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RESUMO

Este estudo teve como objectivos, determinar quais sdo as entidades microbiologicas
envolvidas no Complexo Hiperplasia Quistica Endometrial - Pidometra, e eventualmente
responsaveis por este tipo de patologia em Portugal, estabelecendo uma comparagdo com
estudos prévios publicados que reflectem a realidade de outros paises; determinar e
documentar a ocorréncia de fendmenos de resisténcia bacteriana para antibioticos utilizados
por rotina, para terapia de situacOes clinicas de piometra, no norte de Portugal; e ainda com
base nos aspectos anteriores, concluir acerca do uso empirico e racional de antibi6ticos em
situacbes de piometra, identificando assim os agentes que ndo sdo eficazes no combate a

infeccdo.

As entidades envolvidas nesta patologia, sdo na sua maioria Escherichia coli, sendo
isolada de 58% da populacdo em estudo. No entanto, foram isoladas outras bactérias em
menor nimero de amostras, que ndo tinham sido previamente identificadas como infectantes
neste tipo de patologia. Pode destacar-se Peptostreptococcus anaerobius, Enterobacter

aerogenes e Bacteroides fragilis.

Embora com base numa amostra populacional estatisticamente ndo significativa,
demonstrou-se no presente estudo, a ocorréncia de resisténcia a antibidticos por parte dos
microorganismos envolvidos nos quadros clinico de pidmetra. Duas culturas revelaram-se
multiresistentes, 0 que representa uma séria condicionante para sucesso terapéutico, e que
pode apresentar repercussdes a nivel de Salde Publica. Dos antibidticos que estavam
descritos como eficazes, e que no presente estudo se demonstraram ineficazes no combate a
infecgdo, destacam-se; a amoxicilina, a associagdo de amoxicilina e &cido clavulanico, a
ampicilina, a cefalexina, a cefalotina, a cefazolina, a cefoxitina, a penicilina G e as

sulfonamidas potenciadas.

Palavras chave: Antibioticos, Piometra, Escherichia coli, multirresistentes.
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ABSTRACT

This study had as objectives, to determine the microbiological agents involved in
clinical Pyometra, estabilishing a comparison between the microbiological agents found in
our study and in studies in other countries; evaluate the occurrence of antibiotic resistance in
this clinical pathology, and to determine wich antibiotic agents were effective against the

bacterial agents involved.

In this study we isolated, in spite of the small sample, certain bacteria that showed
resistance to several antibiotics, and concluded that the main bacterial agent involved was
Escherichia coli, alike other previous studies. Certain bacterial agents, that weren’t described
as potential pathogens in this clinical occurrence, were isolated in this study,
Peptostreptococcus anaerobius, Enterobacter aerogenes and Bacteroides fragilis were the

agents found in the samples.

Two cultures revealed to be multiresistant to drug therapy, wich reflects a serious

public health risk and a challenge to solve the pathology.

Some antibiotics that were described as efficient against the bacterial agents involved
in pyometra, failed to solve the pathology in this study, more precisely, amoxicillin,
amoxicillin associated with clavulanic acid, ampicilin, cefalexin, cefalotin, cefazolin,

cefoxitine, G peniciline, potentiated sulfonamides and trimethoprim/sulfamethoxazole.

Key words: Antibiotics, Pyometra, Escherichia coli, multiresistant.
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ABREVIATURAS E SIMBOLOS
%- percentagem
ALT- alanina aminotransferase
BUN- ureia
CMI- concentragdo minima inibitoria
ECG- electrocardiograma
FA- fosfatase alcalina
FSH- hormona foliculo estimulante
GnRH- hormona libertadora de gonadotropinas
HQE- hiperplasia quistica endometrial
HVP- hospital veterinario do Porto
LH- hormona luteinizante
mg/Kg- miligrama por quilo
mg/mL- miligrama por mililitro
mL/Kg- mililitro por quilo
mL/Kg/hora- mililitro por quilo ,por hora
mmol /mL- milimole por mililitro
°C- graus Célsius
PGF 2a- prostaglandina 2 alfa
PMN’s- neutrofilos polimorfonucleares
PT- proteinas totais

UVFs- factores de viruléncia uropatogénica
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ug- micrograma

INDICE
INTRODUGAD ....courerreresssesssesssesssssssssesssesssessssssssssssssesssessssssesssssssessssssssssssssssasessssssssssssssesssesssessssssnsas 7
DECLARA(;[\O DE OBJECTIVOS ... ssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassnsssssssssnssssnsassnsss 9
REVISAQ BIBLIOGRAFICA ....cueueeeesessessessessessesssessessssssessessssssessessssssessessesssessessssssessessesssssseasesss 10
CICLO REPRODUTIVO c..ecuevieeeeeeneeaeeseeesstetsseesestsstessesssssssesssssssssssntansessasessantsnsessssntsnsessesssentssssssesentensessssensen 12
PROCESTRO ...veeieeueeeeeteteseesessesssstesssssssessentesssssssnssssessasessentssssssnsentsssesssssntestessesensentsssesessentessesssssnssnsessssssent 13
ESTRO ..eeieeeeeeeeseeeesessestetesessessetessssessesssntesesssnssnsssessessestentessssnsentestesesssntestessesensentsssesessententessesenssntesessssent 14
OVULAGAD .....eeeurireereeeseiesessessessessesessessessessssessessessessssessessassesessessessssessessessessesessessessesessessessessssessessessessssensn 15
FERTILIZAGAO ....couveueerereieeeressessessessesessessessessssessessessesessessessessssessessessesessessessessssessessessesessensessesessensessensasansan 15
(123 7Y 3 1 2 o TR 16
INCIDENCIA DE PIOIMETRA ......oooveeneiteereeseiseissessessesssessessesssessessessessssssessessesssenssessessssssessessessssssessessessssnsessessesns 16
BACTERIOLOGIA......ueeeeeeeeeeeeaeeeeetssteseeseesssssstsssessasessssssssssssensssssssassntssssssssensestessesessentsssssessentensessssensstssssssssent 18
BACTERIAS IVIAIS COMIUNS ....evievieereiseeeeeesstsesssesessesessessessesssssssssssnsessesssssnssstessssessentssssssesentansesssssssntssssssssent 19
ANTIBIOTICOS UTILIZADOS NO ESTUDO .....ceeeeeeneiuieneeeeeteesseeseesestestesssssssstsssssssssssesssssessasentsnsessssssssnssnsssssssnes 23
SINAIS CLINICOS....ucuvievieereeseereeeesseesesseseestesessessestestessssessentessessssentenseseosensentensessosentensessosensentesesssssentensessosensen 29
DIAGNOSTICO CLINICO ..vveuveveeneieeseeesessessesssessesseeseessessesssessessessessssssessessessssssessessesssessessessesssessessessssnsessessasns 31
TRATAMENTO ..cveveeteeeiaeesesetetesessessetestsseosessestestesesssnsentsnesssosensentessessssentensessosensentensesssentensessosensentensesssenes 33
MATERIAL E METODOS. .....oeeeeeeeeeseeessessssessesessessesessessasessessssessesessesssseasessasessessssesasessessasesssseases 36
PROCESSAMENTO DAS AIMOSTRAS. .....cveeeiteeeseeeeetesesseessesssssssessessssssssssessssssssssssssssssssssssesssssssessssssssssssssssssent 38
RESULTADOS ...t ciiitiiassississssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssnsssssssns sass sasssssnssans sasssnsnsssasssanssnsssnns 41
DISCUSSAQ DOS RESULTADOS ......ooeeeeeeeeeeecesssnsnsesesessssssasesesssessssasssessssssasasasasessssasssasasesssssssasas 45
(000 )08 1 010 Vo L 51

Universidade Luséfona de Humanidades e Tecnologias -Faculdade de Medicina VVeterinaria



André Dos Reis Vale Da Costa Pereira-Antibioresisténcia em piometra Canina

BIBLIOGRAFIA ..o sssss s ssssssssssssssssssssssssssssasassssssssassssnsasnanas 53

INTRODUCAO

O presente estudo foi realizado no Hospital Veterinario do Porto (HVP), no decurso
do estagio curricular final para obtencdo do Grau de Mestre em Medicina Veterinaria, teve a

duracdo de 6 meses, englobando o periodo decorrido entre Outubro de 2010 e Margo de 2011.

Esta tese incide sobre uma patologia muito comum da prética clinica, e que tem
suscitado alguma reflexdo, por vezes controversa, que se denomina de Complexo de
Hiperplasia Quistica Endometrial-Piémetra. Em alguns paises da Unido Europeia e nos
Estados Unidos da América tém ja sido realizados alguns estudos que analisam a eficacia da
antibioterapia aplicada como tratamento desta patologia. Variados antibidticos tém sido
utilizados na terapia da infecgdo associada a esta patologia na medicina veterinéria, citando-se
Penicilinas, Aminopenicilinas, Cefalosporinas, Macrélidos, Lincosamidas, Acido-Fusidico,
Tetraciclinas,  Cloranfenicol,  Sulfonamidas  potenciadas, = Aminoglicosideos e
Fluoroquinolonas. O uso de antibidticos tem variado particularmente na Gltima década, e tem
estado relacionado com um aumento de resisténcia aos antibidticos por parte de estirpes E.
coli multiresistentes (Normand et al.,2000b; Cohn et al.,2003; Guardabassi et al.,2004;
Normand et al., 2000 a ; Shaheen et al.,2008).

A resisténcia a antibioticos apresenta um risco severo na remissdo da doenca, e

representa um perigo para a Saude Publica.

O presente trabalho pretende analisar se os antibioticos utilizados de forma rotineira
no tratamento de piometra, sdo 0s mais apropriados, ou se por outro lado, esta a ser realizada
uma terapéutica ndo apropriada. Pretende também identificar o0s microorganismos
responsaveis por este tipo de infeccdo, e estabelecer uma comparacdo entre os resultados

obtidos com outros estudos efectuados noutros paises.

Na pesquisa realizada, ndo foi encontrado registo de estudos realizados em Portugal

sobre a resisténcia a antibioticos usados no combate aos agentes etioldgicos envolvidos em7
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pidmetra, bem como o0s respectivos agentes envolvidos na patologia. Desta forma este estudo
€ um contributo para a ciéncia, de forma a ajudar os clinicos a escolher uma antibioterapia

mais eficaz.

A componente pratica deste trabalho incluiu a obtencdo de amostras do fluido
uterino de cadelas com Hiperplasia Quistica Endometrial — Piémetra, e a solicitacdo de
realizacio de cultura e antibiograma, com o apoio de um laboratorio. E importante o facto do
laboratdrio ser especializado em medicina veterinéria visto que estd mais familiarizado com
0s agentes presentes em patologias especificas da area, podendo assim estabelecer

diagnosticos mais precisos, fortalecendo deste modo o estudo.

A HQE-Piometra, € o complexo de patologia uterina mais comum nas cadelas, a
partir da maturidade até a fase geriatrica. Consiste num distdrbio endocrino que ocorre
durante a fase de diestro, correspondente a uma actividade folicular Iutea, consistentemente
com niveis de progesterona elevados. A severidade da doenca varia bastante, dependendo
muito de individuo para individuo, e do curso de progressdo da mesma. A apresentacdo de
HQE refere-se a um estadio sub-clinico, mas individuos que se apresentem j& numa fase
concreta de pidmetra, poderdo apresentar-se clinicamente de forma extremamente variavel,
desde sem sintomatologia aparente ou significativa, a manifestaces mérbidas com sinais de
peritonite, choque séptico ou até mesmo estado comatoso que pode culminar em morte.
Alguns académicos acreditam que uma endometrite sub-aguda, progride para uma HQE, que
por sua vez, predispde ao aparecimento da forma clinica denominada piémetra (Dow, 1958;
Sandholm, Vasenius & Kivisto, 1975). Outros estudos referem que existem diferencas a nivel
clinico e histopatoldgico, que distinguem HQE de Piometra, e fundamentam que estas duas
patologias ndo estdo necessariamente relacionadas, devendo ser classificadas como duas

entidades distintas (Debosschere, Ducatelle, Vermeirsch, Van Den Broeck & Coryn, 2001).

Uma vez diagnosticado o complexo HQE-Piémetra pode ser resolvido
cirurgicamente, através de ovariohisterectomia , ou através de tratamento médico com PGF 2

a e antibioticos (Crane, 2009).
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DECLARACAO DE OBJECTIVOS

Os objectivos deste trabalho séo:

1) Determinar quais sdo as entidades microbioldgicas envolvidas, e eventualmente
responsaveis por este tipo de patologia no norte de Portugal, estabelecendo uma comparacédo

com estudos prévios publicados que reflectem a realidade de outros paises.
2) Determinar quais os sinais clinicos que ocorrem com maior frequéncia em piémetra .

3) Determinar e documentar a ocorréncia de fendmenos de resisténcia bacteriana para

antibioticos utilizados por rotina, na terapia de situacdes clinicas de Piometra.

