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RESUMO

Os progestagenos exdgenos vém sendo utilizados no mercado pet com o intuito de realizar o controle da ciclicidade de
cadelas e gatas, sendo uma opcdo de baixo custo. Esse medicamento tem por funcdo manter elevados os niveis de
progesterona séricos, limitando assim o ciclo estral. Com o seu uso, diversas alteracfes endometriais sdo observadas,
predispondo os pacientes ao desenvolvimento de hiperplasia endometrial cistica e como consequéncia possiveis afeccdes
secundarias. Nesse trabalho estabeleceu-se uma relacéo entre o uso de progestagenos exdgenos e a patogenia da piometra
por meio de um levantamento de dados em uma clinica veterinaria e evidenciou-se os efeitos colaterais advindos do uso
dessa substancia.
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1. INTRODUCAO

O controle do ciclo estral das cadelas é uma questdo que vem permeando a sociedade
atualmente. Ha diversos métodos disponiveis para realiza-lo, cada método tem seus efeitos benéficos
e/ou adversos e 0s mesmos vém ganhando destaque consideravel na clinica médica e cirargica de
pequenos animais.

Um dos meios de controle do ciclo estral é o uso de progestdgenos exdgenos, conhecido
popularmente como “vacina anticio”. O objetivo do uso da progesterona sintética é o seu efeito e acdo
sobre a regulacdo hormonal envolvida no ciclo reprodutivo das cadelas. Sua a¢do visa manter elevado
0 nivel sérico de progesterona fazendo com que o processo de ovulacdo ndo ocorra, interferindo
diretamente no hipotalamo, fazendo com que o mesmo néo libere quantidades suficientes de outros
horménios necessarios para maturacdo final e consequente ovulacéo.

As alteracdes endometriais provocadas pela progesterona perduram por longos periodos e
propiciam um ambiente favoravel para o desenvolvimento de diversos microorganismos com
potencial patogénico o que desencadeia processos infecciosos e, Como consequéncia, a piometra. Essa
patologia tem grande relevancia clinica e consiste em um acimulo de conteudo infeccioso no utero,
esse acumulo pode ocorrer com a cérvix aberta ou fechada, a segunda com efeito de maior
complexidade e de progndstico desfavoravel.

O presente trabalho foi desenvolvido a fim de estabelecer a relagéo entre 0 uso de progestagenos

exogenos e o desenvolvimento da piometra e foi realizado em uma clinica veterinaria no interior do
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Parang, levantando informag6es dos prontuérios dos animais atendidos nos ultimos 3 anos buscando
cadelas que fizeram uso dessas substancias e como isso pode afetar a vida dos pacientes e de seus

responsaveis.

2. FUNDAMENTAGCAO TEORICA

A piometra é um processo caracterizado pelo acimulo supurativo de substancia infecciosa no
utero de cadelas ou gatas ndo castradas que pode levar a sérias complicaces e altas taxas de
mortalidade (ROSSI, 2021). Esse acumulo patoldgico de exsudato apresenta estrita relacdo com o0s
niveis séricos de alguns horménios presentes no ciclo reprodutivo desses animais (COLOMBO,
2022), hormdnios esses que podem apresentar niveis séricos elevados devido ao seu uso exogeno
indevido alterando assim a fisiologia reprodutiva e acarretando no desenvolvimento dessa patologia
(CRIVELLENTI; BORIN-CRIVELLENTI, 2023).

O ciclo reprodutivo das cadelas tem 4 fases definidas, que séo elas: proestro, estro, diestro e
anestro. O ciclo completo nessa espécie dura em torno de 6 meses do inicio ao fim. Cada fase
apresenta uma série de liberacOes e interacbes hormonais, que regulam cada aspecto e mantém a
fisiologia reprodutiva (APPARICIO; VICENTE, 2015).

No proestro, que pode variar de 7 até 9 dias, a cadela comeca a apresentar altas concentracoes
de estrdgeno sérico, o0 que leva a alteracdes do epitélio vaginal. Com o passar dos dias 0 volume sérico
desse horménio atinge seu pico e, em seguida, comeca a decair inversamente proporcional ao
aumento da progesterona, que ird auxiliar na maturacdo folicular marcando a fase do estro. O aumento
da progesterona ocorre anteriormente a um pico de horménio luteinizante (LH), que, de 36 a 50 horas
depois, ira caracterizar a ovulagdo (HILL; WYSE; ANDERSON, 2012; APPARICIO; VICENTE,
2015).

