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Resumo

As prostaglandinas possuem atividades bastanteaamphra a Medicina Veterinaria a propriedade
terapéutica mais antiga € a capacidade de alguansérid F provocar a lutedlise. Porém, além desteaqmda é
a principal aplicagao rotineira, outros usos j@@sstabelecidos e existem novas perspectivaslidag#o dos
analogos sintéticos destas substéncias. Em relagéefeito luteolitico, estudos mostram as variagies
sensibilidade do tecido luteal nos diferentes @ipds a formagdo do corpo ldteo. Com isto, estradéde
inducdo da lutedlise visando uso de doses menaresaq convencionais, sem reducdo na eficiéncia, séo
possiveis. A participacdo das prostaglandinas nocesso de involugcdo uterina na vaca levou ao
desenvolvimento da utilizacdo dos analogos no pé®pobjetivando aceleracdo do mecanismo de igéolu
uterina, inicialmente em animais onde este procésisatrasado por algum distlrbio. Mais recentemdém
sido mostrado que mesmo em animais com parto npariakolucéo pode ser acelerada pela aplicacdagles
substancias, levando a melhorias no desempenhodigpmo. Descobertas recentes sobre os mecanismos d
defesa uterina colocam os eicosandides como asigais substancias que modulam esta atividade. iStam
vislumbra-se uma excelente oportunidade para dstilmento de uma nova tecnologia de tratamento de
patologias do puerpério, pois 0s analogos da RGE2n0 o cloprostenol tem atividade sobre a prodagitas
substancias no atero. Alguns trabalhos mostramm@emo em animais sem a presenca de corpo liteo, as
prostaglandinas podem ser utilizadas no tratam@émtiofec¢des uterinas, demonstrado o efeito ditestas no
Utero. Pesquisas recentes mostram que estes pso@ubomuito a contribuir com a melhoria da eficiénc
reprodutiva dos bovinos. Certamente, este € uno\@shpo de pesquisa, que se torna ainda maior censn
conhecimentos sobre mecanismos de acéo das pavstagls enddgenas.
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Abstract

The prostaglandins have ample applications. ForWeterinary Medicine the first known therapeutic
property was the capacity of some of F-series toseauteolysis. Although this is still the main tina use,
other possibilities are already established and¢h@re new perspectives for the use of the symtlh@tlogous
of these substances. In relation to the luteolgffect, studies show a variation in the sensitigitythe corpus
luteum according to the days of the estrus cyckw MNiteolytic strategies, aiming the use of ddeesr than
the conventional with no reduction in efficiencyg @ossible. The role of the prostaglandins in ¢be uterine
involution process led to the development of the afsanalogous in the post-partum, aiming to acedéethe
mechanism of uterine involution, first in animalsere this process was delayed by any conditiongMecently it
was shown that even in animals with normal partbenitvolution process can be improved by the agiitic of
these substances, leading to an increase in reptoduperformance. Recent discovery on the meahanis local
uterine defense shows the eicosanoids as the miagtesices in the modulation of this activity. These knowledge
create an excellent opportunity for establishmdnmew technologies for the treatment of post-parpatiologies,
once PGF analogous as the cloprostenol affect tbeyztion of these substances in the uterus. Studées show
that in animals presenting no corpora lutea, prggtendins can be used in uterine infections treatmen
demonstrating a direct effect in the uterus. Recesgarch shows that these products have muchntmiloote to
the improvement of reproductive efficiency in besinCertainly this is a vast field of research, athican
becomes greater with new knowledge on mechanisation of the endogenous prostaglandins.

Keywords:bovine, prostaglandins, reproduction.
Introducéo
A situacdo atual da pecuaria de corte no Brasdahosso Pais em destaque neste setor no contexto
mundial. Além de possuir o0 maior rebanho comem&lbovinos do mundo, alcangou-se a posi¢cdo de maior

exportador mundial de carne. Uma analise mais amp$a mercados interno e externo parece apontar em
situacBes opostas. De um lado temos uma demansieente do mercado externo. Porém aqui a pecuéria de
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corte é pressionada em sentido contrario. Comizalgho e demanda crescente para a produgéo de graase
outros, € inevitavel a perda de areas de pastggeas agricultura. Estima-se que nos proximosos,anais de
15 milhdes de hectares de areas de pastagensasitmareas de cultivo de soja, milho, algodac eaputros.

