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Resumo

A piometra ¢ uma enfermidade endotelial que acomete com mais frequéncia as fémeas adultas
e ativas reprodutivamente. Caracteriza-se por inflamacdo e acimulo de exsudato na cavidade
uterina que geralmente esta associada a infecgdes bacterianas. O presente estudo objetivou avaliar
o perfil de resisténcia de isolados de Escherichia coli a partir do conteudo uterino de 42 fémeas
caninas, atendidas no Setor de Cirurgia de Pequenos Animais do Hospital de Medicina Veterinaria
da Universidade Federal da Bahia, com diagndstico de piometra. Para a realizacdo da andlise
bacteriologica, uma amostra do contetdo uterino foi obtida imediatamente apds o ato cirargico
de ovariosalpingohisterectomia terapéutica (OSH) e encaminhada para o laboratdério. Apos
analise microbiologica observou-se uma predominancia da bactéria Escherichia coli em 40,5%
(15/37). As cepas de Escherichia coli isoladas apresentaram os maiores indices de resisténcia aos
antimicrobianos eritromicina (93,3%), azitromicina (80%), ampicilina, amoxacilina e cefalotina
(40% cada). Tal estudo refor¢a a necessidade da realizagdo do exame microbioldgico com finalidade
epidemiologica e correta aplicacdo terapéutica, evitando, com isso, a utiliza¢ao indiscriminada de
antimicrobianos e potencial surgimento de estirpes multirresistentes.
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Abstract

The endothelial pyometra is a disease that affects more frequently reproductively active adult
females. Characterized by inflammation and accumulation of exudate in the uterine cavity, generally
associated with bacterial infections. The present study aimed to evaluate the resistance profile of
Escherichia coli isolates from 42 female dogs diagnosed with pyometra, seen at the Department of
Small Animal Surgery, Hospital of Veterinary Medicine, Federal University of Bahia. To perform
the bacteriological analysis, a sample of the contents of the uterus was obtained immediately after
surgery of ovariosalpingohisterectomy therapy (OSH) and sent to the laboratory. Microbiological
analysis showed a predominance of the bacterium Escherichia coli in 40.5% (15/37). Strains of
Escherichia coli isolates showed higher rates of resistance to antimicrobial erythromycin (93.3 %),
azithromycin (80 %), ampicillin, amoxicillin, and cephalothin (40% each). This study reinforces
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the need to perform the microbiological examination for epidemiological purposes and the correct
therapeutic application, thereby avoiding the indiscriminate use of antimicrobials and the potential
emergence of multidrug-resistant strains.
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Introduciao

O complexo hiperplasia endometrial cistica-piometra ¢ uma enfermidade endometrial que acomete
com mais frequéncia fémeas caninas adultas ativas reprodutivamente, comumente diagnosticada em
cadelas entre sete e dez anos, sobretudo em paises onde a castragdo ndo ¢ uma pratica rotineira’.
Caracteriza-se por inflamacdo e acimulo de exsudato na cavidade uterina que geralmente esta
associada a infecgdes bacterianas*, sendo resultante de complexos fatores etiologicos, como raga,
influéncia hormonal no ambiente uterino, influéncia genética, viruléncia da bactéria infectante,
gestacdes prévias e capacidade imune do hospedeiro.®4”

O crescimento e a atividade secretora das glandulas endometriais (proliferagdo endometrial) sdao
estimulados pela progesterona que também reduz a atividade miometrial, levando a um aciimulo de
liquido nas glandulas endometriais na luz uterina. A ruptura dos cistos endométricos e o acumulo
de material mucodide na luz uterina favorecem a invasao bacteriana secundaria ascendente a partir
da vagina. Essa condigdo possibilita a infec¢do bacteriana do corpo uterino e posteriormente uma
piometra®.

