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Aspectos da fisiologia reprodutiva da cadela
Aspects of the reproductive physiology of the bitch
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Resumo

A convivéncia entre o cdo e o homem ¢ antiga, mas 0 mesmo ndo ocorre com o conhecimento acerca da
fisiologia reprodutiva da cadela cujos trabalhos pioneiros datam da década de 1970. A partir desses primeiros
estudos, muitos avangos foram obtidos, facilitando um melhor acompanhamento do ciclo estral das cadelas. Para
tanto, faz-se inicialmente uma avaliagdo fisica da cadela, incluindo o escore de condigdo corporal, a cadeia mamaria,
a vulva e a vagina. Em seguida, o ciclo estral que tem fases bem caracteristicas ¢ ja bem documentadas ¢é
acompanhado. Dentre as ferramentas que podem ser utilizadas nas avalia¢des, ha a colpocitologia, a dosagem sérica
de progesterona, a vaginoscopia, a ultrassonografia, dentre outras. Com o emprego dessas ferramentas, foi possivel
esclarecer alguns aspectos da fisiologia reprodutiva canina. Dessa forma, o proposito dessa narrativa ¢é trazer alguns
desses aspectos interessantes da fisiologia reprodutiva da cadela.

Palavras-chave: cao, ciclicidade, ciclo estral, ciclo reprodutivo, reprodugao.
Abstract

The coexistence between the dog and the man is old, but the same does not occur with the knowledge about
the reproductive physiology of the bitch whose pioneering works date back to the 1970s. From these initial studies,
many advances were obtained, facilitating a better follow-up of the estral cycle of bitches. Therefore, a physical
evaluation of the bitch is initially performed, including the body condition score, the mammary chain, the vulva and
the vagina. Then, the estrous cycle that has well characterized and well documented phases is followed up. Among
the tools that can be used in the evaluations are colpocitology, serum progesterone assay, vaginoscopy,
ultrasonography, among others. Using these tools, it was possible to clarify some aspects of canine reproductive
physiology. In this way, the purpose of this brief narrative is to bring some of these interesting aspects of the bitch's
reproductive physiology.

Keywords: dog, cyclicity, estrous cycle, reproductive cycle, reproduction.
Introducao

Hé milhares de anos que a espécie canina convive com a espécie humana. O cdo descende do lobo e parece
ter sido domesticado entre 40.000 e 27.000 anos atrds. Essa conclusdo foi obtida depois que o material genético de
um lobo siberiano que viveu ha cerca de 35.000 anos foi analisado. Nessa investigagdo, foram evidenciados indicios
de que os homens mantiveram inicialmente lobos em cativeiro e mesmo ap0ds a separagdo genealdgica, lobos e cées
mantiveram cruzamentos entre si, derivando ragas como os cdes de trend da Groeldndia e os Huskies Siberianos
(Skoglund et al., 2015).

Apesar dessa convivéncia de longa data entre homens e cdes, o conhecimento acerca da fisiologia
reprodutiva da espécie, contrariamente ao que se poderia imaginar, ndo ¢ muito antiga. Os primeiros trabalhos que
foram publicados sobre a fisiologia reprodutiva da cadela datam da década de 70 (Bell et al., 1973; Phemister et al.,
1973; Concannon et al., 1975). A partir desses estudos iniciais, uma série de caracteristicas foram progressivamente
sendo elucidadas na espécie.

Dessa forma, quase meio século decorreu ¢ mais alguns aspectos da fisiologia da cadela foram sendo
revelados. Diante do exposto, o propdsito dessa narrativa é trazer alguns desses aspectos relevantes a respeito da
fisiologia reprodutiva da fémea canina que foram sendo desvendados ao longo desse breve periodo, com enfoque
para cadelas que se destinam a reproducdo. Serdo abordados aspectos que tangem a avaliacdo geral e as
caracteristicas do ciclo estral da cadela.