Em resumo: o Brasil terd que produzir mais carmaanarea menor. Estas for¢as aparentemente opostas
apontam para uma mesma direcdo: Aumento de praahdie. A eficiéncia reprodutiva tem um papel pridiair
neste contexto.

Qualquer protocolo que seja economicamente viavefi@ente visando melhorar a performance
reprodutiva dos rebanhos tem importancia crescemste setor, pois apontaria no sentido da maior
produtividade, o que realmente se mostra como ipahalesafio do setor neste momento. A utilizacés d
analogos das prostaglandinas ndo é recente, @mimepte para indugdo de lutedlise, porém com o®s0v
conhecimentos relacionados a fisiologia dos prasessprodutivos, novas perspectivas existem naafgéo
terapéutica destas substancias.

Fernandes e Figueiredo. Avancos na utilizacdaastgmlandinas na reproducéo de bovinos.

Prostaglandinas

As prostaglandinas s@o substancias organicas extnentie potentes que aparecem numa grande
variedade de tecidos e situacdes bioldgicas. Sewersurgiu quando Von Euler em 1934, supds que eram
substancias originadas na prostata, portanto gasi@inas. Alguns anos mais tarde Eliasson (19&8)qu que
quase todas as prostaglandinas seminais eramamagmas vesiculas seminais e ndo na préstatay nane
permaneceu. Sao derivadas do acido prostanéicacidu graxo hidroxilado, de 20 atomos de carbom om
nacleo ciclopentano. Sdo divididas de acordo com estrutura e funcdo, produzindo efeitos bioldgicos
diferentes. Possuem quatro grandes grupos: A, B, E,

As prostaglandinas enddgenas possuem atividadeanbastmplas, mas seu efeito fisiologico
predominante é provocar contragdes ou relaxamessgocdlulas musculaes lisas em diversos 6rgdos. Para
Medicina Veterinaria a propriedade terapéutica raatgja € a capacidade de algumas da série F pr@roa
lutedlise (Tsai e Wiltbank, 1997). Portanto, podedizer que a PGF2 responsavel pelo tempo de vida do CL,
causando sua regressdo morfoldgica e funcional isaet al (2002), sendo que a regressao funcional precede a
regressdo morfologica Viaret al, (1999). Recentemente outras aplicacdes terap@utem sido propostas
como aceleracdo da involucdo uterina (Fernaatlak, 2002a, b) e modulacéo da defesa uterina (L&0i34).

Na década de setenta varios compostos analogos 2 P@atural foram sintetizados, como o
Cloprostenol ou Racemato — DL — Cloprostenol (Co@pEurr, 1974). O Cloprostenol € um liquido altatee
viscoso de coloragdo marrom, parcialmente solUneldgua e sollvel em solventes organicos. Possugm vi
média de 1 hora e 37 minutos.

Efeito luteolitico

A sincronizagdo do estro, através da aplicacdo gimtas luteoliticos, como a prostaglandina-F2
(PGF2), ou seus analogos, tem sido amplamente utilizpdiacipalmente em regimes de inseminacgao
artificial, como na técnica de transferéncia de édeals (TE), para qual é imprescindivel. Trata-sememétodo
préatico e que induz um estro de fertilidade conge@o natural (Fernandesal, 1994). Recentemente, com a
implementacdo dos protocolos de inseminacéo aatifean tempo fixo (IATF), aumentou-se a demanda [zar
utilizacdo destas substancias.