Estudos recentes sugerem uma similaridade entre os agentes bacterianos responsaveis pela piometra
em cadelas e os que habitam normalmente a vagina, o trato urindrio, o trato intestinal e a bursa
ovariana®'). Dentre esses agentes, destaca-se Escherichia coli como a bactéria mais comumente
responsavel por quadros de piometra®!!"19; entretanto, outros microrganismos também ja foram
implicados na etiologia da doen¢a como Pseudomonas spp., Staphylococcus sp., Streptococcus
spp., Proteus sp., Klebsiella spp., Enterobacter cloacae, Corynebacterium spp., Hafnia alvei e
Pasteurella spp™!-13:19,

A piometra pode ocorrer de forma aberta ou fechada, de acordo com a presenca ou auséncia de
secrecdo no canal vaginal!®. O quadro de piometra de cérvix aberta pode cursar com hiperemia de
vulva, além de secre¢do vaginal sanguinolenta e/ou purulenta®, enquanto em casos com cérvix
fechada os sinais clinicos geralmente sdo mais graves, sobretudo porque ha dificuldade na drenagem
do conteudo uterino ocasionando a ruptura do utero, contribuindo entdo para o agravamento do
quadro de septicemia ¢ endotoxemia, principalmente causados pela Escherichia coli®'*'7. Em
ambos 0s casos, o tratamento cirurgico ¢ o mais indicado ja que a retirada do tutero elimina o foco
infeccioso®.

De acordo com Smith'®, a terapéutica deve ser instituida antes da cirurgia com o uso de fluidoterapia
intravenosa para estabilizacdo do paciente além de antimicrobianos de largo espectro. Sendo assim,
o exame microbiologico é imprescindivel para nortear a conduta terapéutica, uma vez que propiciara
a identificacdo do agente etioldgico, fornecera dados prévios sobre a ocorréncia bacteriana no
ambiente hospitalar e propiciara o conhecimento do perfil de sensibilidade aos antimicrobianos.

Diante do exposto, o presente trabalho objetivou avaliar o contetido intrauterino de cadelas com
diagnodstico de piometra atendidas no Setor de Cirurgia de Pequenos Animais do Hospital de
Medicina Veterinaria, da Universidade Federal da Bahia e testar os isolados bacterianos frente aos
antimicrobianos mais utilizados na terapéutica veterindria.
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Material e Métodos

O presente estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais da Escola de Medicina
Veterinaria e Zootecnia da Universidade Federal da Bahia sob o nimero 06/2014. Utilizaram-se 42
fémeas da espécie canina (Canis familiares), com idade variando de um a 16 anos, atendidas no Setor
de Cirurgia de Pequenos Animais do Hospital de Medicina Veterinaria da Universidade Federal da
Bahia com diagnostico de piometra. O diagnostico da enfermidade foi realizado a partir do histérico,
dos exames laboratoriais e ultrassonografico, além dos sinais clinicos identificados no exame fisico.
Sendo a confirmagdo realizada durante a intervengao cirargica pela detecg¢do de distensdo da parede
uterina em variados graus e pelo conteudo do 6rgao.

Para a realizagdo da andlise bacterioldgica, uma amostra do contetido intrauterino foi obtida
imediatamente apds o ato cirurgico de ovariosalpingohisterectomia terapéutica (OSH), por meio de
pungdo uterina asséptica com auxilio de seringa de cinco mililitros e agulha descartavel de 25x7mm.

As amostras foram encaminhadas ao laboratorio onde foram processadas em até meia hora, utilizando-
se a técnica de esgotamento por estrias em Agar Sangue de Carneiro a 6%, Agar Eosina Azul de
Metileno (EMB) e Caldo Triptose, sendo posteriormente incubadas a 37 °C, por 24-48 horas, em
estufa de aerobiose. Em seguida, o crescimento bacteriano observado foi submetido a analise das
caracteristicas morfotintoriais e bioquimicas de acordo com as técnicas rotineiras do laboratorio. Para
as bactérias Gram-positivas, realizaram-se os testes de catalase, base para oxidag¢ao e fermentacao
(OF), fermentacdo de manitol e coagulase. Para as bactérias Gram-negativas a identificagdo foi feita
por meio do Triplice Sugar and Iron (TSI), oxidase, indol, vermelho de metila, teste de motilidade,
citrato de Simmons, uréia, malonato e fermentacdo dos carboidratos (adonitol, arabinose, dulcitol,
glicose, lactose, manitol e sacarose).