Avaliacio geral de uma reprodutora em potencial

A avaliacdo de uma cadela candidata a reprodugao ¢ essencial. Essa avalia¢do, no entanto, ¢ pontual e a condi¢do da
cadela (de fertilidade, de subfertilidade ou de infertilidade) pode mudar ao longo do tempo. Dessa forma, uma
avaliacdo reprodutiva periodica fornece um banco de dados minimo para auxiliar o veterinario a fazer um
diagnostico sobre a capacidade reprodutiva de um animal.
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Avaliagdes ginecologicas sdo raramente realizadas em cadelas, em grande parte devido a dificuldade de
examinar boa parte dos 6rgaos reprodutivos. Uma avaliagdo ginecoldgica, no entanto, pode fornecer informagdes
valiosas para orientar futuras procriagdes e pode ajudar a melhorar os indices reprodutivos. Embora uma avaliagdo
ginecologica possa ser realizada a qualquer momento do ciclo estral da cadela, se o objetivo ¢ obter informagdes
especificas, entdo a fase do ciclo deve ser levada em consideragdo ao planejar o exame (Wilborn e Maxwell, 2012).

Inicialmente, faz-se uma avaliag@o fisica da cadela, incluido o escore de condi¢do corporal, a cadeia
mamaria, a vulva e a vagina. A reprodutora deve apresentar um escore corporal ideal, pois cadelas com escore
corporal elevado podem apresentar ciclos estrais irregulares ou terem dificuldade de levarem a gestagdo a termo,
além de serem mais predispostas a desenvolverem distocias (Zoran, 2010).

Uma boa inspe¢do de toda a cadeia mamaria, verificando a higidez da mesma ¢ de suma importancia, uma
vez que a cadela ¢ altamente predisposta a comprometimento das glandulas mamarias por desenvolver
fisiologicamente hiperplasia mamaria ciclicamente, podendo essa ser seguida de lactogénese e lactopoiese
(Concannon, 2011). Essa caracteristica parece ser condi¢do predisponente para aumentar a ocorréncia de neoplasia
mamaria (Morris et al., 1998).

A glandula mamaria pode ser avaliada por meio da ultrassonografia em modo bidimensional ¢ modo
Doppler. Este tltimo ¢ de suma importancia, pois permite avaliar a vascularizagdo normal da glandula e ainda
observar os padrdes de vascularizagdo nos casos de patologia mamaria, em especial no estudo das neoplasias
(Feliciano et al., 2012).

Os mecanismos moleculares do desenvolvimento de neoplasias mamarias caninas ainda sdo pouco
compreendidos. Uma glandula mamaria normal potencialmente pode desenvolver uma neoplasia. Klose et al. (2011)
observaram que diferencas nos diversos estagios de malignidade e na aquisicdo do potencial metastatico das
neoplasias mamarias estdo associados a uma mudancga gradual nos niveis de expressao de 48 proteinas.

A inspeg¢do da vulva e da vagina deve ser feita para avaliar se ndo ha nenhuma alteragdo ou corrimento. A
vulva ¢ unica porg¢do do trato reprodutor feminino que esta exteriorizada e, portanto, pode ser inspecionada mais
facilmente. Ela pode ser avaliada quanto a integridade, coloragdo, aspecto, conformacdo, tamanho e presenca ou nao
de secrecdao. Se a vulva apresentar uma caracteristica anormal, isso pode representar um obstaculo para o macho
fazer a monta natural (Barstow et al., 2018).

A vagina pode ser inspecionada por meio de um vaginoscdpio. A mucosa vaginal muda drasticamente em
cor e aspecto a medida que a cadela progride de anestro para o proestro e estro. As alteracdes observadas
inicialmente sdo devidas ao aumento dos niveis sanguineos de estrogeno, mas as alteragdes posteriores sdo devidas
ao aumento da progesterona (Jeffcoate e Lindsay, 1989). A vaginoscopia ¢ uma excelente ferramenta para
inspecionar a vagina (Lindsay, 1983), no entanto ela ndo ¢é eficaz para determinar a ovulagdo (Bergeron et al., 2014).