O Corpo Luteo (CL) participa da maioria dos proossseprodutivos. Ele é um 6rgdo enddcrino
transiente, formado da ruptura do foliculo ovulat@ sua funcéo primaria € a producao de progesieeoqual
prepara o endométrio para implantacao e manutadggestacao inicial. Se a prenhez nédo ocorrer, e@iide
para permitir o inicio de um novo ciclo estral (ivdnk, 1994; Sakamotet al, 1995; Milvaeet al, 1996;
Milvae, 2000; Weblet al., 2002).

O CL contém populacdes de células heterélogasrmheeim as grandes células esteroidogénicas luteais
(LLC) e as pequenas células esteroidogénicas (§L€E)sao células luteinizadas da granulosa e tdicalé,
respectivamente Fields e Fields, (1996). Estestifmis celulares perfazem aproximadamente 70% dome
do CL (O'Sheaet al, 1989). As SLC compreendem 26% (em numero) daslaséluteais; perfazem
aproximadamente 28% do volume do CL, e sdo conhge@ela producdo de progesterona quando estimuladas
pelo LH. Ja as LLCs compreendem apenas 3% (em ojimas células luteais, mas perfazem aproximadament
40% do volume (Fields e Fields, 1996) e ndo sdcmgntes do LH para secretar progesterona, embora
apresentem receptores para tal (Chegfilail, 1991).

Em ruminantes domésticos, somente uma pequenaidp@etda PGF2uterina alcanca o ovario, por
difusdo da veia uterina para a artéria ovarianzg@memo denominado de contra corrente), com magbeeda
PGF2 sendo metabolizada a componentes inativados cobdecato-13, 14-diidroprostaglandina F2alpha, por
uma Unica passagem pelos pulmdes Ferreira e VE®&7). Um pulso inicial de prostaglandina, mesnmaee
de baixa magnitude, pode iniciar 0s mecanismos gaeaas grandes células luteinicas produzam loocédme
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PGF2 (Tsai e Wiltbank, 1997). Isto pode explicar porguea pequena quantidade de PGEgrina é capaz de
iniciar a regressao luteal.

Ao alcancar o CL, o efeito luteolitico da PGR2sultard na associa¢do com 0s receptores pregente
membrana plasmatica das LLCs, iniciando a cascataoths intracelulares que resultam na lutedlise e
consequentemente levando a inibicdo da sinteseodegterona Andersat al (2001).

O decréscimo da concentracdo de progesterona écoraismente devido a diminuicdo da capacidade
esteroidogénica das células luteais individuaiso€eflaxo sanguineo luteal Milvaet al, (1996). Embora a
PGF2 possa iniciar a lutedlise funcional, mecanismogiadais parecem ser necessarios para a lutedlise
completa. A lutedlise € um evento continuo, e dimdi&o entre mudancas funcionais e estruturaisséaz-
necessario para entender o processo como um talgrahdes células luteinicas provavelmente responde
inicialmente ao sinal luteolitico, mas as comurdescentre grandes e pequenas células, bem coneocéhitas
luteais e ndo luteais, parecem ser requeridasapagressao completa se proceder (Pate, 1994).

Recentes estudos tém demonstrado que as céluletekaid e seus produtos, como a Endotelina-1 (ET-
1), séo requeridos para a manifestagdo dos efattsiticos da PGf(MiIvae, 2000; Pate e Keyes, 2001). Esta

proteina atua como um potente vasoconstritor, iaiatvidade esteroidogénica, reduz o fluxo saregiitturante

a lutedlise inicial pela constricdo arteriolar,de¥ hipdxia, e por conseguinte a apoptose dasasélMlilvaeet
al.,1996; Milvae, 2000; Pate e Keyes, 2001). A ETide é produzida pelas células endoteliais que t&vess
vasos sangliineos, apresenta receptores especifisdsLCs e SLCs Milvae, (2000) e desempenha uml pape
crucial durante a lutedlise induzida pela PGRRevy et al, 2000), agindo como um mediador/promotor
luteolitico local na regresséao do CL. Estas coradicgugerem que a PGF2 a ET-1 sdo importantes na rapida
cascata funcional da lutedlise “in vivo” com umagiwel interacé@o entre as células endoteliaiseaisidurante

a lutedlise (Milvae, 2000; Meidan e Levy, 2002).