Todas as cepas de Escherichia coli isoladas e identificadas foram submetidas ao teste de sensibilidade
a antimicrobianos, por meio do método de difusdo com discos, em agar de Mueller & Hinton"”
utilizando-se os seguintes antimicrobianos, de acordo com a terapéutica adotada na rotina clinica:
amicacina (30 pg), amoxacilina (10 pg), ampicilina (10 pg), azitromicina (15 pg), cefalexina (30 pg),
cefalotina (30 pg), ciprofloxacina (05 pg), cloranfenicol (30 pg), eritromicina (15 pg), gentamicina (10
ug), neomicina (30 pg), norfloxacina (10 pg), polimixina B (300 pg), sulfazotrim (25 pg), tetraciclina
(30 pg), tobramicina (10 pg). As leituras foram realizadas apds 24 horas de incubagdo a 37 °C e a
interpretacdo realizada pela medida do didmetro do halo de inibicdo do crescimento microbiano,
classificando como sensivel, intermediario, ou resistente. As concentragdes bem como o critério de
interpretacdo foram os recomendados pela “National Committee for Clinical Laboratory Standards -
NCCLS” em 2011.

Resultados e Discussao

Ao se analisar a distribuicdo dos casos de piometra em relagdo a idade observou-se que 73,8% das
fémeas apresentavam idade igual ou superior a seis anos. Dados similares foram obtidos por outros
autores ao avaliarem cadelas com piometra na mesma faixa etaria’-?. Esse resultado pode relacionar-
se com as longas e continuas estimulacdes da progesterona na fase luteal, permitindo modificagdes
no endométrio e consequentemente favorecendo a invasdo bacteriana'.

Identificou-se crescimento bacteriano em 88,1% (37/42) das amostras analisadas, com isolamento
de 48 cepas, sendo 64,6% (31/48) dos isolados Gram-negativos e 35,4% (17/48) Gram-positivos. O
percentual de isolamento bacteriano obtido no presente estudo corrobora os dados da literatura®!229,
A auséncia de crescimento bacteriano em algumas amostras de piometra pode ser atribuida a utilizagao
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prévia de antimicrobianos ou devido a hiperplasia endometrial cistica (HEC), ja que essa pode resultar
em piometra, hematometra ou hidrometra. E sabidamente conhecida a dificuldade na diferenciacio
destas enfermidades reprodutivas; logo, algumas amostras podem ndo ter sido necessariamente
advindas de piometra®.

A partir das amostras com crescimento bacteriano, observou-se que 73,0% (27/37) representavam
infeccdes simples, em que apenas uma cepa foi isolada, enquanto nas demais 27,0% (10/37) foi
possivel identificar duas ou mais espécies bacterianas na mesma amostra.

Em relagdo as infecgdes simples, observou-se uma predominancia da bactéria Escherichia coli
em 40,5% (15/37) dos isolados, seguidas de Enterobacter spp. em 10,8% (4/37), Staphylococcus

spp. em 8,1% (3/37), Klebsiella spp. em 5,4% (2/37), Pseudomonas aeruginosa em 5,4% (2/37) e
Streptococcus spp. em 2,7% (1/37), conforme apresentados na Tabela 1.

Tabela 1. Distribuigdo dos 1solados microbianos, em infecgdes sumples (27/37 — 73%), provenientes
de piometra canina do Hospital de Medicina Veterinaria da Universidade Federal da Bahia

Microrganismo isolado Distribuicao
Escherichia coli 15/37 (40.5%)
Enterobacter spp 4/37 (10,8%)
Staphylococcus spp. 3/37 (8.1%)
Klebsiella spp. 2/37 (5.4%)
Pseudomonas aeruginosa 2/37 (5.4%)
Streptococcus spp. 1/37 (2.7%)
Total 73%

A predominancia de isolados de Escherichia coli a partir de amostras de casos de piometra canina,
ja foi documentada na literatura por outros autores!!'#222 De acordo com Sancka e Dhaliwal®®,
cepas de Escherichia coli associadas a casos de piometra canina sdo provenientes da microbiota
intestinal, que ascendem e colonizam o trato urinario e o Utero de cadelas, com posterior ocorréncia de
processo patoldgico. Outros autores ainda reforcam a ideia de migracao fecal uterina, ao demonstrar
caracteristicas bioquimicas semelhantes de bactérias isoladas de amostras a partir de fezes e conteudo
intrauterino de cadelas com piometra. O trato urindrio pode servir como um reservatorio de cepas
bacterianas que ascendem para o utero quando ocorre abertura da cérvix no periodo de proestro e
estro®1024),

