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RESUMO - O presente estudo teve como objetivo analisar os niveis hormonais, as alteracdes
histopatoldgicas e os agentes etiolégicos encontrados na piometra aberta e fechada em cadelas.
Foram colhidas 30 amostras de fémeas ovariohisterectomizadas em clinicas veterinarias da cidade
de Curitiba, no Estado do Parana, no periodo de outubro de 2002 a maio de 2003. Procedeu-se a
exames bacteriolégicos, analises histopatolégicas dos cornos uterinos e dosagem hormonal da
progesterona e do estradiol pela quimioluminescéncia. A bactéria isolada em maior porcentagem (36%)
foi a Escherichia coli, e a alteragao histolégica de hiperplasia cistica endometrial encontrada variou
do grau | ao grau lll. A proporgéo entre a progesterona e estradiol teve uma variagao significativa nos
dois tipos de piometra, porém néao foi possivel relacionar o agente etiolégico, o tipo de lesdo e a
dosagem hormonal com o tipo de piometra, aberta ou fechada.

Palavras chave: Piometra, cadela, aberta, fechada.

ABSTRACT - The aim of the present study was to carry out an evaluation of the hormone levels, the
histological changes and the etiological agents found in the open and closed pyometra. The uterine horns
were collected from 30 bitches subjected to ovariectomy in different veterinary clinics from Curitiba, State
of Parana, during the period of October 2002 to May, 2003. Bacteriological cultures, histological analysis
and assays of progesterone and estradiol by the chemoluminescent method were performed. Escherichia
coli showed to be the most frequent (36%) of the isolated bateria. It has been found the histological analysis
that cystic endometrial hyperplasia varied from type | to type Ill. The progesterone/ estradiol ratio showed
a significant variation in regard to the two types of piometra. However, it was not possible to corrrelate the
etiological agent, the lesion and the hormonal levels with the open or closed pyometra.

Key words: Pyometra, bitch, closed, open.

Nos ultimos anos os métodos de prevencao
ou de interrupcao da gestacdo tém sido muito

Introducao

O ciclo estral da cadela (Canis familiares) possui
caracteristicas distintas em relacdo as outras
espécies. A cadela € monoéstrica anual, sendo que
a ovulagao ocorre uma ou duas vezes ao ano com
um intervalo de 5 a 12 meses. A fase Iuteinica &
considerada semelhate em individuos gestantes e
n&o gestantes, apresentando um periodo de varios
meses de anestro até o surgimento de um novo ciclo
(CONCANNON et al., 1989).

utilizados, visando o controle populacional de
cdes. As medidas de controle incluem
principalmente ovariohisterectomia e a terapia
hormonal. Como a cirurgia € um método definitivo
a terapia hormonal tem se tornado uma opg¢ao
bastante requisitada; porém ha risco de efeitos
colaterais, especialmente afecgbes uterinas
como a piometra (GOBELLO et al., 2003).

A piometra € uma desordem que ocorre
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geralmente na fase do diestro, sendo mediada
por alteracdes hormonais e uma reposta
exagerada ao estimulo da progesterona que
resulta em uma invasao bacteriana e em
conseqlientes anormalidades no endométrio
(GANDOTRA et al., 1994).

Quando da administragao de altas doses de
progesterona como contraceptivo em cadelas
normais por um periodo prolongado, pode
resultar no desenvolvimento de lesdes uterinas
que sao compativeis com a piometra
(GOBELLO et al., 2003).

Apesar dos varios estudos sobre o tema,
clinicamente a sindrome piometra ainda
representa um desafio para a maioria dos
profissionais, sendo dificil estabelecer tanto um
diagnéstico como um prognéstico preciso.
Sendo assim, com o objetivo de buscar subsidios
para a avaliagao clinica da piometra em cadelas,
no presente trabalho foram avaliadas as
relagcbes existentes entre os niveis hormonais,
achados histopatoldgicos e agentes etiolégicos
identificados em cadelas com piometra que
foram ovariohisterectomizadas em clinicas
veterinarias da cidade de Curitiba, no Estado do
Parana.

Material e Métodos

Foram colhidas 30 amostras de cadelas
diagnosticadas clinicamente com piometra
aberta ou fechada e que posteriormente foram
submetidos ao procedimento cirurgico de
ovariohisterectomia. Os animais eram
provenientes de clinicas veterinarias de Curitiba
apresentando peso e tamanho variavel.