A regressao luteal causada pela PGRpresenta primariamente sua acdo através dostoezep
especificos presentes na membrana plasmatica dadegr células luteinicas Sakametoal, (1995) onde o
mMRNA destes receptores de PG altamente expressado e acumulado nas grandaascém estagios ndo
especificos do ciclo estral (Sakametoal,, 1994, 1995; Wiltbanlet al, 1995 e Tsai e Wiltbank, 1998), mas a
responsividade do CL a PGF2aumenta com o tempo, sendo que a afinidade dé@dkssprostaglandina aos
receptores aumentam 203 vezes dos dias 13 ao 2ieldeestral Raaet al, (1979) apresentando sensibilidade
maxima no final da fase luteal (Colagbal, 2002). Portanto, a PGF2&o ira induzir a lutedlise nos primeiros
cinco dias do ciclo estral, quando o CL esta era fiaigial de desenvolvimento, embora apresentam mBds
receptores para tal. Em adicdo, a inabilidade sigosta nesta fase também parece ser devido a uémieade
expressédo de outros mediadores que levam a estdiset(Tsai e Wiltbank, 1998; Lewy al, 2000).

Portanto, a caréncia de responsividade do CL iméia é atribuida a uma deficiéncia de receptozesitd
afinidade a PGF2 (Wiltbank et al, 1995) e uma possivel explanacdo para a ausémeizgressao de CLs iniciais
apos a injecdo de PGF3eria a incompleta vascularizagdo do CL ou incetaptiiferenciagdo dos mecanismos
degenerativos nas células luteais. Pode-se supgerio tipo de célula que media as acdes lutesliicaPGF2,
possivelmente o endotélio, pode ser nao respodsiemte a fase luteal inicial (Leeyal, 2000).

Concordando com tais afirmacfes, Meidan e Levy ZpO6omentam em sua revisdo que a
administragdo da PGF20 dia 4 do ciclo estral ndo é capaz de provodatealise, pois o CL inicial apresenta
falha em aumentar a expresséo do gene da ET-Iseesmeptores. Em contraste, ambos os genes s&idogu
em CLs mais velhos, quando expostos a PGF2

Fernandeset al (2006) mostram os efeitos de diferentes dosesndeanalogo da prostaglandinas
(Cloprostenol) em animais selecionados para ligedle acordo com o dia do ciclo estral (Fig. lde&autores
concluiram que o corpo liteo apresenta diferencaedsibilidade aos analogos da prostaglandinacdel@
com o dia do ciclo estral em que estes produtosagdicados. Doses menores de luteoliticos sdo menos
eficientes no inicio do ciclo, corroborando com y.&¢ al (2000) que indicam menor sensibilidade do Corpo
IGteo neste periodo.
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Figura 1. Eficiéncia de lutedlise, induzida por sldases de cloprostenol sédico, aplicado via inisumlar, em
diferentes dias do ciclo estral.
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Utilizagdo no pds-parto

O periodo que vai do parto ao reinicio da atividagigrodutiva € dependente basicamente de dois
processos fisiologicos. Relaciona-se com o perdmlmvolugdo uterina e também com o tempo necespéara
o reinicio da atividade ovariana ciclica. Para @ayauerpério tem sido definido como o periodovgi@o parto
até o aparecimento do primeiro estro no qual n@siagao possa ser estabelecida, o que implica splea
involucdo uterina e retorno da atividade endd6croc@mn plena reativagdo e sincronia do eixo hipotétam
hipo6fise-ovario, que permita crescimento folicukestro, ovulagcao, concepcao, desenvolvimento doocloiteo
e gestacdo (Marques Jr, 1993).