4) Estabelecer uma comparagdo entre os antibioticos utilizados empiricamente na pratica de

medicina veterinaria e os antibidticos mais eficazes para tratamento da patologia.
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REVISAO BIBLIOGRAFICA

Hiperplasia Quistica Endometrial - Pidbmetra € uma patologia caracterizada pela
proliferacdo e hipersecrecdo por parte das glandulas endometriais, tendo como resultado a
formacéo de quistos repletos de liquido glandular dentro do utero (Crane, 2009). Trata-se de
uma morbilidade que afecta cerca de 25 % da populacéo de cadelas até aos 10 anos de idade
(Egenvall, Hagman, Hedhammar & Olson, 2001). A patologia apresenta envolvimento
hormonal, ocorrendo maioritariamente no diestro. No periodo de pré-estro e estro os niveis de
lactoferrina estdo mais elevados, e esta substancia tem um efeito bactericida e bacteriostatico,
evitando a contaminacdo bacteriana e consequente infecgdo (Nuijens, van Berkel &
Schanbacher, 1996). No entanto nestas duas fases do ciclo éstrico podem ser isoladas
bactérias do Utero, mesmo em fémeas saudaveis (Watts, Wright & Whithear, 1996). Estudos
anteriores provaram ainda, que com a realizacdo de ovariectomia, sem remocao uterina,
poderia ocorrer cura clinica da patologia em 5 a 7 dias (Lesboyries, Berthelon, 1936). Jansens
and Jansens (1991) provaram num estudo retrospectivo em cadelas com mais de dez anos,que

cadelas sujeitas a ovariectomia ndo correm o risco de desenvolver piometra.

A ocorréncia de HQE por si s6, ndo apresenta implicacBes severas para 0 paciente,
excepto estar directamente relacionada com indices de infertilidade mais elevados em cadelas.
A HQE ¢ por muitos considerada como um estadio inicial, que predispGe a ocorréncia de
piémetra proporcionando um mecanismo de invasdo bacteriana (Crane, 2009; Dow, 1958;
Sandholm, Vasenius & Kivisto, 1975), enquanto outros cientistas defendem que HQE e
piometra devem ser identificadas como duas entidades separadas (Johnston, Kustritz & Olson,
2001).

Existem ainda alguns cientistas que defendem que a causa primaria de piémetra é
apenas bacteriana (Nomura & Nishida,1998; Kogura,Nomura, Fujiwara, Kawai & Okaniwa,
1995). O estado de pidometra consiste numa patologia que acarreta risco de vida para 0s
animais, sendo caracterizada por uma acumulacdo de liquido purulento intraluminal,
acompanhado de uma quimiotaxia importante, associado a uma infiltracdo do endométrio e
miometrio por células inflamatorias (Crane, 2009). A libertagcdo de particulas das membranas
celulares da E. coli resulta numa disfuncdo nos neutrofilos e macrofagos, levando a
inibicdo ou sintese excessiva e libertacdo de citoquinas proinflamatorias como TNF, I1L-1,10
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IL-6, bem como de medidadores secundarios- radicais livres, 6xido nitroso e prostaglandinas.
Este € um dos mecanismos para 0 aumento da inflamacdo e resposta imunitéria (Fransson,
Lagerstedt, Helllmen & Johnson, 1997).

Esta entidade clinica ocorre por norma na fase de diestro, quando os niveis de
progesterona estimulam o crescimento endometrial, e existe uma secrecdo elevada de liquido
por parte das glandulas endometriais. A progesterona diminui a contractabilidade do
miométrio e mantém o cérvix fechado, e por outro lado diminui a imunidade através da
reducdo da quimiotaxia e da capacidade fagocitaria dos polimorfonucleares neutréfilos -
PMN’s, e aumenta a aderéncia bacteriana (Crane, 2009; Austad, Blom & Borresen, 1979;
Chaffaux & Thibier, 1978). Apesar dos factos apontados, foi registado que os niveis de
progesterona em fémeas com pidmetra ndo sao significantemente mais elevados do que em

fémeas sem a condicdo clinica (Hardy & Oshorne, 1974; Haralabos et al.,2004).

Estudos revelam que terapias com progestagéneos provocam HQE que predisple a
ocorréncia de infertilidade e piometra (Wiebe & Howard, 2009). As bactérias tém acesso ao
Utero por via ascendente durante a dilatacdo do cérvix que ocorre durante o estro. As bactérias
encontradas no Utero de cadelas com pidmetra e nas cadelas saudaveis sdo bactérias que
fazem parte da microflora normal do Gtero e vagina (Vaden, Levine & Breitschwerdt, 1997).
Vaérias cadelas com pidmetra tém infeccdo urindria concomitante-22 a 72% (Crane, 2009;
Sandholm, Vasenius & Kivisto, 1975).

E de grande importancia um diagnostico eficaz, e uma diferenciacéo entre Piémetra e
HQE, visto que num estudo realizado por Bosschere, Ducatelle, Vermeirsch, Van Den Broeck
& Coryn (2001) 12 de 42 fémeas suspeitas de pidmetra foram sujeitas a ovariohistirectomia,
comprovando-se na histopatologia que o Gtero ndo possuia infeccdo bacteriana, mas apenas
HQE, ndo sendo indicada a ovariohistirectomia. Ambas as patologias partilham
caracteristicas, embora a infeccdo bacteriana esteja documentada apenas em situacdes de

piometra.

11
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CICLO REPRODUTIVO

O ciclo éstrico € um conjunto de alteracfes que ocorre nos ovarios, no Utero e na
vagina, tal como alteracbes comportamentais que tem evoluido nos mamiferos para garantir a
fertilizacdo e levar a concepgdo. A maior parte dos animais domeésticos exibem ciclos éstricos
repetidos, cada um deles composto pelas seguintes etapas: estro, quando 6vulos maduros se
deslocam para as trompas uterinas e se da a recepg¢éo sexual, tentando optimizar o processo de
fertilizacdo; diestro, quando ocorre a preparacdo para a fertilizacdo, e finalmente se a
fertilizacdo falhar, um retorno ao proestro, quando um novo foliculo se forma dando origem a
um novo ciclo para que ocorra nova tentativa de fertilizacdo. Animais como 0s porcos, 0 gado
e cavalos voltam ao estro de 3 em 3 semanas aproximadamente se a gestacdo ndo ocorrer,
porém se ocorrer fecundacdo ocorre um prolongamento do diestro devido aos requisitos por
parte da gestacdo. O ciclo éstrico das cadelas difere das espécies supra citadas em alguns
aspectos, em primeiro lugar cada ciclo éstrico tem a duragdo de aproximadamente 5 meses;
em segundo lugar a gestacdo surge no diestro ndo prolongando esta fase; em terceiro lugar,
um longo periodo de inactividade ovarica ocorre, que é denominado de anestro, quer a cadela
esteja prenha ou ndo. Visto na maioria das espécies o proestro ser um periodo tdo curto, é
muitas vezes ignorado, sendo o diestro muitas vezes e incorrectamente utilizado para
descrever o periodo decorrente entre dois cios. O diestro contém uma fase litea e a fase de
pré-estro. No entanto devido ao facto da fase inter estros da cadela ser composta nao so pela
fase lUtea , mas também por uma fase prolongada de anestro, utiliza-se o termo metaestro para

referir a fase lGtea, em vez de diestro.

Contudo mesmo diferindo dos ciclos éstricos de outros animais, o ciclo éstrico de
cadelas é similar a nivel de controlo e interac¢cGes hormonais; nomeadamente o hipotdlamo e a
glandula pituitaria sdo centros de controlo primarios; os ovarios sdo a fonte de hormonas
esterdides tal como estrogénios e progesterona; e a estrutura tubular reprodutiva, tal como as
glandulas sexuais e os centros de controlo comportamental no cérebro sdo os ultimos alvos

das hormonas ovaricas.
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Gréfico 1- Adaptado de “BSAVA manual os small animal reproduction and neonatology”, ilustrando os niveis
hormonais em diferentes etapas do ciclo éstrico.

PRO-ESTRO

Vaérios sinais clinicos podem ser utilizados como evidéncia de pro-estro. Os aspectos
mais evidentes desta fase incluem, uma coloragdo avermelhada na zona vulvar, aumento de
tamanho desta regido anatomica e posteriormente presenca de descarga sero-sanguinolenta,
em quantidade variavel individualmente. Este corrimento ocorre como marco do primeiro dia
do pro-estro. Alteracbes comportamentais podem ocorrer nesta fase como producdo de urina,
nervosismo, desobediéncia e ainda a tendéncia para o aumento de atencdo por parte dos
machos. Estas alteracfes devem-se ao aumento do estradiol produzido pelo crescimento dos
foliculos ovaricos. O estradiol promove diversos eventos no tracto reprodutivo, estimulando o
crescimento e actividade do epitélio glandular e promovendo a vascularizacdo e edema da
mucosa. Mais tarde ocorre uma fragilidade por parte dos capilares da mucosa provocando
uma fragilidade nas juncdes celulares, ocorrendo passagem de plasma e de células para o

I[imen uterino desenvolvendo-se assim um corrimento sanguinolento caracteristico desta fase.

O pro-estro esté associado a um desenvolvimento folicular estimulado pela hormona
luteinizante -LH e pela hormona foliculo-estimulante -FSH, ambas secretadas sob a influéncia

da hormona libertada pelo hipotdlamo GnRH -Gonadotrophin-releasing hormone. Na
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cadela como em outros animais o pico de estradiol coincide com o periodo de cerca de 24
horas, pré pico de LH. Nas cadelas o pico de LH (no gréfico 1,representado pelo dia 0) ocorre
sendo estimulado pela prépria producdo de estradiol, ao contrario de outros animais como 0s
felinos, em que é necessaria uma interaccdo entre sexos para que seja estimulado o pico de
LH e desta forma ocorra ovulagdo. A hormona FSH- hormona estimulante dos foliculos, tem
também um papel importante no crescimento folicular e na conversdo das células foliculares
em células do corpo luteo pds ovulacdo. Este processo € de importancia elevada no ciclo
éstrico da cadela, visto que ocorre um aumento da progesterona por parte dos foliculos pré-
ovulatérios, que parece ter um papel fundamental na activacdo da ovulacdo e na preservacdo

do estro.

ESTRO

O estro ou “cio” é marcado pela alteragdo comportamental passando a fémea a ter uma
elevada receptividade para o macho adoptando uma postura de lordose e lateralizacdo da
cauda. Considera-se ainda que nesta fase existe uma libertacdo de feromonas, que sdo
considerados sinais odoriferos quimicos que marcam a transicdo de pro-estro para a fase de
estro. As feromonas sdo produzidas pelas fémeas nos rins e érgdos reprodutivos sob a
influéncia do estradiol, com o objectivo de anunciar a fase de estro, e assim determinar o
periodo de aceitacdo de macho, sendo que apds secrecdo, sdo excretadas na urina ou no
corrimento vaginal, e sdo detectadas pelos machos através do olfacto ou dos Orgdos
vomeronasais. Quando combinado com as alteragcbes comportamentais, as feromonas
aumentam a atraccao sexual e estimulam a actividade sexual dos machos. Uma das feromonas
femininas denomina-se, metil-p-hydroxibenzoato, e se aplicado na vulva de uma cadela em
anestro ou mesmo em cadelas castradas, estimula a excitacdo sexual e tentativa de monta por
parte dos machos. O efeito destas feromonas nédo se restringe a machos, visto em ambiente de
canil por exemplo provocar alteragdes no ciclo éstrico de outras cadelas, avangando a
sincronizacdo do ciclo éstrico em outras cadelas, demonstrando assim que existe uma ligacéo

entre a libertacdo de feromonas e a hormona GnRH secretada pelo hipotalamo.
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OVULACAO

A necessidade de niveis elevados de progesterona para manter a gestacdo €
necessaria no periodo imediatamente antes da ovulacdo, sendo que a elevacdo dos niveis de
progesterona é um forte indicador do periodo pré pico de LH (como se vé no gréfico 1) muito
perto do dia 0, verifica-se um aumento da progesterona,pré pico de LH). As cadelas
normalmente tém multiplas ovulagdes, ocorrendo a maior parte no periodo entre 30-48 horas
pos pico de LH, embora alguns dos foliculos possam ndo ovular num periodo de até 96 horas
pos pico de LH. E necesséaria uma maturagio dos odcitos caninos pré fertilizagdo que pode
demorar entre dois a trés dias. Quando se junta este periodo ao periodo decorrente entre o
pico de LH e a ovulacgdo, entende-se que o periodo fértil da cadela pode ndo ocorrer até cerca
de 4 dias p6s pico de LH. Tendo em conta o intervalo entre o pico de LH e a ovulagdo, o
periodo de maturacao dos odcitos que € de 2 a 3 dias, e a viabilidade dos odcitos que € de um

a dois dias estima-se que o periodo fértil da cadela seja entre 4 a 7 dias pés pico de LH.