A proxima fase é o diestro, que se estende por 60 dias. Nesse periodo tem-se uma a¢do luteinica
muito evidente promovida pela hipofise anterior que mantém o corpo Iiteo por meio de baixas doses
de LH (HILL; WYSE; ANDERSON, 2012). O corpo luteo, por sua vez, secreta altos niveis de
progesterona por um periodo prolongado, que acarreta em muitas alteragdes, principalmente sobre as
glandulas endometriais e na vascularizacio do estroma (APPARICIO; VICENTE, 2015).

O aumento gradativo dos niveis de progesterona, que tem inicio antes da ovulacdo e tem
atividade aumentada apds a mesma, faz com que diversas mudancas ocorram no aparelho reprodutor
da fémea. A manutencdo de seu alto nivel, associado a preparacdo de receptores endometriais de
progesterona realizada anteriormente pelo estrégeno, fard com que ocorra hipertrofia das glandulas
endometriais e, no estroma uterino, aumento do aporte de sangue, além de aumentar os niveis de
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glicogénio nas células epiteliais, inibir a funcdo contratil dos musculos dos ovidutos e da parede
uterina (HILL; WYSE; ANDERSON, 2012). Todas essas alteracbes promovidas pela a¢do da
progesterona, advinda da acéo luteinica, se dao para a preparacdo do ambiente uterino para receber a
fecundacdo e manter o concepto até que ele se fixe e forme placenta. Se ndo houver fecundacéo os
niveis de progesterona cairdo e o endométrio tendera a regressar ao estado basal (APPARICIO;
VICENTE, 2015).

A grande problematica se da quando ocorre um desbalan¢o hormonal que pode ser de origem
exogena, por exemplo, as chamadas vacinas anticio. O objetivo das vacinas anticio a base de
progestdgenos, como o acetato de megestrol, acetato de medroxiprogesterona e proligestona, se da
com o intuito de manter os niveis séricos desse horménio altos interferindo com feedback negativo
sobre 0 hormonio liberador de gonadotrofina (GnRH) atuando sobre o hipotalamo fazendo com que
0 mesmo nado secrete quantidades de horménio foliculo-estimulante (FSH) e LH suficientes para
chegar a maturacdo completa e ovulacdo pelo pico de LH, mantendo assim sua funcdo
antigonadotréfica. Com os altos niveis de progestagenos mantidos por longo periodo, as alteraces
antes fisioldgicas provocadas pela progesterona somadas a reducdo da imunidade celular e acumulo
de exsudato em lamem uterino (CRIVELLENTI; BORIN-CRIVELLENTI, 2023), se estendem por
periodos maiores, o que demonstra um alto potencial em desencadear hiperplasia endometrial cistica
(HEC), que fornece um ambiente propicio para o desenvolvimento bacteriano e assim a patogenia da
piometra (APPARICIO; VICENTE, 2015).

A HEC sem contaminacdo bacteriana ndo é uma doenca, cursando com sua resolucéo natural
com fim do ciclo estral. Uma vez que, por interferéncia de fatores hormonais em desequilibrio, a HEC
perdure por um periodo maior, bactérias oportunistas, geralmente as que compde a microbiota vaginal
(CRIVELLENTI; BORIN-CRIVELLENTI, 2023), crescem e se multiplicam nesse novo meio de
cultura propiciado pelas alteracbes endometriais. Dentre as bactérias mais comuns estdo: Echerichia
coli, Streptococcus hemolitico, Saphylococcus spp, Kebsiella sp, Pasteurella sp, Pseudomonas sp,
Proteus sp, e Moraxella sp (APPARICIO; VICENTE, 2015). Essas bactérias se multiplicam, levando
a patogenia da doenca (SILVA, 2022).

A piometra pode se manifestar de duas formas distintas, de cérvix aberta ou fechada, sendo a
segunda variacdo a mais grave devido ao maior acimulo de secrecdo infecciosa no limen uterino,
podendo desencadear toxemia e sepse (SILVA, 2022), nesses casos ndo se observa corrimento
vaginal, porém usualmente pode-se notar distensdo abdominal, devido ao acimulo de conteudo
intrauterino. J& na piometra de cérvix aberta, é evidente a presenca de corrimento fétido, purulento e

sanguinolento da vagina, sendo um forte indicativo da patologia. Além disso, em ambos 0s casos
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pode-se deparar com o paciente apresentando anorexia, émese, polidipsia, poliuria, letargia, diarreia
e febre (SANTOQOS, 2022).