As cepas de Escherichia coli isoladas apresentaram os maiores indices de resisténcia aos
antimicrobianos eritromicina (93,3%), azitromicina (80%), ampicilina, amoxacilina e cefalotina com
40% cada. Papini et al.®®, ao estudarem infec¢do do trato urinario em cdes, identificaram 100%
de resisténcia das cepas de Escherichia coli a eritromicina. Cruz, Paes e Siqueira®, ao avaliarem
a susceptibilidade antimicrobiana de cepas isoladas em caes, também verificaram resisténcia de
Escherichia coli a ampicilina (62,96%) e azitromicina (81,48%). De acordo com esses autores, a
resisténcia aos antimicrobianos eritromicina e ampicilina vem aumentando nos ultimos anos em
decorréncia da sua ampla utiliza¢@o na rotina da clinica veterinaria.

Considerando-se a resisténcia a trés ou mais antimicrobianos testados, observou-se que 73,3% das
cepas de E.coli foram caracterizadas como multirresistentes. Tal constatagdo contribui para o sucesso
na terapéutica instituida uma vez que se baseia no isolamento e identificagdo do agente e posterior
deteccao de sensibilidade nao presumivel, através da realizagao de antibiograma.

Em um estudo similar realizado por Lara et al.®*® no Rio Grande do Sul, ao testarem 15 linhagens
de E. coli isoladas de cadelas com piometra, os autores relataram multirresisténcia para ampicilina,
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amoxacilina, cefalotina, ciprofloxacina, enrofloxacina, gentaminica e norfloxacina. Em outro estudo
semelhante utilizando 27 isolados, observou-se que dez cepas apresentaram resisténcia a pelo menos
um antimicrobiano, enquanto as demais apresentaram multirresisténcia principalmente a sulfadiazina,
tetraciclina, estreptomicina, ampicilina e amoxacilina com acido clavulanico®”. E citado também
resisténcia a outras drogas, azitromicina, doxiciclina, ceftiofur, florfenicol, cefalexina, oxitetraciclina,
clorafenicol. Esses resultados deixam claro que o tratamento sem o respaldo de testes de sensibilidade
microbiana, utilizacdo de drogas na experiéncia de terapias anteriores ou no apelo comercial dos
produtos tende com o tempo a contribuir para o surgimento de estirpes multirresistentes®*?”, Além
disso, ja foi evidenciada resisténcia bacteriana a antibidticos de uso restrito em humanos em cepas
isoladas de infec¢des variadas provenientes de cdes, o que sugere que houve transmissdo de genes
de resisténcia, possivelmente pela proximidade entre humanos e esses animais, destacando assim a
resisténcia microbiana como um problema de satde publica.

Em relacdo a sensibilidade dos isolados de Escherichia coli, verificou-se que a tobramicina foi a
droga mais eficaz no controle do crescimento microbiano seguida por sulfazotrim e norfloxacina.
Siqueira et al.®®, ao investigarem a susceptibilidade de cepas de Escherichia coli oriundas de
piometra canina, encontraram maior sensibilidade para norfloxacina, dados esses que corroboram
com o presente estudo. Contudo, alguns pesquisadores vém demonstrando a presenga de diferentes
perfis de sensibilidade, sendo considerados os antimicrobianos de maior sensibilidade a cefalexina,
enrofloxacina, gentamicina, ciprofloxacina, amoxacilina, amoxacilina com &cido clavulanico e
ampicilina em cédes diagnosticados com piometra!!>!127,

Sendo assim, a obteng@o de isolados locais a partir de casos clinicos ¢ de fundamental importancia
para nortear a terapéutica a ser instituida de acordo com a sensibilidade antimicrobiana, além de
contribuir significativamente para o monitoramento microbioldgico dos ambientes hospitalares.

Conclusao

A avaliagdo do contetido intrauterino de cadelas com diagnéstico de piometra atendidas no Setor
de Cirurgia de Pequenos Animais do Hospital de Medicina Veterindria, da Universidade Federal
da Bahia evidenciou a predominancia de isolados de Escherichia coli, com elevado percentual de
multirresisténcia frente aos antimicrobianos mais utilizados na terapéutica veterindria.
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