FERTILIZACAO

Os estrogénios estimulam secrecdes que favorecem a sobrevivéncia dos gametas
sexuais e 0 seu transporte. Sdo também estimulantes do musculo liso provavelmente
directamente através de receptores adrenérgicos. Todos estes processos, conjuntamente com a
estimulacdo ciliar dos cornos uterinos, promove o transporte do esperma através das juncoes
uterinas e a colocagdo dos odcitos ovulados no local apropriado nos cornos uterinos para que
se proceda a fertilizacdo. Mais tarde e a medida que a luteinizacdo dos foliculos ocorre, a
concentracdo elevada de progesterona é responsavel por alterar o caracter das secrecdes por
parte da mucosa, melhorando o transporte e sobrevivéncia dos espermatozoides através do
cérvix. A progesterona por sua vez também diminui a excitabilidade muscular e pensa-se que
diminui a passagem de évulos e embrides através dos cornos uterinos, diminuindo a entrada

de dvulos e embrifes no Gtero até que as condi¢des sejam mais apropriadas.
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METAESTRO

Esta fase ocorre ap0s 0 estro e é a fase em que a cadela se recusa a ser montada pelo
macho, usualmente cerca de 6 a 8 dias ap0s o estro, ou 8 a 10 dias apds o pico de LH. A
diferenciacéo entre o estro e metaestro pode ser estabelecida através de uma analise citoldgica
obtida através de uma colheita vaginal, ou através da alteracdo a nivel hormonal embora ndo
muito significativa. Ocorre uma aumento dos niveis de progesterona para valores na ordem
dos 30-90 nmol/l (grafico), 1 dia 10 pos pico de LH. O metaestro inclui as fases precoces de
desenvolvimento embrionario nas cadelas gestantes. Até ao dia 60 pos pico de LH a diferenca
nos niveis de progesterona entre fémeas gestantes e ndo gestantes ndo difere assim tanto,
sendo que no dia 60 aproximadamente em fémeas gestantes da-se uma diminuicdo abrupta da
progesterona visto que vai dar a luz, e em fémeas ndo gestantes ocorre uma diminuicédo
gradual dos niveis de progesterona visto ndo haver nenhum mecanismo luteolitico (Jeffcoate,
1997-98, p. 1-8). Os niveis de progesterona para que se mantenha a gravidez devem estar

acima dos 2 ng/mL.

Como outro aspecto importante cita-se que a relaxina € a Unica hormona especifica
da gravidez canina, visto que esta hormona ¢é libertada pela placenta que sé esta presente em

cadelas gestantes. (Verstegen-Onclin, Verstegen, 2008).

INCIDENCIA DE PIOMETRA

A incidéncia deste tipo de patologia nas comunidades caninas difere consoante o pais
e a cultura do mesmo. Num estudo realizado numa populacdo de Beagles a incidéncia de

piometra foi de 15,2% em fémeas com idade superior a 4 anos de idade (Fukuda, 2001).

Noutro estudo realizado por Tsumagari et al., (2005) a incidéncia foi de 62,5% em
fémeas de 1 a 5 anos e 41,7% em fémeas com mais de 6 anos de idade. Foi concluido que
existe uma maior incidéncia em animais com idade superior a 4 anos e que nunca estiveram
gestantes (Chastain, Panciera & Waters, 1999), mas de acordo com Meyers-Wallen (1986),
ndo existe prova da nuliparidade, irregularidade dos ciclos éstricos, ou pseudogestacdo
estar directamente ligada com o aparecimento clinico de uma piometra. Noutro estudo em16
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cdes na Finlandia, a média de idades em que ocorreu piometra foi de 9 anos de idade. As
fémeas nuliparas tiveram um risco acrescido de ocorréncia de piémetra, tal como fémeas pré
tratadas com estrogénios (Niskanen & Thrusfield, 1998), opondo-se ao anteriormente descrito
por Meyers-Wallen (1986). Cita-se ainda que noutros estudos a incidéncia de piometra teve
uma média de idades correspondente a 8,5 anos de idade (Pelander, Hagman & Haggstrom,
2008), 7,9 anos de idade (Hagman, Lagerstedt, Hedhammar & Egenvall, 2011), 7,1 anos de
idade (Hagman, Reezigt, Bergstrom & Karlstam, 2009). Anedoticamente existem outros
estudos, que registam que a patologia tenha ocorrido mais cedo na vida das cadelas, com uma

média de idades correspondente a 2,4 anos de idade (Feldman & Nelson, 2004).

Num estudo realizado com base nos factores de risco de piometra foi referido que
pidmetra ocorre com menor frequéncia em fémeas que demonstram pseudogestacdo (Fidler,
Brodey, Howson & Cohen, 1966;Dow, 1958; Dow, 1959).

Foi provado que existem ragas com uma predisposi¢do mais elevada a ocorréncia da
patologia do que outras, sendo que Rottweiler, Sdo Bernardo, Chow Chow, Golden Retriever,
Schnauzer miniatura, Irish Terrier, Airedale Terrier, Cavalier King Charles Spaniel, Collie de
pelo cerdoso, e Pastor de Berna, representam as ragas de maior risco (Smith, 2006; Krook &
Rooney, 1960). Nas racas com menos predisposicdo destacou-se: Drevers, Pastor Aleméo,
Daschunds, e Swedish Hounds (Egenvall et al.,2001).

Apesar dos estudos citados, refere-se ainda a existéncia de outros estudos que
demonstram ndo haver uma predisposicdo racial para esta patologia (Wheaton,
Johnson,Parker & Kneller, 1989).

No que diz respeito a fase do ciclo éstrico em que € mais comum ocorrer pidmetra,
cita-se um estudo de Nomura et al., (1988), em que se procedeu a inoculacéo de E. coli em
cadelas em diferentes alturas do ciclo éstrico, nomeadamente, pré-estro, estro, metaestro, e
anestro, demonstrando que a ocorréncia de pidmetra foi mais elevada na fase de metaestro,

sendo muito baixa nas outras fases do ciclo éstrico.
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BACTERIOLOGIA

O agente bacteriano mais comum em situacdes de piémetra é E. coli , isolado de 57-
96% dos exsudados uterinos em cadelas com a doenca (Grindlay, Renton & Ramsay, 1973;
Choi & Kawata, 1975; Osbaldiston, 1978; Nomura, 1984; Wheaton, Johnson, Parker &
Kneller, 1989; Dhaliwal, Wray & Noakes, 1998). Outra referéncia cita que o agente foi
isolado em nove de dez cadelas com pidmetra no estudo de Hagman et al., (2006). Sandholm
et al., (1975), verificou que cistite estava muitas vezes associado com pidmetra e que a E. coli
presente nas infec¢Bes urindrias era muito identica a E. coli presente em casos de piometra.
Posto isto suspeitou do mecanismo de infeccdo ascendente da bexiga e vagina como modelo
explicativo da ocorréncia de piometra. Também Wadas, Kuhn, Lagerstedt & Jonsson (1996)
provaram que em 6 amostras de E. coli recolhidas do recto de dez animais com pidmetra, pelo
menos uma era muito similar ou idéntica as bactérias presentes na infeccdo uterina, e quando
era comparado as bactérias uterinas com aquelas presentes na urina, 88% eram idénticas ou
muito similares. Foi demonstrado neste estudo haver uma ligacdo importante entre as fezes , a
infeccdo urinaria e a ocorréncia de piometra. Embora outras bactéria estejam também
descritas como agentes infecciosos neste tipo de patologia, como é o caso da Klebsiella,

Pasteurella e Staphylococcus.

Segundo o estudo publicado por Okano, Tagawaka & Takase (1998) num total de 22
analises de piometra enviadas para laboratdrio, 16 tiveram crescimento de E. coli, 4 tiveram
crescimento de Streptococcus para além de E.coli, uma amostra continha uma flora mista de
Streptococcus e Pasteurella, outra amostra apresentou uma infeccdo isolada com Pasteurella.
Refira-se que outra amostra do estudo apresentava flora constituida por Klebsiella e

Enterococcus, e outras 2 amostras resultaram amicrobianas.

Outro estudo similar realizado por Wheaton et al., (1989), da cultura de 47 cadelas,
E.coli estava presente em 34 cadelas-66%, sendo isoladas outras bactérias Klebsiella-11%,
Pseudomonas-6%, Proteus-6%, Staphylococcus-6%, Haemophilus-4%, Pasteurella-4%, e

Serratia-2%, deste estudo 3 dos animais tinham mais do que uma bactéria presente.
18
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Num grupo de 10 cadelas presentes no estudo de Dabrowski, Kostro,
Lisiecka,Szczubial & Krakowski, (2009), 80% das cadelas apresentaram infecgéo por E. coli ,

e 20 % estavam afectadas por Staphylococcus .

BACTERIAS MAIS COMUNS

Todas as bactérias que se seguem, estdo descritas na bibliografia existente como

infectantes em situacdes de piémetra clinica.

Escherichia coli

E uma bactéria muito frequente do tracto gastrointestinal em humanos e varios
outras espécies. As espécies bacterianas de E. coli sdo divididas em seis estirpes distintas,

relativamente a doenca gastrointestinal:

Enteropatogénica - EPEC, enterohemorragicas - EHEC, enterotoxicogénicas - ETEC,

enteroagregativas - EAEC, enteroinvasivas - EIEC e difusamente aderente - DAEC.

Esta classificacdo levou a um melhor entendimento da patogenicidade destas
bactérias em humanos e animais. Trata-se da bactéria mais comum em infec¢Ges urinarias em
humanos, cdes e gatos (Marrs, Zhang & Foxman, 2005), tal como em situacdes de piémetra
em cdes (Chen, Wright, Lee & Browning, 2003).

E. coli uropatogénica difere da E.coli comensal do intestino, devido & presenca de
factores de viruléncia especificos, que promovem infeccdo em zonas exteriores ao intestino
(Johnson et al., 2001; Sousa, 2006). Espécies uropatogénicas foram incluidas recentemente na
classe EXPEC-E.coli extra intestinal, juntamente com outras E.coli isoladas de infeccGes
intestinais, como a E.coli associada a sépsis — SEPEC, e a bactéria neonatal responsavel por
meningite - NEMEC, entre outras (Russo & Johnson, 2000). Estas estirpes de bactérias
contém factores de adesdo celular, sistemas de obtengdo de ferro, e citotoxinas que as
distinguem da flora comensal. As toxinas mais comummente sintetizadas por bactérias da

clase EXPEC séo predominantemente representadas por: hemolisinas, e factor necrotizante
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citotoxico, ambos promovendo a destruicdo de células eucaritticas, e especialmente

contribuindo para a infecgdo extra intestinal.

FACTORES DE VIRULENCIA- A componente polisacéarida capular impede a fagocitose e
protege a membrana celular dos danos por parte do complemento. A endotoxina lipidica A é a
toxina associada com septicemias por parte da E.coli e toxémia em mastite provocada pelo
grupo coliforme. A endotoxina lipidica A interfere com os componentes do complemento que
s80 responsaveis por atacar a membrana exterior da bactéria. Algumas fimbrias sdo adesinas
de proteinas, favorecendo a adesdo por parte da bactéria a glicoproteinas na superficie das
células epiteliais do jejuno e ileo com consequente colonizacdo. Se este fendbmeno nao
ocorresse, 0 peristaltismo removeria a bactéria para o intestino grosso, onde ja ndo ocorre o

risco de adesdo e posterior infeccao.

As espécies de E.coli produzem tanto o. como B hemolisinas. A alfa hemolisina é
uma proteina responsavel pela destruicdo da membrana celular. A incapacidade de produzir
alfa hemolisina por parte da bactéria diminui em muito a sua viruléncia. Os sideroforos sdo
importantes para bactérias invasivas, na medida em que ajudam a remover o ferro das
proteinas, sendo o ferro essencial para o crescimento bacteriano, ocorrendo assim uma
concorréncia pelo ferro entre o hospedeiro e a bactéria, visto ser necessario para as

necessidades metabdlicas de ambos.

As toxinas afectam o sistema adenilato ciclase, levando a diarreia, hipovolémia,

acidose metabdlica e hipercalémia se a acidose for severa (Quinn, 1999).

Staphylococcus spp

S80 cocos Gram positivos, que tém tendéncia para estar arranjados de forma
irregular com um aspecto de “cacho de uvas”, anaerobios facultativos-fermentativos, catalase
positivo, oxidase negativos e que ndo apresentam motilidade. As espécies patogénicas
incluem S. aureus, S.intermedius, e S.hyicus, sendo a maior parte destes coagulase positivos.
O teste coagulase estd bem correlacionado com a patogenicidade. Normalmente colonizam a
cavidade nasal no homem, pele, mucosas, e podem também colonizar o intestino. A
transmissdo indirecta do agente torna-se possivel devido ao longo periodo de sobrevivéncia

no ambiente e devido ao facto de serem piogénicos e estarem muitas vezes associados a0,
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aparecimento de abcessos. A Proteina A é um componente da superficie bacteriana da maioria
das bactérias virulentas de S.aureus, liga-se a regido Fc da IgG e tem um papel importante na
patogénese das infeccdes por estafilococos. Certas enzimas produzidas pela bactéria podem
ter um papel importante na sua patogenese, como estafiloquinase, a coagulase causa
coagulagdo do plasma in vitro, hyaluronidase, lipase, colagenase, proteases, nucleases e

urease.