A involucdo uterina parece estar completa em tdend5 dias apds o mesmo (Noakes, 1988; McEntee,
1990). Alguns autores relatam que para a o retaratividade reprodutiva, € importante uma involugéaina
rapida. Segundo Sheldat al (2000) existe uma grande correlagcdo entre a uigéol uterina e o retorno a
atividade ovariana p6s parto. Estes autores afirmpagno retardo na involugéo uterina pode atragaesenca
de atividade funcional nos ovarios, retardanddcadrdo * cio pés-parto.

A vaca tem um tipo de involucado Utero bastante complexa, em parte devido aod@p@lacenta
presente nesta espécie (Kindehkl, 1999). As carlinculas e o restante da paredmatsofrem um processo
semelhante a um processo inflamatério. A massiatirgo apds o parto normal pesa aproximadamedkg, 1
caindo para 0,7-0,8 kg até as#fimana apdés o parto, quando ocorre uma involut¢dlo Assim, no periodo logo
apos o parto observa-se uma mudanca na massaidip téerino de mais de 10 vezes o0 seu tamanho (&ask
al., 1998).

O processo de involucdo envolve modificacdes nadarmterna de revestimento e também a atividade
contratil do miométrio, para expulsdo do contelglmanescente pés-parto e também reducéo do tamanho d
Utero (Hafez, 1996). A involucdo uterina pode sEmgarada a um processo de reacéo inflamatoria.aSkeag
al. (1998) num trabalho de avaliacdo histolégica tkeraide vacas no pés-parto, mostra que aquelas que
apresentaram achados mais evidentes de procelsuatdrio, tiveram involucéo mais rapida.

Como nos casos de inflamacgéo, na involucdo utesisgyrostaglandinas exercem importante funcéo
(Bencharifet al, 2000). Além de acelerar o processo de involugdarostaglandina B2(PGF2) estimula a
atividade da camada muscular uterina (miométridsapparto. Esta substancia € normalmente prodyztlta
Utero sendo responsavel pela correta involucdmatebs-parto, em tempo normal.

Os andlogos sintéticos da PGF&m sido amplamente utilizados para controlarnadatie funcional
do corpo lateo, porém sua aplicacdo no pés-partd@rinos também é descrita como benéfica (Zaeml,
1997; Dagliet al, 1998; Benchariét al, 2000). Albuquerquet al (1997) citam efeito benéfico na involugcéo
uterina de vacas tratadas com o0 mesmo analogdicint&ernandes (1999), num trabalho em animais com
retencdo de placenta, constatou efeitos benéfa@@plicacdo do cloprostenol sédico, nestes animaisiacas
tratadas exibiram involucdo uterina mais rapidangb&m um menor intervalo parto-1° estro, em relag@elas
apresentando a mesma condic¢do, porém ndo trataiessta droga. Zaiest al (1997) mostram que vacas que
receberam um analogo sintético da prostaglandin@oseparto apresentaram involugdo uterina maislaague
animais do grupo controle.

A partir dos trabalhos inicialmente publicados pernandegt al. (2002a, b) a utilizagéo rotineira do
cloprostenol sédico no pés-parto de vacas leitaeatwrnou uma realidade. Estes trabalhos mostrquenalém
da aceleracéo da involucéo uterina, reduziu-seidéncia de infec¢des, o nimero de servigos pareqdo e o
periodo de servicos. Varios outros trabalhos, efieratites sistemas de manejo corroboraram postenidem
estes achados (Fig. 2).
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Figura 2. Performance reprodutiva de vacas legeiemebendo uma ou duas doses de cloprostenolosédic
(0,530mg) apds o parto.
Fonte: Fernandest al, 2002a.
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b

Embora o efeito citado por Fernandssal (2002a, b) em vacas leiteiras também ocorra edo de
corte a indicacdo do protocolo de mais de uma agic do Cloprostenol em vacas de corte ndo € esqui
devido o manejo da maioria dos rebanhos de cor®rasil. Em gado de corte (Fernangéesl, 2004, 2005) a
utilizacdo de analogos de prostaglandina no p&s-garmostrou ser um protocolo muito eficientedvei (Tab.
le?2).