Para o exame bacterioldgico foi colhido o
exudato de cada corno uterino, apés os
procedimentos cirurgicos, utilizando-se
“swabs” estéreis que apods colheita foram
acondicionados em frascos estéreis de 5ml,
armazenados em recipientes com gelo e
levados ao laboratério.

As amostras

foram semeadas
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simultaneamente em agar sangue de carneiro
desfibrinado (AS), agar MacConkey (MC) e
caldo de enriquecimento brain heart infusion
(BHI), sendo incubados a 35°C durante 24
horas.

Apés este periodo, foi realizado o exame
bacterioscépico por meio da coloragao de Gram
de acordo com metodologia descrita por
KONEMANN et al. (2001).

As bactérias Gram-Positivas foram testadas
para as provas da catalase, coagulase, oxidase
e teste da oxidagéo - fermentagdo, segundo
QUINN et al. (1994).

As colbnias que cresceram no agar
MacConkey, tanto lactose positiva quanto
negativa, foram inoculadas em agar triple sugar
iron (TSI) e incubadas a 35°C por 24 horas. Apos
aincubagao se a colbnia, no tubo com meio TSI,
apresentava-se reagdo compativel com a
produzida por enterobactérias, a mesma era
submetida a provas complementares. Nestas
provas foram incluidos as reacbes de INDOL,
utilizacao de citrato, reagdo com vermelho de
metila, motilidade, uréia, producao de acetil-metil
carbinol (reacdo de Voges Proskauer)
(EDWARDS e EWING, 1972).

Os casos em que nao foi observada descarga
vaginal purulenta foram considerados como
piometra fechada (GILBERT, 1992).

No histopatolégico os fragmentos dos tecidos
uterinos de tamanho aproximado de 5¢cm foram
seccionados com tesoura, sendo retirados da
regido cranio medial de cada corno uterino. As
amostras foram acondicionadas em frascos
assépticos de 5ml com formol a 10%. Logo em
seguida foram levadas ao laboratério. Os
fragmentos foram seccionados
transversalmente, embebidos em parafina,
seccionados no tamanho de 7um, e fixados com
hematoxilina e eosina. Procedeu-se a lavagem
e levou-se ao microscopio para analise
histopatoldgica.

As alteragdes histoldgicas foram classificadas
de acordo com o0 QUADRO 1.
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QUADRO 1 - CLASSIFICAGAO DAS ALTERAGOES HISTOLOGICAS DE ACORDO COM O GRAU DE
COMPROMETIMENTO CELULAR, ASPECTO E TIPOS DE CELULAS INFLAMATORIAS.

GRAU Alteracao Aspecto Células Caracteristicas
I Dilatacbes Eosinofilico Neutrofilos Infiltrado
(acentuada) cisticas de amorfo Linfécitos inflamatério com
glandulas Plasmécitos focos
endometriais hemorragicos
Il Dilatacbes Infiltrado Neutrofilos Congestao
(moderada) cisticas de inflamataorio macréfagos e hemorragia
glandulas difuso e difusa
endometriais acentuado moderada
[l Hiperplasia leve Leve Linfoplasmacitos Infiltrado
(leve) Infiltrado Neutrdéfilos Inflamatério na
inflamatdrio mucosa

NOTA: Adaptado DOW (1959).

Para a dosagem hormonal foram colhidos 3ml
de sangue da veia braquiocefalica ou da jugular
dos animais sendo acondicionado em frascos
de 5ml sem anticoagulante. As amostras foram
centrifugadas a 1000 g por 15 minutos e
armazenadas a 5 Graus centigrados. A
quantidade de 1ml de soro foi enviada para o
laboratério para analise da dosagem hormonal
do estradiol e da progesterona. Para a

determinagao hormonal foi utilizado o IMMULITE
que € um ensaio tipo enzimaimunoensaio
quimioluminescente (BABSON, 1991).

Neste experimento a determinacao da fase
do ciclo estral baseou-se em FELDMAN e
NELSON (1996), os quais correlacionaram s
concentragdes de progesterona estradiol com
as diferentes fases do ciclo estral (QUADRO
2).