Pasteurella spp

As Pasteurella spp séo cocobacilos Gram negativos, bactérias de pequena dimensao
(0,2 um - 2um). Ndo tém mobilidade nem capacidade de esporulacdo, tendo um bidtopo
anaerdbio facultativo. Estes microorganismos sdo fermentativos na sua generalidade com
excepcdo da variedade Pasteurella anatipestifer. Em termos de comportamento enzimético

sdo oxidase positivos e catalase positivos, com excepcdo da Pasteurella caballi.

Estas bactérias sdo comensais do tracto respiratorio superior, mucosas e tracto
gastrointestinal de animais, sendo que o mecanismo de entrada no hospedeiro é através das

vias aéreas, podendo assim transmitir-se de individuo para individuo.

Existem evidéncias que estas bactérias possuam endotoxinas e que as mesmas tém
alguma participacdo em infecgdes mais severas, no entanto, 0 mecanismo de acc¢do ainda
permanece obscurecido. Em alguns casos pode ocorrer formacdo de imunocomplexos que

contribuem para o agravamento da doenca.

Klebsiella spp

Klebsiella spp é uma bactéria Gram negativa, que ndo apresenta mobilidade,
encapsulada e em forma de bacilo, produtora de lisina descarboxilase, pertencente a familia
das Enterobacteriaceae. E um agente comum em infeccBes nosocomiais, estando em

humanos relacionada com infec¢des no trato urinario e aparelho respiratério.

Em estudos realizados em humanos esta bactéria mostrou ser resistente a varios
antibidticos. (Podschun & Ullmann, 1998).
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Bacteroides fragilis

Bacteroides fragilis, trata-se de um bacilo Gram negativo, anaerobio estrito, da
familia Bacteroidaceae. Esta bactéria constitui 1 a 2% da microflora normal do colon em
humanos (Moore, Cato & Holdeman, 1978; Simon & Gorbach, 1984). Esté frequentemente
associado a infeccgOes extra-intestinais, como abcessos e infec¢fes dos tecidos moles, como
também esta associado a infec¢des gastro intestinais, como diarreias em animais € humanos
(Myers, Firehammmer, Shoop & Border, 1984; Weikel, Grieco, Reuben, Myers & Sack,
1992).

A patogenia do B.fragilis, esta relacionada com a producdo de uma enterotoxina
potente, uma metaloprotease contendo zinco, com um peso molecular de 20.000 D (Tassel,
Tyerly & Wilkins, 1992). Esta enterotoxina é especifica para as “tight junctions”, causando
arredondamento, tumefaccéo e picnose dos enterdcitos, induzindo uma diarreia liquida com
origem nas ansas intestinais e também uma resposta citotéxica no célon (Weikel, Grieco,
Reuben, Myers & Sack, 1992).

Peptostreptococcus anaerobius

Peptostreptococcus anaerobius é uma bactéria anaerébia, Gram positiva, nao
formadora de esporos, e pertence a familia Peptostreptococcaceae. As células séo de pequena
dimenséo, esféricas e podem apresentar-se em cadeias pequenas, em pares, ou isoladas. E
uma bactéria comensal em humanos e animais, sendo encontrada na boca, pele, na microflora
intestinal, vagina e trato urindrio. A infeccdo ocorre quando o paciente se encontra

imunodeprimido.
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ANTIBIOTICOS UTILIZADOS NO ESTUDO

Amoxicilina — € um antibiotico bactericida da familia dos B lactdmicos. Tem o mesmo
espectro de accdo que a ampicilina, sendo ineficaz contra bactérias que produzem beta-
lactamase. A diferenca entre amoxicilina e ampicilina a nivel de estrutura é apenas hum grupo
hidroxilo no anel de fenil. Quanto a absorcdo, a amoxicilina tem uma absor¢do mais elevada,
quando administrada sob a forma oral, tendo uma absorcdo gastrica entre 74-92%. Tem

actividade contra algumas estirpes de Escherichia coli, Klebsiella, e Haemophilus.

Devido ao facto de ndo ser eficaz contra bactérias produtoras de beta-lactamase,
beneficia da associacdo com clavulunato de potassio, que aumenta o espectro de acc¢do e torna
esta associacdo eficaz contra bactérias produtoras de beta-lactamase. A excrecdo do farmaco é

renal, e o tempo de semi-vida é de 45-90 minutos.

Algumas das contra-indicacOes sd@o: hipersensibilidade ao grupo das penicilinas,
estados avancados de septicémia, ou quadros de choque particularmente acompanhados de

estados hipotensivos severos.

Ampicilina - € um antibidtico bactericida da familia dos B lactdmicos. Partilha 0 mesmo
espectro de ac¢do do que a amoxicilina, ndo sendo também eficaz contra bactérias produtoras
de beta lactamase. Quando administrado por via oral pode apresentar mais efeitos colaterais
gastrointestinais que a amoxicilina, embora cause menos reac¢des de hipersensibilidade.
Quando administrada por via oral tem uma absor¢do gastrica de 30-55 %, e o tempo de semi-
vida deste antibiotico é de 45-80 minutos. As contra indica¢fes sdo muito semelhantes as

contraindicacgdes da amoxicilina.
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Cefalosporinas - As cefalosporinas sdo compostas por varias classes, com diferentes espectros
de acgdo e perfis farmacocinéticos. Todas as verdadeiras cefalosporinas sdo derivadas da
cefalosporina C, que por sua vez deriva de Cephalosporium acremonium. As cefalosporinas
tém um efeito bactericida e funcionam inibindo a formacdo de mucopeptideo parede celular.
Exerce o seu maior efeito, tal como outros antibidticos beta-lactdmicos em bactérias em

crescimento.
As cefalosporinas dividem-se em trés classes ou geracgdes:

A primeira geracdo inclui- cefalotina, cefazolina, cefapirina, cefradina, cefalexina e
cefadroxil. Embora possa haver diferengas nos CMI’s - Concentracdo Minima Inibitoria, dos
antibidticos presentes nesta classe, 0 seu espectro de accao é muito similar. Possuem um
espectro de accdo muito eficaz contra Gram positivos, e um espectro de accdo moderado a

pobre contra Gram negativos.

As cefalosporinas de segunda geracdo sdo compostas por: cefaclor, cafamandole,
cefonicid, ceforanida e cefuroxima. Embora categoricamente ndo sejam consideradas como
verdadeiras cefalosporinas, a cefamicina, cefoxitina e cefotetan sdo normalmente incluidas
neste grupo. Esta classe de cefalosporinas tem igualmente espectro de accdo contra Gram

positivos, assim como um espectro alargado contra Gram negativos.

As cefalosporinas de terceira geracdo para além de possuirem um espectro contra
Gram positivos e negativos como as cefalosporinas de primeira e segunda classe , tém um
espectro de accdo bastante mais alargado em relacdo aos Gram negativos, sendo esta classe
composta por: Cefotaxime, moxalactam, cefoperazona, ceftizoxime, ceftazidima, ceftriaxona,
ceftiofur, cefpodoxima e cefixima. Apenas ceftazidima e cefoperazona sdo eficazes contra

Pseudomonas aeruginosa.

Devido a estas particularidades, actualmente sdo muito utilizadas na medicina
veterinaria, apresentando indices de toxicidade muito menores que outros antibioticos, como
por exemplo os aminoglicosideos. A excrecdo destas moléculas ocorre geralmente por via

renal.

Imipenem — é um carbopenemo de largo espectro de accdo, que é utilizado para infecgdes

muito severas, nas quais a filosofia terapéutica visa apenas a utilizagdo de apenas um agente
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anti-microbiano, e ap6s o recurso de um antibiotico de largo espectro de primeira escolha, que

ndo é suficiente para exercer controlo sobre a infeccéo.

Este antibiotico tem poder bactericida contra algumas bactérias. Porém noutras
espécies tem apenas um efeito bacteriostatico. O seu espectro de accdo inclui Gram positivos,
apresentando accdo bacterioestatica contra Listeria e também contra alguns enterococos,
exerce accdo sobre Gram negativos , Haemophilus, Enterobacteriaceae , muitas estirpes de
Pseudomonas aeruginosa , e ainda apresenta accdo contra anaerébios , incluindo alguns
Bacteroides .O farmaco é excretado 75% via renal e 25% via extra renal , embora este ultimo
mecanismo ainda ndo estar muito bem clarificado. O seu tempo de semi-vida num animal

com excre¢do normal é de cerca de 1 a 3 horas.

Pelo seu mecanismo fundamental de excrecdo é necessario ter particular cuidado no
tratamento de pacientes com insuficiéncia renal, podendo ser necessario um ajuste da dose
nestes casos. E igualmente necessario um especial cuidado com individuos portadores de
alteracdes no sistema nervoso central , visto que este farmaco pode ter o potencial de agravar
o estado clinico de pacientes por exemplo, com sintomatologia de trauma cerebral,
convulsdes ou outras. O imipenem pode acarretar manifestacGes gastrointestinais, ou ainda
reaccOes adversas & administragdo, como o sdo as tromboflebites. Este farmaco é utilizado
com pouca frequéncia em Portugal devido ao seu elevado custo, e também devido ao facto de

ser um antibiético de Gltimo recurso.

Meropenem - € um carbopenemo muito similar ao imipenem, que nao apresenta as contra-
indicacdes ao sistema nervoso central, e que é mais eficaz contra infecgdes multi-resistentes
por bactérias Gram negativas. O seu uso deve estar limitado a infecgdes multi-resistentes, ou
quando os aminoglicosideos ndo forem eficazes no combate & infecgdo. O tempo de semi-vida

é de cerca de 1 hora, e a excrecdo do farmaco ocorre igualmente por via renal.

Tobramicina - € um antibidtico que pertence aos aminoglicosideos, com acgdo bactericida,
cujo mecanismo de acgdo € a inibicdo de sintese proteica, através de ligacdo a unidade 30 S
dos ribossomas. O seu espectro de ac¢édo inclui bactérias aerobias Gram negativas, e bactérias
aerobias Gram positivas, o que inclui a maioria das estirpes de E.coli, Klebsiella, Proteus,

Pseudomonas, Salmonella, Enterobacter, Serratia, Shigella,Mycoplasma e Staphylococcus.

Devido a sua toxicidade, deve ser utilizada apenas como recurso, e em situacdes de

infeccbes graves. Embora alguns autores defendam que é menos toxica que a gentamicina,2 c
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é também significativamente nefrotdxica e ototdxica. Outro efeito secundério bastante
deletério deste farmaco é a eventual producgdo de bloqueio neuromuscular que pode provocar.
Deve por conseguinte ser utilizada com cuidado em animais com alteragdes neuromusculares,

como por exemplo em individuos afectados com Myasthenia gravis.

A eleminacgéo do farmaco ocorre na sua maioria no rim, sendo mais lenta em animais

com problemas na filtragcdo glomerular.

Gentamicina — como aminoglicosideo que €, 0 seu espectro de accdo assemelha-se muito aos
congéneres da sua classe, € ineficaz contra Klebsiella, E.coli, e Pseudomonas aeruginosa.
Tem efeitos secundarios muito similares a tobramicina, apresentando classicamente
nefrotoxicidade e ototoxicidade. Tal como a tobramicina ndo deve ser utilizado como
primeira abordagem, devendo ser utilizado apenas quando estd presente uma infeccdo severa

que ndo se controla com compostos de escolha de primeira linha.

Amicacina - € um antibidtico que pertence aos aminoglicosideos, com semelhante mecanismo
de accdo e de efeito bactericida, mas € eficaz contra as bactérias resistentes a gentamicina
como por exemplo diversas estirpes de Pseudomonas aeruginosa, Proteus e Serratia. Tem
efeito contra um conjunto de bactérias Gram negativas, e algumas Gram positivas, 0 que
inclui a maioria das estirpes de E.coli, Klebsiella, Proteus, Pseudomonas, Salmonella,

Enterobacter, Serratia, Shigella, Mycoplasma, e Staphylococcus.

A amicacina tem uma elevada absorcdo através da pele e a excrecdo ocorre
maioritariamente por via renal, através de filtracdo glomerular, sendo eliminada com a urina;
0 seu tempo de semi-vida em cdes é de aproximadamente 0,5 a 2 horas. Como efeitos
secundarios destaca-se como 0s outros aminoglicosideos a nefrotoxicidade, ototoxicidade, e

ainda o blogueio neuromuscular.

Ciprofloxacina - € uma fluroquinolona de medicina humana com efeito bactericida, com ac¢do

contra bactérias Gram positivas e também contra Gram negativas, incluindo a maior parte das

estirpes de Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella spp., E.coli, Enterobacter,
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Campylobacter, Shigella, Salmonella, Aeromonas, Haemophilus, Proteus, Yersinia, Serratia e
Vibrio spp. Ndo tem uma absor¢do oral tdo boa como outras fluoroquinolonas, porém esta

disponivel para administracdo intravenosa.