Tabela 1. indices reprodutivos em primiparas da mselore recebendo uma ou duas doses de um analogo
prostaglandina no pds-parto.

indice reprodutivo

Tratamento N I_nterve_llo parto- Servigos/ Intervalo parto-
inseminacao concepcao concepcao
Controle 36 88,5120,39 1,6340,23 105,2222,35
1 dose de Ciosfh 38 81,4820,02° 1,6140,19 98,1825,17°
2 doses de Ciosth 39 73,4147,40 1,584,271 91,2549,38

Médias seguidas pela mesma letra na coluna n&eumiifentre si a 5% de probabilidade (teste de Tyckey

Tabela 2. indices reprodutivos em multiparas da mlore recebendo uma ou duas doses de um analogo
prostaglandina no pés-parto.

indice reprodutivo

Tratamento N Intervalo parto- Servigos/ Intervalo Parto-
inseminacao concepcao concepcao
Controle 38 77,68%9,62 1,5640,2C° 91,874,08
1 dose de Ciosth 41 72,5920,55' 1,5140,23 86,1822,78
2 doses de Ciosth 40 69,5648,3¢ 1,5440,19 84,2549,94

Médias seguidas pela mesma letra na coluna naewiifentre si a 5% de probabilidade (teste de Tyckey

Além simples, esta tecnologia apresenta uma otetegdo custo beneficio. Este tipo de protocolo
porém tém encontrado resisténcia para utilizacdqado de corte, pelas dificuldades de manejo netiesea
duas aplicacdes. Uma alternativa para tornar viaveitilizacdo deste protocolo num esquema de manejo
normalmente existente em gado de corte, seridizagfio de doses maiores numa Unica aplicacdoafeeset
al. (2007) testaram doses maiores, huma Unica afbictab. 3).Novamente o trabalho demonstra que os
analogos da prostaglandina séo eficientes em neduatervalo do parto & atividade ovariana pésega com
isto melhorar a eficiéncia reprodutiva dos plantEsbém em gado de corte, porém doses mais ekeada
aplicacdo Unica ndo foram mais eficientes.

Tabela 3. Efeitos de diferentes doses de Cloprost&ddico no pds-parto de vacas de corte sobreeovalo
parto-12 inseminacao.

Grupo N Intervalo Parto 12 |A (dias)
Controle 65 73,38 +15,56
T1 (0,530mg Cloprostenol) 62 64,421%,08
T2 (1,060mg Cloprostenol) 64 65,3418,37

Médias seguidas por letras diferentes na coluraetif a 5% de probabilidade

Efeitos na imunidade uterina

As descobertas recentes ocorridas em relagéo pestas da fisiologia da reprodugdo e aspectos
imunoldgicos do Utero em bovinos aumentaram asotaipéas e possibilidades sobre o tratamento daesgées
uterinas. Com estes conhecimentos, novos protogmdem ter sua utilizacdo viabilizada na pratieatd
econdmica quando na forma de aplicacao.

Descobertas recentes sobre os mecanismos de detfs$aa colocam os eicosandides como as
principais substancias que modulam esta ativid@den isto vislumbra-se uma excelente oportunidada pa
estabelecimento de uma nova Tecnologia de tratandgdta patologia, pois 0os analogos da RGE@mo o
cloprostenol tem atividade sobre a producéo dsstastancias no Gtero.

Os problemas uterinos apds o parto sdo relativamesmuns, principalmente quando ocorre algum
disturbio com a parturiente, como retencao dos@éetais, capaz de elevar consideravelmente déncia de
infecgBes uterinas ap6s o parto (Fernaretesl, 1998, 2001; Fernandes, 1999; Mittval, 2000). Além dos
problemas ao parto, como distocias, retencdo deemia e outros, a incidéncia de infecgdo uterirta es
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relacionada com variaveis ambientais, principalmemttemperatura e umidade relativa elevadas (Féesan
2001), tipo de manejo e producdo média de leiteatimais (Waltneret al 1993), prevaléncia de doengas
infecto-contagiosas (Lewis, 1997), aspectos nomiis (Loeffler,et al 1999), ou quando a monta natural ou
inseminagdo artificial ndo se processa com a adedfuigiene (Noakest al, 1991).