QUADRO 2 - CONCENTRAGOES DE PROGESTERONA E ESTRADIOL NAS DIFERENTES FASES DO CICLO

ESTRAL DA CADELA.

Fases do ciclo estral

Valores de referéncia

Progesterona ng/mL

Estradiol pg/mL

Proestro 1,0a 2,0 15,0 a 50,0
Estro 1,0a 20,0 15,0 a 50,0
Diestro 15,0a 80,0 <15,0
Anestro <1,0 <15,0

Fonte: FELDMAN E NELSON, 1996.

Para a analise estatistica dos valores
hormonais, foram calculadas as médias e o erro
padrdo da média (EPM) para os dados
agrupados segundo 3 categorias: 1) tipo de
piometra (aberta ou fechada); 2) grau de
alteracao histopatologica do endométrio (HCE
leve, moderada, acentuada ou endometrite); 3)
semelhanga entre os valores séricos obtidos
para a progesterona e o estradiol, bem como a
proporcao entre estradiol/progesterona,
utilizando o método de analise de Cluster para a
identificacdo dos individuos mais préximos entre
si. Diferencas significativas entre os grupos,
para os dados hormonais, foram verificadas por
analise de variancia (ANOVA), seguida de teste
de Duncan, com alfa de 5%.

Para a analise de Cluster, foi utilizado o

meétodo das K-meédias, sendo que o valor de k
foi definido como quatro (4), seguindo o numero
de categorias adotadas para a classificacao dos
achados histopatoldgicos. Para o agrupamento,
utilizou-se os valores obtidos para a
progesterona, estradiol e proporcao estradiol/
progesterona, calculando-se as meédias para
cada grupo ou “Cluster” e selecionando os
individuos com as menores distancias
Euclidianas em relagcéo a medida central de cada
“Cluster”, os quais, segundo os conceitos
basicos da analise de agrupamento, seriam os
mais semelhantes entre si, dentro de cada grupo,
e os mais diferentes, entre os grupos. O objetivo
deste tipo de analise no presente estudo foi
verificar o grau de semelhanca para as demais
variaveis (tipo de piometra, grau de alteragao
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endometrial e agente bacterioldgico identificado)
entre os individuos agrupados em cada “Cluster”,
na tentativa de verificar possiveis relacbes entre
as variaveis.

Para os dados de bacteriologia, os animais
foram agrupados segundo o tipo de piometra
(aberta ou fechada) e possiveis diferengas entre
0S grupos para o agente etiolégico foram
detectadas com o teste Qui- quadrado (Qui-
quadrado= X[(observado — esperado)?/
esperado]; com alfa de 1%).

Todos os célculos e andlises foram realizados
com o programa Statistica para windows (Statsoft
corporation, 1995).

Resultados e Discussao

Os resultados encontrados neste trabalho
foram semelhantes aos primeiros trabalhos de
CHAFFAUX et al. (1978), onde a Escherichia coli
€ a bactéria isolada com maior freqiéncia,
conforme demonstra o QUADRO 3.

Todavia ndo se pode deixar de considerar

outros estudos como o de COCK et al. (1997),
que encontraram Streptococcus spp em maior
incidéncia.

JOHNSON et al. (2001), concluiram que
poderia existir uma microflora presente no utero,
considerada normal sem caracterizar um estado
patoldégico. Entretanto NOMURA (1983),
discordou desta afirmagao sugerindo que as
bactérias podem entrar no utero, porém séao
rapidamente eliminadas. Neste trabalho néao
houve detalhamento deste assunto, pois o
material colhido foi apés o procedimento
cirdrgico o que pode comprometer uma analise
microbiolégica.

Desta forma, neste experimento nao foi
comprovada a origem dos microorganismos,
pois ndo houve colheita de outras porcdes
genitais do animal. Entretanto, HAGMAN e
KUHN (2002) relataram que a origem destes
microorganismos seria do préprio intestino do
animal. A justificativa para esta conclusao seria
a de que as bactérias migram da regido anal
para o trato reprodutivo.