Das quinolonas actualmente no mercado ciprofloxacina e enrofloxacina apresentam
os valor de CMI mais baixos, quando utilizados nos agentes patogénicos mais frequentes,
provando que s&o as quinolonas mais eficazes no tratamento das infecgdes mais vulgarmente
encontradas, e que alcangam o objectivo terapéutico com menores doses administradas
quando comparadas com outras moléculas da mesma familia. A ciprofloxacina € um dos
metabolitos da enrofloxacina, sendo excretada no rim e no figado, e o seu tempo de semi-
vida esta estimado em cées, em cerca de 2,5 horas. Devido as alteragbes que pode provocar
nas cartilagens, através da interferéncia no processo de formacdo cartilaginea, assim como no
crescimento normal dos individuos, ndo deve ser administrada a animais mais novos do que 8

Meses.

Enrofloxacina- € uma fluroguinolona com uma accédo bactericida e muito similar no espectro
de accdo a ciprofloxacina. A maior diferenca entre as duas formas é que a enrofloxacina tem
uma maior absor¢do quando administrada por via oral do que a ciprofloxacina. Estudos
revelam que a enrofloxacina tem mais do dobro da biodisponibilidade da ciprofloxacina,
comparativamente, quando ambas sdo administradas per os. O tempo de semi-vida da

enrofloxacina é de 4 a 5 horas.

Trimetropim+Sulfametoxazol- ¢ uma sulfonamida potenciada, exercendo efeito bactericida
sobre as bactérias. Tém um espectro de accdo bastante alargado. As bactérias Gram positivas
mais sensiveis incluem a maior parte dos estreptococos, muitos estafilococos e Nocardia .
Muitas espécies da familia das Enterobacteriaceae séo sensiveis as sulfas potenciadas, a
excepccdo de Pseudomonas aeruginosa. Esta sulfamida potenciada é metabolizada no figado,
e excretada de forma inalterada na urina através de filtracdo glomerular. Ndo deve ser
administrada a animais com insuficiéncia hepatica, e tem um possivel efeito teratogénico.
Entre outros efeitos secundarios a adminsitracdo de sulfamidas portenciadas, salienta-se a

documentada associagdo ao desenvolvimento de queratoconjuntivite seca (Plumb, 2005)
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Piperacilina+Tazobactan- € um antimicrobiano beta-lactamico com um largo espectro de ac¢éo
que engloba Gram positivo, Gram negativo e anaerobios, exercendo accdo bactericida, tem
um tempo de semi-vida bastante curto, e € eficaz contra a maior parte das bactérias da familia

Enterobacteriaceae, e contra Pseudomonas aeruginosa (Lau et al., 2006).

Cloranfenicol - € um antibidtico bacteriostatico de largo espectro, embora em doses elevadas
ou contra alguns agentes particulares possa exercer accdo bactericida. O seu mecanismo de
funcionamento baseia-se na inibi¢do da sintese proteica. O seu espectro incide sobre Gram
positivos, como estafilococos e estreptococos, Gram negativos, como Neissiera, Brucella,
Salmonella, Shigella e Haemophilus. Existem muitos anaerdbios que sdo sensiveis ao
cloranfenicol, como o Clostridium, Bacteroides -inclusivé B.fragilis, Fusobacterium, e
Veillonella. Tem ainda ac¢do farmacoldgica sobre Nocardia, Chlamydia, Mycoplasma, e
Rickettsia. E excretado numa fraccdo de 5 a 15% de forma inalterada na urina, e o restante é

metabolizado no figado. O seu tempo de semi-vida em cées é de 1,1 a 5 horas.

Clindamicina — trata-se de uma lincosamida, podendo desempenhar accdo bacteriostética ou
bactericida, consoante a dose administrada e a bactéria contra qual é direccionada. O seu
modo de actuacdo consiste na inibicdo das ligacGes peptidicas, e por conseguinte inibicdo da
sintese proteica. A maioria dos cocos Gram positivos sdo sensiveis a clindamicina, incluindo
estafilococos e estreptococos, com excepcdo Streptococcus faecalis, que ndo é sensivel a
mesma. Outros que geralmente apresentam sensibilidade incluem: Corynebacterium
diphtheriae, Nocardia asteroides, Erysepelothrix, Toxoplasma, e Mycoplasma spp. No que
diz respeito a entidades anaerdbias sensiveis destacam-se: Clostridium perfringens,
Clostridium tetani, Bacteroides incluindo muitas estirpes de Bacteroides fragilis,
Fusobacterium, Peptostreptococcus, Actinomyces e Peptococcus. O tempo de semi-vida é de
2 a 5 horas ap6s administracdo oral e de 10-13 horas ap6s administracdo subcutanea em cées.
Pode promover alteracdes gastro intestinais, e provoca dor quando administrado via intra-

muscular.
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Metronidazol — por ser uma molécula diferente ndo é englobada em nenhuma familia habitual,
este fa&rmaco esta disponivel para administracdo oral e endovenoso, com ac¢do bactericida,
incide num espectro de anaerdbios. Tem accdo contra Bacteroides -incluindo Bacteroides
fragili), Fusobacterium, Veillonella, Clostridium spp., Peptococcus e Peptostreptococcus,
mas salienta-se que o genero Actinomyces é frequentemente resistente a esta molécula. O
metronidazol tem ainda accdo amebacida, tendo por isso actividade acg¢do contra Entamoeba
histolytica, Trichomonas, Giardia e Balantidium coli. A sua metabolizacdo ocorre
maioritariamente no figado, e é excretado na urina e fezes, e 0 seu tempo de semi-vida
aproximado de 4 a 5 horas em cdes. Em pacientes com hepatopatia deve atender-se a uma
reducdo da posologia, uma vez que a maioria do processo de metabolizacdo ocorre no figado.

Penicilina G - penicilina é utilizada para o combate de Gram positivos aerébios e anaerébios.
Exerce nas bactérias um efeito bactericida, através da inibicdo da sintese mucopeptidica na
parede celular. Tém actividade contra Bacillus anthracis, Clostridium spp- excepto C.difficile,
Fusobacterium e Actinomyces. N&o deve ser administrada por via oral, sendo preconizada a
administracdo parenteral, uma vez que em pH marcadamente acidico, como a nivel gastrico,
ocorre praticamente uma destruicdo total do farmaco. A Penicilina G é excretada na maior

parte, de forma inalterada, por eliminacdo urinaria (Plumb, 2005).

SINAIS CLINICOS

Os sinais clinicos mais comuns de piémetra sdo, anorexia, letargia, depressao,
vomito, diarreia, polidria/polidipsia (Dow, 1957; Hardy & Osborne, 1974; Borresen, 1979;
Stone, Littman, Robertson & Bovée, 1988; Gilbert, Nothling, Oetlée, 1989; Sevelius,
Tidholm & Thoren-Toling, 1990).

A polidria/polidipsia ocorre essencialmente devido a dois fendmenos. Primeiro,
devido ao facto de que as endotoxinas bacterianas comprometerem a funcdo da ansa
ascendente de Henle a nivel do mecanismo de reabsorcéo de sodio e cloro.Por outro lado, as

endotoxinas de E.coli tém a capacidade de diminuir francamente a sensibilidade das
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células tubulares a hormona anti-diurética - ADH, interferindo com o normal funcionamento
dos canais de Aquaporina-2, resultando assim no aparecimento de uma diabetes insipida
nefrogénica secundaria. Por conseguinte, este mecanismo resulta huma incapacidade do rim
de concentrar urina, levando a ocorréncia de poliuria com consequente polidipsia. (\Verstegen,
Dhaliwal & Verstegen-Onclin, 2008).

Num estudo realizado em 18 cadelas com piometra 85,7% apresentaram
polidipsia/poliuria (Kaymaz, Bastan, Erunal, Aslan & Findik, 1999), um resultado um pouco
divergente do resultado obtido no estudo realizado por Sevelius et al.,(1990) em que registou
politria/polidipsia em 70% dos 83 animais sujeitos ao estudo. Outros autores defendem que o
sinal mais comum é o corrimento vaginal, que pode variar desde serosanguinolento, até um
corrimento mucopurulento. Por vezes o corrimento vaginal € minimo, e através da lambedura
na zona vaginal por parte da cadela, como limpeza fisiolGgica caracteristica, torna-se dificil a
visualizacdo por parte dos proprietarios, de corrimento vaginal (Verstegen,Dhaliwal &
Verstegen-Onclin, 2008).

Dabrowski et al., (2009) relatou que numa populacdo de estudo de 20 cadelas com
pidmetra, 60 % apresentaram corrimento vaginal purulento. Sevelius et al., (2009) por sua vez
registou um corrimento vaginal de 80% em 83 cadelas com piémetra. Hagman et al., (2011)
no seu estudo em 87 cadelas com piémetra observou corrimento vaginal em 75% dos animais

em estudo.

Existem também casos de piometra em que ndo se desenvolve corrimento,
denominando-se piometra fechada. Este tipo de pidmetra estd normalmente associada a sinais
marcados de depressdo, letargia, polilria, polidipsia, vomito, diarreia e possivelmente
distensdo abdominal. As pidmetras com corrimento, sdo infeccbes normalmente menos
severas a nivel sistémico do que as piometras fechadas, tendo um melhor progndéstico
(Pretzer,2008). Verstegen et al.,(2009) refere que embora os sinais clinicos de piometra sejam
muito caracteristicos, apenas 50% dos animais com piometra os exibem, ou quando tal ocorre
podera ser numa expressao parcial do conjunto dos mesmos. Devido a este facto, qualquer
fémea apds o estro que apresente alguma expressdo da sintomatologia, de descarga vaginal,
depressao, letargia, polidria / polidipsia, vémito, acompanhados ou ndo de hipertermia deve

ser considerada para um diagndstico diferencial de piometra.
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Os animais podem ter hipertermia devido a infeccdo. Num estudo com 83 cadelas
com piometra, 30 % apresentava hipertermia (Sevelius et al.,1990). Os individuos afectados
podem igualmente apresentar um estado de hipotermia quando consultados, maioritariamente
associado a um processo decorrente de endotoxémia (Dow,1957). Porém Verstegen et

al(2009) defende que hipertermia ndo é um sinal comum em situagdes de pidmetra.

Alguns animais exibem um comportamento que caracteriza habitualmente uma
pseudogestacdo, adoptando brinquedos, defendendo o ninho, e em muitas das ocorréncias
exibem galactorreia. Kaymaz, Bastan,Erunal, Aslan & Findik (1999) relataram que numa
populacdo de 18 casos de pidmetra, 61,1% tinham historia de pseudogestacdo nos ciclos
éstricos anteriores, contrastando com teorias prévias que defendiam que cadelas com
pseudogestacao apresentavam um baixo risco de desenvolver uma piometra (Fidler, Brodey,
Howson & Cohen,1966; Dow,1958; Dow,1959).

Recentemente demonstrou-se que existe diferenca entre o rim de um animal com
piometra , e de um animal saudavel. Os rins dos animais com piémetra apresentavam fibrose
intersticial e atrofia tubular (Heiene, Kristiansen, Teige & Jansen,2007), razdo pela qual pode

haver um aumento das enzimas renais, ureia e creatinina.

Estdo descritas complicacfes no periodo pds cirurgico que sdo graves , podendo
causar a morte do animal. De entre as complicac¢Oes descritas, salientamos tromboembolismo
cerebral, e septicémia (Wheaton et al.,1989), enfarte esplénico e trombose vascular (Bloom,
1954). A peritonite séptica € uma complicacdo que ocorre associada a pidometra, sendo
responsavel por uma taxa de mortalidade de 68%. (Wheaton et at.,1989; Hosgood &
Salisbury,1988).

A taxa de mortalidade em animais com piémetra é de 4 % (Egenvall et al,2001).

DIAGNOSTICO CLINICO

O diagndstico de pidmetra é realizado através de varias metodologias, recorrendo a

analises e exames complementares a fim de estabelecer um diagnéstico definitivo.
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E consensual na actualidade que o exame citoldgico do corrimento vaginal,
representa um instrumento bastante util na diferenciacdo entre mucometra e piémetra. Nas
situacbes em que esta presente piémetra, é possivel visualizar neutrofilos degenerados em

grande quantidade (Pretzer,2008).

Relativamente ao hemograma, € comum verificar-se uma leucocitose com desvio a
esquerda (Dow,1957; Wheaton et al.,1989; Fransson, Lagersted, Hellmen & Jonsson,1997).
Em piometras fechadas a leucocitose € mais pronunciada (Gandotra, Singla, Kochhar,
Chauhan & Dwivedi,1994; Feldman & Nelson,1989). Segundo Verstegen et al., (2008) cerca
de 25% dos animais com pidmetra apresentam leucogramas dentro dos valores de referéncia.
Em alguns casos neutropenia também pode ser observada, em situacdes de endotoxémia
(Johnston et al.,2001). A anemia, € também um achado bastante frequente em pidmetra
(Hardy & Osborne,1974; DeSchepper,Decock & Capiau,1989).

