas
substanciais por afetar o desempenho reprodutivo dos animais (DEGUILLAUME et
al., 2012). E definida clinicamente pela presenca de edema cervical & vaginoscopia,
associado a congestao da mucosa, aumento e endurecimento do colo e presenca
de flocos de pus na vagina (GRUNERT et al., 2005). Histologicamente & definida
pela presenca de infiltrado inflamatério na mucosa cervical (SANTOS et al., 2011).
A citologia, a presenca de polimorfonucleares superior a 5% ja evidencia prejuizos
na taxa de concepcédo (DEGUILLAUME et al., 2012). Para Gilbert (2016) a cervicite
€ a principal causa de exsudato vaginal em bovinos, na auséncia de inflamacao
endometrial.

2.6 Cervicite e sua correlacao com a endometrite

Deguillaume et al. (2012), através da citologia descobriram que a cervicite existe
independentemente da endometrite, a prevaléncia de endometrite isolada foi de 13%,
cervicite 11% e 32% das vacas tinham ambas as condi¢des. Tanto a cervicite como a
endometrite contribuiram para reduzir a taxa de prenhez, e as vacas acometidas pelas
duas doencas tiveram mais problemas reprodutivos do que aquelas com apenas uma.

Dubuc et al. (2010b) constataram que a endometrite apresenta efeito na
reproducao e que tinham fatores de risco distintos da cervicite. A endometrite esta
associada ao balancgo energético negativo, enquanto a cervicite, na maioria dos casos,
ocorre em consequéncia de complicacdes obstétricas. Além disso, os autores afirmam
que ambas as condi¢des sdo mais frequentes em vacas que apresentaram metrite
puerperal aguda.

Segundo Deguillaume et al. (2012), aproximadamente metade das vacas com
endometrite clinica também apresentam cervicite, e 50% a 75% das vacas com
endometrite subclinica tém cervicite. Segundo Leblanc (2014) o tratamento da cervicite
nao foi estudado diretamente. Suspeita-se que o beneficio observado do tratamento
da endometrite clinica inclui-se beneficios para algumas vacas com cervicite, porém
o tratamento para endometrite subclinica nao representa beneficios para a cervicite.

2.7 Alteracoes no utero ocasionadas por traumas (lesées)

O risco de uma vaca nao emprenhar apds periodo de servico ideal pode ser
atribuido a infec¢des uterinas ou traumas. Traumas e falhas na atividade ovariana
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podem causar infertilidade em vacas (SHELDON et al., 2008). Traumas, associado a
lesdo do endométrio, possivelmente causa a liberagcdo de compostos denominados
auto-anticorpos (imunoglobulinas) presentes no plasma sanguineo da fémea, que,
em contato com os espermatozdides ou embrides ndo os reconhecem como células
proprias do organismo impactando diretamente na eficiéncia reprodutiva dos animais
(RAIMUNDO, 2014).

Os traumas também estao relacionados a infeccdo puerperal do utero com a
falha nos mecanismos de imunidade uterina e elevada contaminacao bacteriana no
utero, juntamente com a distocia, retencédo das membranas fetais e higiene deficiente
(MATEUS et al., 2002).

Segundo Sheldon et al. (2009), os traumas e infeccdo bacteriana tém maior
importancia na endometrite clinica, enquanto a resposta imune é mais importante na
endometrite citologica. Segundo Palma (2001), a endometrite subclinica é causada
geralmente por algum trauma mecénico favorecendo a entrada de bactérias no limen
uterino.
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