QUADRO 3 - PORCENTAGEM DE AGENTES ETIOLOGICOS ISOLADOS DE 30 AMOSTRAS DE CORNOS
UTERINOS DE CADELAS ASSISTIDAS EM CLINICAS VETERINARIAS DA REGIAO DE
CURITIBA-PR, NO PERIODO DE OUTUBRO DE 2002 A MAIO DE 2003.

Agente etioldgico n %
Escherichia coli 11 36
Streptococcus spp 5 16
Staphilococcus spp 4 14
Enterobacter spp. 3 10
Proteus sp. 2 7
Pasteurela aeroginosas spp 2 7
Citrobacter spp 1 3
Negativo 2 7
Total 30 100

Constatou-se um elevado numero de hiperplasia
cistica endometrial acentuada seguida por uma
hiperplasia cistica endometrial moderada
conforme classificagdo do QUADRO 1.

A elevada infiltragcao de células inflamatérias
observadas em algumas amostras ¢é justificada
pelo trabalho de GILBERT (1992), no qual foi
descrito uma relacao entre o tempo de infecgao
e a taxa de infiltracdo de células inflamatoérias,
onde quanto maior o tempo de infecgdo maior a
cronicidade da patologia e, portanto, maior
infiltracao de células inflamatérias.

Nos estudos de DHALIWAL et al. (1999),
observaram-se alteragdes histopatolégicas,
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semelhantes as encontradas neste trabalho com
lesdes inflamatérias em todas as camadas do
epitélio uterino, glandulas e os ductos glandulares
distendidos, com deposicao de fibrina e
presencga de células inflamatdrias na sua maioria
mononucleares e neutrdfilos; as células epiteliais
quando intactas apresentavam o citoplasma
abaulado, com aparéncia irregular e preenchido
com vacuolos.

Histolégicamente, foi possivel determinar
neste trabalho, que a piometra pode apresentar
varios graus de hiperplasia cistica endometrial.
Foram observadas 15 amostras com acentuada
hiperplasia cistica endometrial, sendo quatro
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amostras com leve hiperplasia cistica
endometrial e duas amostras com endometrite
(TABELA?2).

Este experimento confirma os achados de
ENGLAND et al. (2003) os quais sugeriram, que
a hiperplasia cistica endometrial seria uma
resposta fisioldégica do utero, devido a
exposi¢ao, a altas concentrag¢des do estrogénio
e da progesterona que normalmente regridem
ao término da fase luteal. Todavia, em condicbes
anormais aparecem complicagcbées que se
refletem na enfermidade conhecida como
complexo cistico endometrial.

GALABOVA et al. (2003), observaram uma
grande variabilidade nos diferentes estagios do
ciclo estral da cadela com alteracdes, que
consistem em metaplasia escamosa da
superficie epitelial e cripta. Existe o
aparecimento de hiperplasia, dilatacao das

glandulas endometriais, infiltragdo mononuclear
de moderada a severa circundando a lamina
prépria, miométrio fino e atréfico, o que corrobora
os achados deste experimento.

Mesmo havendo citacdes na literatura de
resultados semelhantes aos encontrados neste
trabalho, ndo se pode afirmar que exista uma
relacéo entre os diferentes graus de hiperplasia
cistica endometrial, alteragdes hormonais
(TABELA 2) e o tipo de microorganismo. Um
aumento no numero de amostras poderia
reduzir a variabilidade dos resultados e
proporcionar uma relagao entre a identificacao
do microorganismo, as alteragdes
histopatoldgicas e os perfis da progesterona e
estrogénio (DHALIWAL et al.,1999).

Na TABELA 1, estdo demonstradas as
concentragdes de progesterona estradiol de
acordo com o tipo de piometra, aberta ou fechada.

TABELA 1 — CONCENTRAGCOES SERICAS MEDIAS (+EPM)* DE PROGESTERONA, ESTRADIOL E
PROPORGAO ESTRADIOL/PROGESTERONA EM CADELAS DIAGNOSTICADAS COM
PIOMETRA ABERTA OU FECHADA (n=30), ASSISTIDAS EM CLINICAS VETERINARIAS DA

REGIAO DE CURITIBA-PR.

TIPO DE PROGESTERONA ESTRADIOL PROPORCAO
PIOMETRA (ng/mL) (pg/mL) E2/P4
Aberta (n=25) 48+0,9° 43,0+6,5° 18,0+ 4,22
Fechada (n=5) 13,2+55° 56,3+11,9° 94+48°

*Letras sobrescritas diferentes, dentro de cada coluna, indicam diferengas significativas entre os grupos

(p<0,05) para cada variavel.