O achado bioquimico mais comum, é um aumento da fosfatase alcalina, presente em
50 a 75% dos animais. Por vezes a alanina aminotransferase pode também estar
moderadamente aumentada. Estes valores reflectem dano hepato celular, devido a uma
resposta a toxémia presente, ou devido a uma ma perfusdo hepéatica. Pode ocorrer
hipoproteinémia devido a desidratacdo, e a hiperglobulinémia reflecte a presenca do antigénio
com estimulacdo cronica nesta patologia. Sevelius et al.,(1990) no seu estudo de piometra em
cadelas , registou num total de 83 cadelas com pidmetra, um aumento da fosfatase alcalina

em 43% destes animais.

A PGF 2 o tem demonstrado ser um indicador fidvel de endotoxémia , e visto
piometra ser um patologia que esta muitas vezes associada a endotoxémia , a medicdo da

mesma, pode ser um instrumento Util no diagndstico de piometra (Hagman et al.,2009).

Estudos anteriores revelam que a forma definitiva de obter um diagnédstico de
pibmetra € através da realizacdo de ultrasonografia, e da visualizacdo de contetido
anecogénico intraluminal (Threlfall, 1995; Fayer-Hosken, Durham, Allen, Liebl &
Caudle,1992; Alvarenga et al.,1995; Poffenbarger & Feeney,1986; Bigliardi, Prmigiani,
Cavirani, Luppi, Bonati & Corradi,2004).

Alguns estudos foram realizados na medida de avaliar o comportamento do lactato
em situagdes de piometra. Foi demonstrado que o lactato ndo apresenta grandes divergéncias

em animais com ou sem piometra , ndo sendo um instrumento Util no diagnostico cll'nico32
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(Hagman, Reezigt, Ledin & Karlstam,2009). A proteina C reactiva foi avaliada num outro
estudo realizado na medida de avaliar o valor deste indicador para estabelecer prognosticos,
ndo demonstrando ser um bom indicador de progndstico (Hagman et al, 2009). Concluiu-se
que eram necessarios mais estudos na medida de avaliar o potencial deste indicador na
elaboracdo de progndsticos (Nakamura,Takahashi, Ohno, Koshino, Nakashima,Setoguchi,
Fujino & Tsujimoto,2008). Opondo-se a esta teoria esta o estudo de Dabrowski, Wawron &
Kostro, (2007), que demonstra que proteina C reactiva, amildide sérica A, e haptoglobina sédo

bons indicadores de progndstico, visto a sua elevada sensibilidade para situacfes infecciosas.

TRATAMENTO

Os animais que se apresentam a consulta com pidmetra estdo normalmente
deprimidos, com a sua condic¢do fisica debilitada, e antes da realizacdo de qualquer tratamento
ou procedimento médico, devem ser estabilizados. A estabilizacdo do paciente passa pela
administracdo endovenosa de fluidos, e inicio de terapia com antibi6ticos na medida de
controlar a infeccdo e possivel endotoxémia ou choque (Verstegen et al.,2008).

O tratamento de eleicdo para pidmetra continua até aos dias de hoje a ser a
ovariohisterectomia. Isto deve-se ao facto do tratamento médico realizado em situaces de
piometra ter uma elevada recorréncia, cerca de 70% em dois anos (Wiebe & Howard,2009).
Porém existem alguns animais em que interessa manter o potencial reprodutivo, ou em
situacBes em que 0s proprietarios ndo estdo a fim de prosseguir com a cirurgia, tornando-se
necessario arranjar uma solucdo médica e ndo cirurgica para o problema. A resolucdo
cirdrgica através de ovariohisterectomia, tem uma taxa de sucesso entre 0s 83 e os 100%
(Ewald,1961; Fazale, lgbal, Khan, Younis & Ahmed,1995). E uma forma de tratamento que
resolve a situacdo definitivamente, sem ocorrer recorréncias como ocorre no tratamento
médico (Trasch, Wehrend & Bostedt, 2003). E recomendado que se realize antes e depois da
cirurgia, durante cerca de dez dias uma boa antibioterapia. Yates, (1996) no seu estudo
demonstrou que as bactérias envolvidas em piometra sdo na sua maioria->90%- sensiveis a
amoxicilina em associa¢do com acido clavulanico , cefalexina e enrofloxacina. Outros estudos

referem que os antibidticos indicados em situacGes de pidmetra sdo: aminoglicosideos,
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trimetropim associado a sulfametoxazol, amoxicilina com acido clavulénico, cefalosporinas

de terceira geracdo e cloranfenicol (Lee, Cho, Shin et al.,2000).

O tratamento meédico de piometra tem como principal objectivo reduzir os niveis
plasmaticos de progesterona, quer seja por lutedlise, ou pelo blogueio dos receptores de

progesterona (Verstegen et al., 2008).

Uma das opcdes a nivel de tratamento médico envolve a administracdo repetida de
PGF 2a , que causa lutedlise e reduz a concentragdo plasmatica de progesterona (Meyers &
Goldschmidt, 1986; Renton, Boyd & Harvey, 1993). O tratamento tem normalmente a
duracdo de 7 a 10 dias (Fransson & Ragle,2003; Sridevi, Balasubramanian, Devanathan, et
al.,2000; Gabor, Siver & Szenci, 1999), e pode ter como efeitos secundarios, panting, vomito,
aumento da frequéncia cardiaca e febre (Wiebe & Howard,2009). Pode ainda ser administrada
em associagdo com agonistas da dopamina, potenciando o poder luteolitico das
prostaglandinas, um dos exemplos é a Cabergolina (Onclin & Verstegen, 1996; Onclin &
Verstegen, 1999). Deve-se ter cuidado na administracdo de prostaglandinas , visto estar
associado com rupturas uterinas, principalmente em situac@es de pidmetra fechada (Jackson,
1979).

Em alguns paises estdo disponiveis no mercado antagonistas dos receptores de
progesterona, como a mefepristona e a aglepristona, que se ligam aos receptores da
progesterona , competindo assim com a progesterona, ndo reduzindo 0s niveis séricos mas
inibindo a produgdo de actividade bioldgica. Estes agentes sdo utilizados como tratamento
médico de pidmetra , visto a forte competicdo que causam nos receptores de progesterona,

inibindo assim a sua acc¢ao.

Alguns autores realizaram o tratamento com aglepristona, resolvendo com sucesso a
patologia, embora o tratamento com aglepristona em associacdo com prostaglandinas, como
o cloprostenol , tenha apresentado maior eficacia . Posto isto , é recomendado o uso em
associacdo dos dois agentes , em vez do tratamento isolado de aglepristona(Gobello, Castex,
Rodriguez & Corrada, 2003; Fieni,2006). Um estudo realizado em 52 cadelas com pidémetra,
revelou que num prazo de 7 dias de tratamento, aglepristona teve uma taxa de sucesso de
92,3% , resolvendo a patologia clinica das cadelas, anulando os sinais clinicos, e levando os
valores de leucécitos aos valores de referéncia, embora a longo prazo tenha tido uma taxa de

sucesso de apenas 67%, devido a recorréncias que se deram nas restantes cadelas (Trasch,
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Wehrend & Bostedt, 2003). Ainda no mesmo estudo foi demonstrado que o tratamento em
associacdo com cloprostenol tem maior taxa de sucesso do que o tratamento isolado com
aglepristona. A associacdo dos dois agentes teve uma taxa de sucesso de 87% a longo prazo,
contrastando com a taxa de 63% obtida atraves do tratamento isolado com aglepristona
(Trasch, Wehrend & Bostedt, 2003). A aglepristona exerce melhor o seu efeito em cadelas
que ndo apresentam quistos ovéricos, sendo este um factor limitante do tratamento. Foi
demonstrado num estudo, que cadelas com quistos ovaricos respondiam pior ao tratamento
com aglepristona, do que cadelas com o0s ovarios normais, € que 0 tratamento com
aglepristona esta por isso indicado para cadelas que ndo apresentam quistos ovaricos e com
idade inferior a 5 anos (Jurka, Max, Hawrynska & Snochowski,2010).
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MATERIAL E METODOS

POPULACAO ALVO - O grupo de estudo neste trabalho, foram todos os animais que se
apresentaram a consulta entre Outubro de 2010 e Mar¢o de 2011,a0s quais foi diagnosticado
Pidmetra, e que se compds de uma amostra total de 12 animais, com uma média de idades de
10,25 anos. De acordo com principios de Etica e Deontologia, e apenas mediante autorizagio
dos proprietarios e da direc¢do clinica do hospital, foram incluidos nesta amostragem para

efeitos de estudo.
PROCEDIMENTO

Os individuos que se apresentaram a consulta com exame fisico, sintomatologia ou
sinais clinicos suspeitos de pidmetra, foram de forma protocolar avaliados do ponto de vista
imagioldgico com recurso a radiografia abdominal e ultrasonografia, sendo este ultimo o
determinante para a obtencdo do diagnostico definitivo, através da documentacgdo visual de
contéudo liquido anecogénico ou hipoecogénico intraluminal uterino.

Os animais com diagndstico de hiperplasia quistica endometrial ou piémetra foram
posteriormente sujeitos a uma avaliacdo bésica, consistindo em exame fisico detalhado
complementado por determinacdo das pressOes arteriais ndo invasivas, através de método
oscilométrico.

A avaliacdo complementar recorreu a obtencdo da amostra de sangue,
sistematicamente realizada através de venopuncao na veia jugular externa, sendo dividida em
duas aliquotas de 2 mL, colocadas em tubo com anticoagulante(EDTA), e Heparina-Litio
respectivamente. As amostras foram submetidas por sua vez, a determinacdo de hemograma
por contagem automatizada, por técnica de impedancia (Mindray BC 2800 Vet/Shenzen

Mindray Bio-Medical Electronic Co Itd Nanshan China) a partir do tubo comg,
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anticoagulante, e bioquimicas séricas englobadas num painel inicial de avaliacdo de acordo
com o protocolo instituido pelo Hospital consistindo em, ALT/GPT -Alanina
Aminotransferase, ALKP/FA-Fosfatase Alcalina, BUN-Ureia, e PT-Proteinas Totais, através
de método espectrofotométrico (Fujifilm Dri-Chem 4000 i, Fuji Photo Film co, Itd Tokyo,
Japan) a partir da amostra acondicionada em Heparina-Litio. A todos os animais foi ainda
posteriormente determinada a glicémia, uma vez que esta determinacdo faz parte obrigatoria e
integrante da avaliacdo de um painel anestésico, e que se realiza por sistema a todos 0s
individuos que sdo submetidos a cirurgia.

Aos animais citados e encaminhados a tratamento cirurgico foi colocado um acesso
intravenoso atraves de catéter periférico na veia cefalica, sendo estes ainda submetidos a uma
fluidoterapia parenteral intravenosa numa taxa de 10 ml/Kg/h, em todo o periodo
perioperatério e intra-cirargico, sendo posteriormente esta taxa ajustada as necessidades
individuais e acometidas as circunstancias clinicas, estado de desidratacdo e perdas, de cada
paciente.

O protocolo anestésico realizado nestes animais incluiu, como agentes pré-
anestésicos, morfina na dose de 0,5 mg/Kg (Morfina 1% ®, B.Braun) sem conservantes, por
via intra-muscular, e diazepam na dose de 0,2 mg/Kg (Diazepam Labesfal ® 20mg/2ml), por
via intra-venosa, seguido de uma inducdo anestésica com agente hipnotico, propofol na dose
de 4-6 mg/Kg (Propofol Lipuro 1% ® B.Braun), por via intra-venosa. A manutencdo de
insconsciéncia anestésica intra-operatoria dos pacientes foi conseguida pela inalacdo de
mistura vaporizada de agente halogenado isoflurano em oxigénio medicinal, por meio de
entubacdo endotraqueal, em circuito aberto ou semi-aberto de acordo com o porte do paciente,
e, em regime de ventilacdo espontanea. A monitorizacdo anestésica intra-cirargica consistiu
em registo dos seguintes parametros vitais: tracado electrocardiografico em 2 derivages -1 e
Il, pulsioximetria, capnografia, e pressdes arteriais ndo invasivas por método oscilométrico,
através de monitor multiparamétrico integrado (Datex-Ohmeda AS/5).

O procedimento cirdrgico consistiu em remocao do conjunto de ovarios e Utero por
ovariohisterectomia completa. Para obtengdo de amostra de liquido uterino, apropriada a
envio para laboratério, procedeu-se a uma centese do 6rgdo por técnica asséptica, e de forma
reproduzida pré-protocolizada.

Os proprietarios dos pacientes foram sujeitos a algumas questdes agrupadas sob a
forma de um pequeno questionario que se anexa, a fim de obter e complementar informac6es

da histdria clinica do animal, que pudessem partilhar valor para o ambito do estudo.
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PROCESSAMENTO DAS AMOSTRAS

O processamento e analise das amostras uterinas recolhidas no Hospital Veterinario
do Porto, foi realizado com o apoio do laboratério INNO.

As amostras foram sistematicamente recolhidas no momento imediato pds-
ovariohisterectomia, nas instalacdes do Hospital, e chegaram sem excep¢do ao laboratério
indicado no prazo previsto inferior a 24 horas.