Caracteristicas do ciclo estral

A cadela ¢ uma espécie monoéstrica, ndo estacional — a excecdo da raca Basenji — e que apresenta ciclos
estrais longos. Cada fase do ciclo apresenta uma mudanga gradativa e com algum grau de sobreposi¢do entre as
fases folicular e lutea, devido & luteinizagdo precoce dos foliculos ovarianos (Forsberg et al., 1993). A duracao total
do ciclo estral e a duracdo de cada fase podem ter variagdes importantes de acordo com a raga e com o individuo,
dificultando a determinagao da fase do ciclo e 0 momento ideal para a reproducao (Concannon, 2011). O ciclo estral
canino consiste em sucessivas fases recorrentes, que variam de quatro a cinco, dependendo dos autores (proestro,
estro, metaestro/diestro e anestro).

Proestro

O proestro dura em média 9 dias, podendo variar de tanto para mais, quanto para menos dias. E
caracterizado pelo interesse sexual do macho pela fémea, no entanto com recusa da monta pela fémea. H4 um
aumento gradativo de edema vulvar e de corrimento serossanguinolento. O epitélio vaginal sofre progressivamente
um processo de queratinizac¢do, o que leva a uma continua modificagdo das caracteristicas da citologia vaginal (Bell
et al., 1973). Nessa fase, os foliculos ovarianos variam até 9 mm antecedendo o pico do horménio luteinizante (LH)
e podem aumentar até 12 mm antes da ovulagdo (Concannon, 2011). O término do proestro ¢ marcado pelo inicio do
interesse da fémea pela corte do macho.

Estro

O estro dura em média 9 dias, podendo variar tanto para mais, quanto para menos dias. O comportamento
de estro é definido pela aceitacdo de monta da cadela pelo macho. Nessa fase, a cadela apresenta o pico de
queratinizagdo do epitélio vaginal e o de crenulagio (Jeffcoate e Lindsay, 1989). E nessa fase que ocorre a ovulagio
cerca de 48 a 60 horas apods o pico de LH (Phemister et al., 1973). A citologia vaginal também permite acompanhar
a evolugdo do estro, no entanto ndo ¢é precisa para determinar o momento da ovulagéo (Linde e Karlsson, 1984).

A cadela apresenta a particularidade de liberar oocitos imaturos, ou seja, no inicio da primeira divisdo
meiotica (profase 1) em estagio de vesicula germinativa (VG), portanto ainda ndo fecundaveis. Esses oocitos devem
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permanecer na tuba uterina por mais cerca de 48 horas para atingirem o estagio de maturagdo com a quebra da VG
para serem fecundaveis (Concannon, 2011).

Os foliculos no dia da ovulagdo apresentam um didmetro médio de 4,6 mm em cadelas com pesos de 6 a 10
Kg (Barbosa et al., 2013). Os cistos foliculares ovarianos podem variar de 2 mm a 40 mm. Devido ao fato do
tamanho dos foliculos e dos cistos se sobreporem, ¢ fundamental verificar o historico da cadela, juntamente com os
achados clinicos para se chegar a um diagnoéstico. Frequentemente, cadelas com cisto folicular ovariano apresentam
estro e descarga vaginal sanguinolenta prolongados (Knauf et al., 2014).

A concentracdo sérica de progesterona aumenta rapidamente acima de 1-3 ng/mL durante o pico pré-
ovulatorio de LH e segue aumentando, atingindo 10-25 ng/mL até o dia 10, logo apds o final do estro. O estro na
cadela ocorre em resposta ao declinio do estrogeno que normalmente comega pouco antes do aumento do LH e
continua durante todo o estro. O inicio do estro ¢ facilitado sinergicamente pelo rapido aumento da progesterona
resultante do pico de LH (Concannon, 2011)

Metaestro

A cadela ndo apresenta a fase de metaestro como ela ¢ classicamente definida (periodo de instalagdo do
corpo lateo), posto que ela é uma espécie que apresenta uma luteinizagdo precoce, ainda na fase de foliculo pré-
ovulatorio. No entanto, a fase de metaestro pode ser muito bem caracterizada do ponto de vista citologico pela
presenca das células do metaestro e pelas células espumosas (foam cells) que sdo células intermediarias ou células
parabasais com multiplos vacuolos citoplasmaticos claros (Post, 1985). O metaestro citologico ¢é curto, durando em
torno de dois dias (Jeffcoate e Lindsay, 1989).