Aanalise estatistica para comparacao foi feita
utilizando-se o Programa Statistica for Windows
e a analise pelo Teste de Duncan com um
p<0,05.

A analise para o estradiol nos dois grupos,
mesmo com valores maiores na piometra
fechada, nao foi significativa entre a piometra
aberta e a fechada, ndo apresentando diferenca
significativa.

Quanto a analise de progesterona os
resultados obtiveram diferenca significativa entre
a piometra aberta e a fechada, sendo que a
piometra fechada apresentou valores mais
elevados de progesterona.

Apesar dos valores hormonais determinarem
a fase do ciclo estral, existem variacdes
individuais.

Os resultados descritos por COCK et al.
(1997), ressaltaram que nado é apenas a
progesterona a responsavel pelo

desenvolvimento do complexo da hiperplasia
cistica endometrial, mas uma disfungao dos
receptores de esterodides.

Dos 30 casos estudados encontrou-se 5% de
piometras fechadas e 95% de piometras
abertas, o que é similar ao trabalho desenvolvido
por ALVARENGA et al. (1995), apesar do
presente estudo nao ter sido feito de modo a
estabelecer freqiéncia ou prevaléncia.

LEITNER et al. (2003) concluiram em seus
estudos que a causa primaria da piometra
poderia ser devido a grande variagdo hormonal,
facilitando a migragao de bactérias da flora
vaginal para o Ilumen uterino, e
consequentemente iniciaria um processo
patolégico. Entretanto, neste experimento devido
a heterogeneidade das amostras nao houve
possibilidade de se afirmar que o estado
patolégico do animal poderia ter como causa
primaria a variagao hormonal.

Archives of Veterinary Science v.9, n.2, p.81-87, 2004
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TABELA 2 — CONCENTRAGCOES SERICAS MEDIAS (:EPM)* DE PROGESTERONA, ESTRADIOL E
PROPORGAO ESTRADIOL/PROGESTERONA EM CADELAS COM PIOMETRA, AGRUPADAS
DE ACORDO COM O GRAU DE ALTERAGAO ENDOMETRIAL, ASSISTIDAS EM CLINICAS
VETERINARIAS DA REGIAO DE CURITIBA-PR.

PROGETERONA ESTRADIOL PROPORGAO
HISTOPATOLOGIA L) E2) ya)
(FrEE)Ieve 1,6+0,5° 28,0+9,0° 26,4 +11,9°
I(—rlgg)moderada 574162 52,4 +13,0° 18,7 £7,2°
zg%;cent“ada 6,9+19° 44,2 +74° 14,0 £ 5,1°
o 12,14£10,0° 54,6 + 36,6° 6,3 +2,2°

*Letras sobrescritas diferentes, dentro de cada coluna, indicam diferengas significativas entre os grupos

(p<0,05) para cada variavel.

Este estudo caracterizou-se pela diversidade
de resultados, tanto para o tipo de agente
etiolégico, quanto para as lesdes uterinas e
valores hormonais, sendo que para relaciona-
las estatisticamente seria necessario um grande
numero de amostras.

A analise para o estradiol nos dois grupos
mesmo apresentando valores maiores para
piometras fechadas nao foi significativa.
Quanto a analise da progesterona, os
resultados mostraram diferenca significativa
tanto para a piometra aberta como para a
fechada (p<0,05).

Conclusao

Os resultados obtidos neste trabalho permitem
concluir que:

- Identificou-se a bactéria Escherichia coli em
36% das amostras;

- 0s exames histopatoldégicos revelam uma
variagcdo nos graus de hiperplasia cistica
endometrial, sendo que a hiperplasia cistica
endometrial de grau | acentuada foi encontrada
em 50 % das amostras;

- ha variagéo significativa na proporcao de
progesterona e estradiol entre a piometra aberta
e fechada p<0,05;

- ndo foi possivel estabelecer uma relacéo
entre as lesdes teciduais, o agente etiologico e
as determinacdes hormonais do estradiol e da
progesterona com o tipo de piometra aberta e
fechada.
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