As amostras foram submetidas a uma coloracdo Gram para diferenciar entre
entidades Gram positivas ou Gram negativas, e para fundamentar a posterior escolha de
método e meio para realizacdo da cultura para identificacdo de microorganismos. O teste
Gram ¢é realizado, recorrendo-se ao Cristal Violeta como primeiro corante, durante 60
segundos, e posteriormente lavado durante 15 segundos. Apés lavagem, é feita uma coloragéo
com Safronina ou Carbol Fuscina durante 60 segundos. Foi ainda realizada a observacao
microscopica das amostras a fim de concluir se estava presente resposta inflamatoria, através
de coloragdo Romanowsky.

As amostras foram cultivadas em regime de aerobiose, num meio de Gelose Sangue ,
e Gelose Mac Conkey sendo posteriormente incubadas em estufa a temperatura de 37 °C,
durante um periodo de 24 a 48 horas. No caso em que foi registada uma auséncia de
crescimento de microorganismos nos meios convencionais citados anteriormente, as amostras
foram como forma de recurso, igualmente cultivadas num meio de Gelose Trypticase de Soja.

A pesquisa de anaerdbios foi realizada através de cultura da amostra num meio de
Gelose Sangue, enriquecido com Vitamina K -Fitomenadiona, e com aplicacdo de discos de
Kanamicina -1000 pg/disco, Hemina, e Vancomicina -5 ug, por um periodo de 48 horas, com
a atmosfera controlada de anaerobiose, produzida por meio de geradores.
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Figurs 1- llustracdo da cultura em anaerobiose. (fotografia obtida pelo autor)

Todas as placas foram interpretadas através do aparelho de leitura VITEK 2
(Biomérieux), recorrendo-se a utilizacdo de cartas multi-teste. As cartas utilizadas para

aerobios foram GN, e AST 26, sendo que para 0s anaerébios foi utilizada a carta ANC.

Figura 2 — VITEK 2, aparelho no qual ¢ realizada a cultura e antibiograma de aerobios. Obtida
através do laboratério INNO ( fotografia recolhida pelo autor da tese).

A identificacdo do agente bacteriano foi realizada pela maquina, tal como a
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selecgdo da bateria de antibidticos indicado para cada agente, mediante a colocacdo de uma
carta especifica para o agente microbiano suspeito.

Os anaerdbios foram identificados através da galeria Rapid ID 22 A (Biomérieux),
ou através da carta do VITEK 2, ANC, sendo necessaria a avaliacdo de aerotolerancia, teste
Gram, e a forma, se sdo cocos, bacilos ou cocobacilos, procedimento realizado no laboratorio
pelo operador, antes de se escolher a carta do VITEK 2. O VITEK 2 ndo apresenta uma
grande sensibilidade para a leitura de anaerdbios, uma vez que estes microorganismos séo
muito sensiveis a oscila¢des de temperatura e presenca de oxigénio.O antibiograma realizado

nos anaerobios, foi 0 ANA (Biomérieux).

Os antibidticos utilizados pelo laboratoério na realizacdo de antibiogramas foram:
amoxicilina, ampicilina, cefalosporinas- primeira geracdo ( cefalotina, cefazolina e
cefalexina). Segunda geracdo- cefuroxima . Terceira geracdo- cefotaxima, ceftazidima,
ceftriaxona, e cefixima, Imipenem, Meropenem, Tobramicina, gentamicina, amicacina,
ciprofloxacina, enrofloxacina, trimetropim em associacdo com sulfametaxazol, piperacilina

em associacdo com tazobactam, cloranfenicol, clindamicina, metronidazol e penicilina G.

RECOLHA DAS AMOSTRAS EM PIOMETRA CANINA

Todas as amostras foram recolhidas através dos seguintes passos:

e Recolheram-se 5 mL de contéudo liquido o mais fundo possivel no Utero, apés OVH,
utilizando uma seringa de 5 mL, agulha amarela 20 Gauge. Teve-se o cuidado de ndo
deixar ar dentro da seringa. Se tal ocorresse, fez-se nova colheita, visto ser também
para cultura de anaerébios.

¢ Registou-se no questiondrio em anexo qual o antibidtico utilizado (Predefinido
enrofloxacina).

e Por fim, preencheu-se um questionario em anexo (Proprietario), e a ficha com

identificacdo das amostras para envio para laboratorio.
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RESULTADOS

Neste estudo foi realizada cultura e antibiograma do contéudo uterino de 12 animais
com piometra , e foi também recolhido junto dos proprietarios os dados relativos a historia do

animal, que de acordo com a bibliografia eram importantes para a resolucéo do caso clinico.

Quadro 1- Microorganismos isolados em aerobiose e anaerobiose, em 12 cadelas com pidmetra, e resisténcias
aos antibioticos .

ANIMAIS Microorganismo isolado ~ Microorganismo isolado Resisténcia aos antibioticos

em aerobiose em anaerobiose

1 Escherichia coli - Resistente a Ampicilina,cefalotina,

Trimetropim+sulfas

2 - Peptostreptococcus Né&o apresentou resisténcias
anaerobius
3 Escherichia coli Bacteroides fragilis E.coli apresentou resisténcia

intermédia a amoxicilina. B.fragilis

ndo apresentou resisténcias.

4 Escherichia coli - N&o apresentou resisténcias

5 Escherichia coli - N&o apresentou resisténcias

6 Escherichia coli - N&o apresentou resisténcias

7 = o o

8 Escherichia coli - N&o apresentou resisténcias

9 = Bacteroides fragilis Apresentou resisténcia a Penicilina G

, @ Amoxicilina
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11 Escherichia coli

12 Enterobacter aerogenes

Resisténcia intermédia a
Amoxicilina+acido clavulanico, e

resisténcia a amoxicilina.

Resistente a Ampicilina,
Amoxicilina, Amoxicilina+Acido
clavulanico, cefazolina,

cefalotina,cafalexina,cefoxitina.

No presente estudo foi realizado um questionario aos proprietarios, a fim de obter as

informacdes inerentes & histdria do animal, que fossem fundamentais para a resolucdo do caso

e para se proceder posteriormente a uma comparagdo com outros estudos previamente

efectuados. Questionario em apéndice.

Quadro 2- Sinais clinicos observados numa populacdo de 12 cadelas com piémetra, que foram
utilizadas no presente estudo, obtido através de questionario realizado aos proprietarios.

Sinais clinicos

Cio regular

PU/PD

Corrimento vaginal
Pseudogestacéo
Piémetra na historia pregressa

GestacOes anteriores

Vomito

Diarreia

Febre

NUmero de animais %
10 83
9 75
8 67
10 83
0 0
1 8
4 33
6 50
2 16
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Gréfico 2- Sinais clinicos registados em 12 animais com pidémetra, através de questionario ao proprietario.

Nos animais que se apresentaram & consulta na época de estudo, e nos quais foi
diagnosticado piometra , foi retirado sangue no dia 1, 2 e 7 , para realizacdo de hemograma.
Foram também realizadas bioquimicas sanguineas , visto que faz parte do painel pré

anestésico, e estes animais foram encaminhados para cirurgia.

Quadro 3- Parametros do hemograma e bioquimicas analisadas em 12 animais com piémetra.

Parametro NUmero de animais

Leucocitose -dia 1 8 67
Leucocitose -dia 2 9 75
Leucocitose -dia 7 0 0
Anemia 4 33
Ureia 1 8
Fosfatase alcalina 7 58
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Gréfico 3- Bactérias que foram isoladas nas amostras de pidometra em percentagem.
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DISCUSSAO DOS RESULTADOS

No estudo realizado, em 7 animais de um total de 12 em estudo, foi possivel isolar E.
coli no seu contéudo uterino. Este resultado corresponde a 58% da populacdo total, um
resultado similar ao obtido por Wheaton et al., (1989), onde em 47 cadelas em estudo, o autor
detectou a presenca de E.coli em 66% da amostra. Outros autores obtiveram resultados mais
elevados, na ordem dos 80%, em amostras de 10 cadelas com a patologia (Dabrowski et
al.,2009).

Nos restantes animais foram detectados Bacteroides fragilis, num dos casos em
associacdo com E.coli, e noutro caso isolamento puro de Bacteroides fragilis. Este agente ndo
estd descrito como um agente caracteristico de piometra. Este agente estava presente em dois
animais, 16% da amostra total, e apresentou resisténcia a antibiéticos. Num dos casos 0
agente ndo apresentou resisténcia a antibiéticos, porém no outro caso , demonstrou ser
resistente a Penicilina G e Amoxicilina. Esta ocorréncia é fortemente sugestiva da capacidade
das bactérias desenvolverem resisténcia a antibidticos, por diversos mecanismos. Certas
estirpes da mesma bactéria podem ser resistentes a um ou mais antibidticos, enquanto outras

estirpes da mesma bactéria podem néo apresentar qualquer resisténcia.

Peptostreptococcus foi também isolado num caso deste estudo, ndo apresentando
resisténcia aos antibidticos. Este agente € também um agente pouco comum em pidmetra
canina de acordo com a bibliografia. Enterobacter aerogenes foi isolado na cultura de
contéudo uterino de um animal, e apresentou resisténcia a ampicilina, amoxicilina,
amoxicilina associada a &cido clavulanico, cefazolina, cefalotina, cefalexina e cefoxitina. Este

agente nao esta descrito como um agente comum em piometra canina.

De um total de 12 animais com piometra, 9 destes casos eram piometras abertas,
apresentando corrimento vaginal, com a excep¢cdo de um caso em que ndo ocorreu
corrimento. Este valor representa 75 % da populacdo total. Os restantes trés casos foram
piometras fechadas, ndo apresentando & consulta corrimento vaginal, 25% da populacdo
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estudada.

Dos animais apresentados & consulta no periodo do estudo, apenas um animal
realizou tratamento hormonal, no sentido de prevenir uma eventual gravidez. Posto o reduzido
numero de animais a realizar terapia hormonal, ndo foi possivel estabelecer neste estudo uma

ligacdo entre terapia hormonal e a ocorréncia de piometra.

A média aritmética das idades dos animais em estudo foi de 10,25 anos de idade, um
resultado superior aos estudos prévios realizados por outros autores. 9 anos de idade
(Niskanen & Thursfield, 1998), 8,5 anos de idade (Pelander ,Hagman & Haggstrom,2008),
entre outros estudos realizados onde a incidéncia a nivel de idades foi em animais mais

jovens.

N&o foi possivel neste estudo estabelecer uma predisposicao racial, visto que uma
elevada percentagem dos animais que se apresentaram com pidémetra, ndo tinham raca
definida. Para além deste facto, os restantes animais, representavam uma amostra muito
heterogénea , do ponto de vista racial, sendo necessarios outros estudos , e com amostras mais

numerosas , no sentido de estabelecer uma predisposicao racial para esta patologia.

Os animais analisados desenvolveram piometra no periodo esperado,
correspondendo a 60 dias pos estro. 10 animais- 73% apresentavam cios regulares, opondo-
se a teoria que defende que animais com cios irregulares sdo mais afectados (Faldyna,
Laznicka & Toman, 2001). Porém o facto dos animais afectados terem na sua maioria cios
regulares, pode ser justificado provavelmente pelo tamanho limitado da amostra. Os dois
animais restantes, ndo exibiram comportamento de cio, provavelmente por serem de idade

avancada.

Polidipsia/Poliaria foi registada em 75% dos animais do presente estudo,
contrastando com o estudo realizado por Kaymaz et al., (1999), em que obteve em resultado
de 85,7 % de animais que exibiram polidipsia/polidria numa amostra total de 18 casos. Os
valores obtidos encontram-se mais proximos dos valores obtidos por Sevelius et al.,(1990),

em que 70% de 83 cadelas com a patologia apresentaram polidipsia/polidria.

A maioria dos animais que se apresentou a consulta, revelou corrimento vaginal. Um
total de 8 animais em 12 presentes no estudo, representando 67% da amostra total. Dos

restantes animais, 3 tinham piometra fechada, representando 25% da populagéo, e um deles
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apresentava uma pidmetra com ruptura e peritonite associada, s6 sendo diagnosticada
piémetra com ruptura na realizagdo da ovariohisterectomia. O presente estudo obteve valores
muito similares ao estudo realizado por Dabrowski et al.,(2009), em que foi registado numa
populacdo de 60 cadelas corrimento purulento em 60% da populacdo em estudo. Outros
autores, obtiveram resultados um pouco divergentes, Sevelius et al, (2009) em 83 cadelas,
registou corrimento em 80%, e Hagman et al, (2011) registou em 87 cadelas, corrimento

vaginal em 75%.

Na presente amostra, 10 animais tinham histéria de pseudogestacdo no seu passado
clinico, correspondendo este valor a 83% da populacdo total em estudo. Este resultado
demonstra que existe de facto uma associacao entre pseudogestacdo na historia pregressa do
animal, e a ocorréncia de piémetra. Esta associacdo contraria estudos que referem que a
ocorréncia de pseudogestacdo em ciclos éstricos anteriores , estd associada a um baixo risco
de ocorréncia de piometra (Fidler et al., 1966; Dow,1958; Dow,1959). Outros estudos
verificaram que existia uma forte associacdo entre pseudogestacdo, e a ocorréncia de
pidbmetra. Kaymaz et al., (1999) no seu estudo em 18 cadelas com pidmetra, registou
pseudogestacao na histdria pregressa em 61,1%.