Além da observacdo dos sinais clinicos, levantamento de historico e anamnese, Trautwein
(2017) observa a significativa importancia de realizar exames de sangue, como hemograma e perfis
bioquimicos, em especifico creatinina, uréia, fosfatase alcalina e alanina aminotransferase que, em
casos em que esses marcadores de funcdo renal e hepética apresentavam-se em elevacdes mais
brandas, os pacientes demonstraram uma melhor recuperacéo, auxiliando assim, além do diagnostico,
no progndstico do caso clinico. Sant’Anna (2014) relata que casos onde os niveis de creatinina
apresentavam-se superiores do que 2,5 mg/dl, taxas de mortalidade consideravelmente maiores e
associadas a maior periodo de internagdo eram concomitantes. Isso se da pelo fato de que casos de
piometra estdo diretamente ligados a danos em funcéo renal e hepatica, seja por alteracdo de taxa de
filtracdo glomerular, maior catabolismo proteico, toxemia, glomerulonefrite ou baixa perfusdo renal
(FIGUEIREDO, 2017). O exame de maior especificidade e sensibilidade, nesses casos, € a
ultrassonografia para meio de diagnostico definitivo (CORREA, 2020).

A piometra € uma afeccao que pode progredir rapidamente e levar o animal a sepse, por isso 0
tratamento instituido com maior rapidez possivel pode levar a maiores taxas de desfecho favoravel.
O tratamento definitivo é a intervencdo cirurgica, onde o progndstico vai variar de acordo com o
estado clinico do paciente, levando em consideracdo as alteracdes em parametros vitais, de perfis
bioguimicos, manifestacbes clinicas e tempo de infecdo. O tratamento se da pela estabilizagdo do
paciente com fluidoterapia, ringer lactato por eleicdo, e posteriormente, a ovariohisterectomia
(PEIXQOTO, 2024). Com a remocao da fonte de infeccdo, a estabilizacdo e o tratamento devem ser
realizados rigorosamente. Fluidoterapia e a antibioticoterapia sistémica se fazem de grande
importancia. Os antibidticos de eleicdo sdo as quinolonas, penicilinas, sulfonamidas e cefalosporinas
(CRIVELLENTI; BORIN-CRIVELLENTI, 2023). Também apresenta op¢do de tratamento apenas
medicamentoso, meio esse discutido até os dias de hoje, onde se utiliza principalmente aglepristone,
que é um antiprogestageno, associado a antibioticoterapia. Entretanto, evidencia-se consideraveis
taxas de recidivas apds 3 a 4 anos do tratamento, sendo indicado apenas para cadelas voltadas a

reproducdo ou quando se tem a intengéo de evitar a castracdo (CORREA; OLIVEIRA, 2020).

3. MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo exploratério de carater quali-quantitativo, onde foi utilizado o método
indutivo. Foi realizada coleta de dados no histérico de prontuarios de animais atendidos em uma
clinica veterinaria do oeste do Parana, em um periodo de trés anos. As anamneses registradas nesse
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periodo foram contabilizadas, passando em seguida por um processo de triagem, sendo selecionados
todos os casos cirdrgicos de piometra dentre as consultas totais. A partir dessa selecdo, delimitou-se
por meio de estudo individual de cada prontuario a quantidade de casos de piometra em pacientes
com historico de uso de progestagenos exdgeno — vacinas anticio - e em pacientes sem uso dessas
substancias.

O tratamento dos dados deu-se fazendo a relagdo, expresso em porcentagem, entre 0 nimero
total de consultas no periodo de trés anos e 0 numero de casos de piometra. Dos casos de piometra
foi feita a relacdo com os casos de uso de progestdgenos demonstrados através de gréaficos e

percentuais de cada caso.

4. ANALISES E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

No periodo de 3 anos, foram atendidos 1150 animais com afeccBes diversas, desses foram
destacados 63 casos de pacientes com piometra, desses, 41 casos 0s proprietarios relataram fazer uso
de progestagenos, ndo sendo classificados em relacdo a idade, tipo de progestdgenos exdgeno,
quantidade de aplicacOes realizadas e raga do paciente, dados apresentados no grafico abaixo (grafico
1).