As infeccBes uterinas sdo citadas geralmente comusas de baixa performance reprodutiva em
rebanhos leiteiros, nos quais a ocorréncia dedi@logéa é elevada: 32,3% (Miller e Dorn, 1990), 38,
(Fernandest al, 1998), 16,7% (Fernandes, 1999), 25,3% (Loeéftaal,1999), 18,8% (Fernandesal, 2000).

Por ser de alta prevaléncia, esta patologia gamhaingportancia pelos efeitos danosos na performance
reprodutiva e na producéo de leite.

Miller e Dorn (1990), num trabalho de avaliagdo @osjuizos ocasionados pela infeccao uterina em
vacas leiteiras, estimaram uma perda média de US3G¥or animal afetado, conseqiiéncia de redugdo de
fertilidade, gastos com medicamentos, queda naugémde descarte de leite dos animais tratadosekidtem
trabalhos que apresentam informacdes neste seraslocondigGes do Brasil.

A inflamag&o do endométrio por causas sépticasd@ifes) pode ser causada por uma série de agentes
oportunistas ou por bactérias relativamente comortsato reprodutivo de bovinos. Qualquer que seagente,
as lesdes encontradas, segundo a literatura saahsates, variando de intensidade de acordo conaw dg
infeccdo (Miller e Dorn (1990). A intensidade desddteracdes indica a gravidade do processo, pratageem o
grau de lesdo endometrial.

Embora em animais ciclando a eliminacéo da infeegédna seja mais eficiente, pelas variagdes nos
padrées de vascularizacdo e secrecdo uterina, il na remocdo dos agentes patogénicos, um maime
significativo de animais, mesmo ap0ds varios ciclaisida apresentam sinais de infeccdo, necessitdado
tratamento adequado (Fernandes, 2001). O diagadstic infeccdo uterina deve ser realizado o mais
precocemente possivel e o tratamento precisa isgr€, para limitar as lesdes uterinas e perragimanimal
uma rapida condigdo uterina para o estabelecimemmmanutencdo de uma nova gestacao (Norell e Packham
1992). Nestes casos, 0 emprego do vaginoscopionétodo de diagndstico mais eficiente (Fernaretesl,
1998).

As drogas mais utilizadas no tratamento séo obiétitios. A despeito da via de aplicacéo e do tipo
farmaco, existem sempre alguns inconvenientes. rBesles pode-se incluir a sensibilidade variada dos
microorganismos as diferentes bases e os probldmassiduos, principalmente no leite. A pecuarialenoa
caminha em sentido contrario a utilizacdo indisorada deste tipo de substancia. O tratamento cditvi@itos
deve seguir, além de testes de sensibilidade,ieairiib farmacolégica usual da droga, na frequé&mia e pelo
periodo necessério, que varia de 3 a 7 dias (Feéesar2001). O calculo da relacdo custo-beneficgiede
tratamentos deveria incluir, além da eficiénciauste de cada medicamento, o total de leite deskarta
decorrente do tempo de eliminacéo de residuossigsigas, em cada esquema ou via de aplicacao.