Nenhum dos animais analisados tinha desenvolvido patologia uterina anteriormente.
Apenas um dos animais analisados no estudo tinha estado gestante anteriormente. O animal

em causa tinha 8 anos de idade, e tinha estado gestante a 6 anos atras.

O vomito é um sinal clinico muito comum nesta patologia, e neste estudo foi
registado vomito em 4 animais, 33% da populagdo total. O mesmo resultado foi obtido por
Wheaton et al., (1989), numa populacdo de 80 animais. Jurka, Max, Hawrynska &
Snochowski (2010) em 24 casos registados, relataram vOmito em apenas 2 animais,

correspondendo a 8,3 % da amostra.

Diarreia € também um sinal clinico que surge muitas vezes associado a animais que
se apresentam a consulta com pidmetra. No presente estudo foi registada diarreia em 6
animais, o correspondente a 50% da populagdo em estudo, contrastando com resultados
previamente obtidos onde foi registada diarreia em 26%, numa amostra de 80 casos(Wheaton
et al., 1989).

Hipertermia pode ou ndo estar presente em animais afectados. Foi considerado que

um animal apresentava hipertermia, quando a temperatura corporal estivesse acima de 39,547
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© Celsius. No estudo realizado, 2 animais em 12 tinham hipertermia & chegada. Este valor
representa 16% da populagéo total. Na amostra, 2 dos 12 animais tinham hipertermia no acto
de apresentacdo a consulta. Este valor corresponde a 16% da populacdo total. Porem outros
estudos registaram ocorréncias de hipertermia na ordem dos 30, em amostras
substancialmente maiores -83 casos (Sevelius et al., 1990), contrastando com estudos de
outros autores que referem que hipertermia ndo é um sinal comum em casos de piémetra
(Verstegen et al., 2009).

No estudo realizado 8 animais em 12, 67 % da amostra apresentou-se a consulta
com um aumento significativo do valor dos leucdcitos. Foi considerado como valor maximo
17 x10% L , e como valor minimo 6 x 10%L. Um animal apresentou-se & consulta com
leucopenia, e este encontrava-se em mau estado geral, e em choque, com pressoes arteriais

muito baixas e temperatura abaixo do valor fisiologico.

No animal referido como tendo um estado clinico mais severo, foi realizado um bolo
de 20 mL/Kg de cristaldide isotonico, durante um periodo de vinte minutos, com recurso a
bomba infusora, sendo de imediato medicado com enrofloxacina no sentido de controlar a
infecgdo. O animal registou melhoria clinica, e quando se encontrava hemodinamicamente
estavel, foi encaminhado para cirurgia. Durante o periodo de recobro e periodo pds cirurgico,
o individuo foi constantemente monitorizado para os parametros basicos que contemplaram:
tempo de repleccdo capilar, pressdes arteriais ndo invasivas por método oscilométrico,

temperatura, e pulso.

A causa mais provavel deste animal ter entrado neste estado é ter entrado em

endotoxémia(Johnston et al.,2001).

Estudos similares na avaliagdo dos parametros do hemograma de animais afectados,
registaram valores muito parecidos com os obtidos no presente estudo, Wheaton et al., (1989)

em 80 animais registou leucocitose em 68 % dos animais em estudo.

A realizacdo de hemograma no segundo dia, tinha como proposito a avaliacdo do
animal, uma vez que com esta condicdo clinica, e como sujeitos a cirurgia de
ovariohisterectomia, os individuos ficaram internados por um tempo minimo de 48 horas.
Neste hemograma de controlo ao segundo dia, € curioso observar que existe um maior
namero de animais com leucocitose do que no dia da apresentacdo a consulta. No dia 2,

verificou-se assim leucocitose em 75% dos animais, por contraste a percentagem de 67%48
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registada para o dia 1. Uma hipotese provavel para a explicacdo deste fendmeno, denomina-se
de leucocitose “rebound”. Este processo ocorre no periodo que se segue a realizacdo de
ovariohisterectomia, e é caracterizado por um aumento muito significativo dos leucdcitos, por

vezes até valores como 70 x 10%/L.

Devido ao facto que numa situacdo clinica de pidmetra, existe uma extrema
quimiotaxia dos neutrdlios ao 6rgdo-alvo —Utero no caso presente, e simultanea estimulacéo
medular para sintese granulocitica, apos a realizacdo da ovariohisterectomia, estes fenGmenos
mantém-se, e uma vez que ndo ocorre acantonamento uterino das células inflamatdrias,
ficando estas em circulagcdo, contribuindo para o registo significativo do aumento da
leucocitose. Esta leucocitose ap0s a ovariohisterectomia ndo esta relacionada com um mau
prognastico e é transitoria, demonstrando o estudo presente que no dia 7 apo6s cirurgia, todos

0s animais da amostra registaram valores de leucdcitos dentro dos valores de referéncia.

Este estudo demonstra ainda que, a par da revisdo bibliografica efectuada, a escolha de
antibioterapia efectuada, se revelou eficaz, conjuntamente com a cirurgia de remocédo uterina
e os cuidados medicos adequados. A enrofloxacina que estava descrita na bilbiografia como
um agente eficaz no combate aos microorganismos presentes em situacdes de pidémetra
canina, provou-se eficaz clinicamente no combate a infeccdo num periodo de 7 dias, huma

dose de 5 mg/Kg.

Estd descrito na bibliografia que piémetra surge muitas vezes associado a anemia
(Hardy & Osborne,1974; DeSchepper, Decock & Capiau,1989). No estudo realizado, foi
registada anemia em 4 animais, o correspondente a 33% da populacdo total de animais em
estudo. Este valor encontra-se dentro do intervalo previamente descrito por Kaymaz et al.,
(1997) no seu estudo de achados laboratoriais em piémetra.

No presente estudo os individuos com pidmetra, e que apresentavam anemia a entrada
no hospital, registaram um agravamento da mesma com o passar do tempo, tendo uma
recuperacdo mais lenta, atribuindo-se a explicagdo ao facto de ser uma anemia da doenca

cronica, normalmente pouco regenerativa ou ndo regerativa.

Apenas um animal apresentou ureia acima dos valores de referéncia, correspondendo
a 8 % do total de animais. Existe alguma bibliografia que associa dano renal a ocorréncia
49
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de piémetra , porém mais estudos Sao necessarios para se poder obter resultados conclusivos.

O resultado bioquimico que apresentou alteracbes em maior nimero de animais foi a
fosfatase alcalina, que estava aumentada em 7 animais, correspondendo a 58 % do total de
animais. O aumento da fosfatase alcalina segundo Crane (2009) é devido a um factor
citotoxico necrotizante produzido por E.coli, que é responsavel por um dano hepatocelular ou
hipoxia devido a desidratacdo, sendo responsavel por um aumento reversivel da fosfatase
alcalina. Crane (2009) no seu estudo refere, que existe uma relagdo entre o aumento da
fosfatase alcalina e a infeccédo por E.coli.

No presente estudo, de 7 animais com fosfatase alcalina elevada, 2 deles tiveram uma
cultura estéril apds 48 horas. Um destes animais obteve uma cultura positiva, com
crescimento de Bacteroides fragilis na cultura anaerdbia e estéril na aerdbia. Os restantes
quatro animais , 57% da amostra com fosfatase alcalina aumentada, obtiveram uma cultura
positiva, com crescimento de E.coli, o que pode de acordo com Crane(2009) estar
relacionado com o factor necrotizante citotoxico produzido por E.coli. Apesar de tudo, séo
necessarios mais estudos, em amostras significativemente estatisticas, a fim de se obter

resultados com fidelidade.
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CONCLUSAO

Apesar de termos em conta que a amostra € estatisticamente insignificante, com este
pequeno estudo foi possivel responder as questdes colocadas como objectivos iniciais,
tornando-se assim possivel demonstrar que existe uma resisténcia por parte das bactérias
envolvidas em pidmetra canina, a certos agentes antibioticos utilizados na préactica clinica. O
microorganismo que se encontrou presente em maior nimero de animais foi E. coli, sendo
este microorganismo isolado em 58% da populagéo total, encontrando-se este resultado de
acordo com a bibliografia existente.

Assim, conclui-se que as resisténcias a antibioticos existem em Portugal, e que é
essencial a realizacdo de cultura e antibiograma, na medida de seleccionar um antibi6tico
eficaz no combate a infeccdo. Pudemos ainda concluir que enrofloxacina a dose de 5 mg /Kg
foi eficaz no combate a infeccdo em situacBes de pidmetra canina, num periodo de 7 dias,
acompanhado de ovariohisterectomia. Esta informacdo é bastante Gtil para a préatica clinica,
visto que os antibiogramas demoram normalmente cerca de 7 dias, e neste tipo de patologias
ser muitas vezes necessaria a realizacdo de antibioterapia o mais rapido possivel, na medida

de estabilizar o paciente.

De acordo com a pesquisa bibliografica efectuada, cré-se que este trabalho foi o
primeiro trabalho em Portugal, que analisou 0s microorganismos envolvidos em pidmetra e as
respectivas resisténcias a antibioticos. A bactéria E.coli, foi a semelhanca de estudos
realizados noutros paises a mais comum. Foram ainda isolados outros microorganismos que
ndo foram descritos anteriormente como agentes caracteristicos de piémetra canina. Dos
microorganismos isolados, pode destacar-se Peptostreptococcus anaerobius, Enterobacter

aerogenes e Bacteroides fragilis.

Duas das culturas isoladas em animais com a patologia, eram multiresistentes, sendo
resistentes a pelo menos trés agentes antimicrobianos. Jahdav et al.(2011) descreve no seu

estudo como multiresisténcia, bactérias que sdo resistentes a pelo menos 3 agentescq
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antimicrobianos. Esta ocorréncia é preocupante na medida em que a aplicagdo sistematica de
antibidticos que anteriormente estavam descritos como agentes apropriados para o tratamento

de piémetra, actualmente pode néo ser eficaz no controlo da infeccéo.

A Amoxicilina, a amoxicilina em associacdo com acido clavulanico, a ampicilina, a
cefalexina, a cafalotina, a cefazolina, a cefoxitina, a penicilina G, e trimetropim-sulfas, sao
agentes que estavam descritos como agentes eficazes no tratamento de piometra
canina(Shaheen, Oyarzabal & Boothe,2010). Porém no estudo actual foi demonstrado que
estes agentes foram ineficazes no combate a infec¢édo, ndo sendo indicados no tratamento de

piometra em cadelas.
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APENDICES

Figura 3- Imagem obtida pelo autor , ilustrando uma piémetra fechada-Novembro 2010
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C' ‘l- 3

Figurs 4- Imagem obtida pelo colega estagiério, do autor obtendo uma amostra de contetido uterino

em ambiente estéril-Dezembro, 2010.

PROTOCOLO DE RECOLHA DE AMOSTRAS PIOMETRA CANINA

e Recolher 5 mL de contéudo liquido o mais fundo possivel no utero, ap6s OVH. Seringa
de 5 mL, agulha amarela 20 Gauge. Atencdo ndo deixar ar dentro da seringa. Se
ocorrer fazer nova colheita, visto ser também para cultura de anaerobios.

e Registar no questionario em anexo qual o antibidtico utilizado (Predefinido
enrofloxacina).

e Preencher questionario em anexo (Proprietario)

e Preencher ficha do INNO de envio de amostras

Protocolo elaborado pelo autor da tese e afixado no Hospital no sentido de

demonstrar como recolher as amostras.

Nome do animal: Raca: Data de nascimento: 62
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Nome do proprietario:

PIOMETRA CANINA

-Tem cio regular?(2 vezes ao ano);Quando foi o ultimo cio?

-Tem poliuria/polidipsia(bebe e urina muito)?desde quando?

-Tem descarga vaginal? A quanto tempo?

-Teve pseudogestacao alguma vez?Quando?

-Ja teve alguma piometra antes?

-Ja esteve gestante?Quando? 63
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-Tem vomito? Diarreia?

-Tem hipertermia(febre)?

-Ja fez algum tratamento hormonal(pilula)?

-Realizou algum tratamento médico nos ultimos seis meses?

Obrigado por ajudar neste estudo.

Atenciosamente
André Costa Pereira

Questionario dado ao proprietario de cada animal envolvido no estudo , no sentido de obter

uma informacao adicional acerca do animal.
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ANEXOS

80 4 &% «

70 4 30 4

60 4
~ 25 | %‘
E 50 ~ )
5h = .| 8
& g 204>

=~ 3]
S 40 A ) 8
9 = 5
& mo1s] 38
= - A
@ 30 L
5, )
S o) £
- 20 -
10 - 2
0 ; . . : Fo 0
-15 -10 -5 0 5 10
Days pre/post LH peak

Legenda: @ — Estradiol [l — LH (Hormona Luteinizante) /A — Progesterona

Gréfico 1- Adaptado de “BSAVA manual os small animal reproduction and neonatology”, ilustrando os niveis
hormonais em diferentes etapas do ciclo éstrico.
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