Gréfico 1 — Numero total de casos atendidos nos 3 anos e nimeros de casos de piometra.
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consultas piometras totais piometras com uso de
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Fonte: arquivo pessoal (2024).

A relacgdo entre as consultas realizadas no periodo de 3 anos e 0s casos de piometra foram de

0,054, aproximadamente 5,5% do total de atendimentos. Ja a relacdo entre os casos de piometra e 0s
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casos associados ao uso de progestadgenos foi de 0,65, equivalente a 65%, como mostra o grafico
abaixo (grafico 2).

Gréafico 2 — Relacéo entre os casos de piometra atendidos e piometras e casos de piometra com uso
de progestagenos exdgenos.
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Fonte: arquivo pessoal (2024).

Esse trabalho evidenciou alta influéncia no uso de progesterona exdgena e o desenvolvimento
de piometra. A relacdo entre o uso de progestagenos exdgenos e o desenvolvimento de piometra é
alvo de estudos ha muitos anos, como pesquisado por Teunissen (1952), que realizou experimentos
intitulando altas doses de progesterona em cadelas e demonstrou que esse uso indevido levava a
ocorréncia de HEC, fator predisponente dessa afeccdo. Resultado que vai de encontro ao que diz
Araujo, Castro e Araujo (2022) e Balarin (2018) que a progesterona, tanto endoégena quanto a
exogena, promovem alteracbes endometriais que influenciam diretamente no desenvolvimento da
afecdo uterina em questéo.

Em concordéncia com Gorricho e Campos (2012), o presente estudo apresentou uma incidéncia
de piometra de 5,5% em relacdo aos atendimentos totais, dado similar encontrado em sua pesquisa,
onde em uma amostragem de 507 animais atendidos com afeccbes diversas, 21 (4,14%) foram
diagnosticados com essa afeccao, porcentagem similar encontrada em ambos os trabalhos.

Com o avango dos estudos e analises, Paudel et al (2023) evidenciou em uma amostragem de
45 casos de piometra em cadelas, que 25 destas — correspondente a 55,55% dos casos — fizeram uso
medroxiprogesterona para controle de natalidade, dado esse que corrobora com os resultados da

pesquisa realizada neste estudo, onde 65% dos casos de piometra possuem correlagcdo com o uso de
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uma fonte de progesterona exdgena, mesmo tendo como limitagdo o fato de ndo ter sido possivel
distinguir e classificar o tipo de progesterona utilizada em cada paciente dessa pesquisa.

Em contrapartida, Souza et al (2014) revela em seus estudos que ndo encontrou relacéo
significativa entre o uso de progesterona e a patogenia da piometra, principalmente em cadelas acima
de 9 anos. Apenas na faixa etéria de 3 a 5 anos, as cadelas demonstram ser mais susceptiveis ao uso
do horménio. A divergéncia de resultado em relagéo a este estudo pode se dar ao fato de néo ter sido
realizada a classificacdo quanto a faixa etaria avaliada.

A pesquisa se deu em uma amostragem especifica de pacientes, com o objetivo de realizar a
avaliacdo em apenas uma clinica, limitando assim os resultados a uma pequena regido pré-
determinada, além da ndo possibilidade de classificacdo por faixa etaria, variacdo de tipos de
progestagenos e frequéncia de aplicacdo, devido as limitagdes do sistema operacional ao qual foram
adquiridas as informacdes, o que justifica certas discrepancias em relacao a alguns trabalhos de outros
autores. Todavia, estudos como os citados anteriormente corroboram com os resultados, assim como
0 de Balarin (2018) que reforcam os achados desse trabalho, de que ha grande relacdo. O mesmo
chegou por meio de sua pesquisa a uma porcentagem dentre 0s casos totais de piometra a uma taxa
de 49,3% de casos relacionados ao uso de progestagenos, levando em consideracdo que outros 31,5%
nédo tinham confirmacéo dessa informacéo, onde estipulou-se que a taxa de casos relacionados seja
superior a metade da amostragem total — acima de 50% - resultado que vai de encontro aos dados

dessa pesquisa.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Devido a alta relagdo do uso de progestagenos exdgenos com o desenvolvimento de piometra
encontrada nesse trabalho e na literatura atual, conclui-se que o seu uso em cadelas pode ter alta
influéncia no desenvolvimento na patogenia dessa afeccdo, contraindicando ou mesmo restringindo

seu uso como método anticoncepcional em cadelas e gatas.
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