A progesterona pode funcionar como fator predisptanpara o inicio das infec¢des uterinas. Segundo
LEWIS (2004) este esterdide produz substénciasimjpbem os mecanismos de defesa uterinos. Além ,disto
bloqueiam parcialmente a produgéo de eicosanoigiepp de substancias das quais a Prostaglandirnzafez
Este autor ainda relata que a aplicagdo de anattegpsostaglandina tem capacidade de estimulaadiente a
producdo de PGFR2e outras substancias relacionadas, como o LeenotB4 (LTB4) que ativa vérias funcbes
leucocitarias, principalmente no neutrdfilo, a &lmais importante no mecanismo de defesa do UEsies
mecanismos de acdo das prostaglandinas, descobextestemente, ocorrem mesmo na auséncia de
progesterona, ou seja, a estimulacdo das célulagefiEsa pode ocorrem mesmo em animais sem CL
(Kasimanickamet al, 2005). Num trabalho com animais em fase puekppoatanto na auséncia de CL e
progesterona, Fernandes al (2002a) mostram reducdo na ocorréncia de infeetéiona em vacas que
receberam duas doses de Cloprostenol na primemarse pés-parto. Isto mostra um possivel efeitoadest
substancia nos mecanismos de defesa do Utero. @ugsével forma de agéo, neste caso, seria pdierac@#o da
involucdo. A habilidade que os analogos da P&Gpassuem em estimular os mecanismos de defesaauteri
pode ser utilizado no tratamento de infecgBes nasri{Lewis, 2004; Kasimanickaat al, 2005). Trata-se de
uma nova estratégia de tratamento, que pode reduzmesmo substituir os tratamentos convencionags g
utilizam antibioticos. Uma perspectiva muito ing@nte para a bovinocultura, especialmente ariitei

Oliveira et al (2007) utilizaram 105 vacas leiteiras de seigamnébs, com mais de 30 dias pds-parto,
apresentado infeccdo uterina pés-puerperal (Utefaniente involuido). O diagndstico e classificagio
infeccdo foram feitos por vaginoscopia. De acordm @ grau de infeccdo os animais foram distribuidos
aleatoriamente em quatro grupos, e receberam viasMeguintes tratamentos: T1: 2ml de solucéassali2:
dose Unica de 0,530mg de Cloprostenol (2ml Cfsifi3: 2 doses 0,530mg de Cloprostenol com interds
24 horas e T4: 2 doses 0,530mg de Cloprostenol iotenvalo de 48 horas (Tab 4)em. Os animais foram
novamente avaliados por vaginoscopia 12 a 18 dais tarde.. O tratamento que mostrou melhor eficééfoi
T3, utilizando duas doses de cloprostenol comvaterde 24horas (P<0,05). Em relacdo ao grupo clenirl
(ndo tratado) e T2 (apenas uma dose), T4 tambémmé&is eficiente (P<0,05). Segundo Lewis (2004) os
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analogos podem agir de duas formas, reduzindoito @feunossupressor da P4, neste caso em aninctasdo,

e também de forma direta, neste caso mesmo emiarsera corpo lateo, ao estimular diretamente a idaue
uterina. Estes resultados demonstram que os arsatlagprostaglandina podem ser utilizados no trattoreas
infeccOes pos-puerperais e principalmente em gasldeie, pela auséncia de residuos, € uma excelente
alternativa.

Fernandes e Figueiredo. Avancos na utilizacdaastgmlandinas na reproducéo de bovinos.

Tabela 4. Eficiéncia do tratamento infeccdo utepida-puerperal em vacas leiteiras utilizando Clsigmol
Sédico (Ciosiff)em diferentes protocolos.

Grupo Total Cura
(tratamento) N N Efic.(%)
T1: Controle - 2ml Salina 15 4 26,7
T2: 1 dose (0,530mg) 30 12 49,0
T3: 2 doses (0,530mg) - 24h intervalo 30 24 80,0
T4: 2 doses (0,530mg) 48h intervalo 30 17 56,7

Médias seguidas por letras diferentes na coluraetif a 5% de probabilidade
Conclusoées

As possibilidades de utilizacéo terapéutica dofogé sintéticos da prostaglandina vdo muito além d
capacidade destas substancias em provocar lutefilisea mais rotineira de uso. Pesquisas recentesram
gue estes produtos tém muito a contribuir com ahomil da eficiéncia reprodutiva dos bovinos. Além d
utilizacdo no pds-parto, que se trata de procedimestabelecido, novas perspectivas surgem na agitudos
mecanismos de defesa uterina. Certamente, um gasipo de pesquisa que se torna ainda maior consnovo
conhecimentos sobre mecanismos de acéo das pevstagls enddgenas.
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