Diestro

O diestro ndo gestacional dura em torno de 75 dias, ao passo que o diestro gestacional, como o proprio
nome ja sugere, dura o tempo da gestacdo que é, em média, de 65 dias (Concannon et al., 1975). O término do
diestro ¢ determinado pelo declinio da progesterona abaixo do necessario para manter uma gestagdo (1 a 2 ng/mL)
(Concannon et al., 1977; Concannon, 1986; 2011; Hoffmann et al., 2004; Giinzel-Apel et al., 2009).

A cadela que ovula e ndo gesta, ndo retorna imediatamente a um novo estro, pois ela ndo sofre lutedlise
abrupta como no pré-parto. Nesse caso, o corpo luteo regride por um processo lento de lutedlise, em que os
primeiros sinais de degeneracdo foram vistos por microscopia eletronica no dia 60 do diestro ndo gestacional,
acompanhados por alguns eventos apoptdticos (Hoffmann et al., 2004). A apoptose desempenha um papel
importante na vida util do seu corpo luteo e o nivel de atividade apoptdtica pode ser aumentado pela prostaglandina
F2a (PGF2a) (Aiudi et al., 2006). Assim, esta espécie ndo possui nenhum sinal enddcrino anti-luteolitico como
encontrado em outras espécies que modulam a fun¢do uterina durante o periodo critico do estabelecimento da
gestagdo. No entanto, alguma comunicagdo embrido-materna deve ocorrer a fim de evitar a rejeicdo embriondria
(Graubner et al., 2017).

Dentre os animais domésticos, a cadela ¢ a unica com uma fase litea cuja duragdo em animais nao
gestantes excede a observada durante a gestagdo. Isto ndo ¢ apenas Uinico, mas também implica em mecanismos
distintos que regulam a func¢do do corpo luteo em ambas as situagdes. Em animais ndo gestantes, o corpo luteo
completa seu tempo de vida util, passando lentamente por mudangas morfologicas e funcionais que, desprovidas de
um principio luteolitico ativo, parecem estar mais relacionadas ao envelhecimento do corpo luteo. Isto ¢ evidenciado
pela degenerag@o gordurosa progressiva das estruturas luteais. Em contraste, em animais gestantes, a regressao lutea
inicialmente lenta ¢ interrompida pela lutedlise pré-parto subita, associada a niveis periféricos fortemente
aumentados de PGF2a, destruindo ativamente o corpo luteo (Kowalewski, 2014).

A regulacdo hormonal do diestro de cadelas gestantes e ndo gestantes ¢ similar, exceto pela producdo de
PGF2a antes do parto. Nas gestantes, a PGF2a é responsavel pela lutedlise e ¢ produzida pela unidade tutero-
placentaria antes do parto (Kowalewski et al., 2010), no entanto, ndo é produzida no endométrio de cadelas ndo
gestantes e o corpo luteo regride lentamente nesses animais. Essa regressdo lenta ocorre apesar da presencga de
diversos fatores luteotropicos, tais como a prolactina ¢ o0 LH que suportam a fungdo do corpo lateo durante o ter¢o
médio do diestro nas cadelas ndo gestantes (Concannon et al., 1987; Kowalewski et al., 2010).

Um estudo recente tentou elucidar esse complexo mecanismo envolvido no processo de lutedlise e de
regressdo do corpo luteo da cadela. Os autores verificaram que injecdes repetidas de baixas doses de PGF21 podem
induzir mecanismos luteoliticos em cadelas ndo gestantes e que alguns aspectos da regulagdo molecular da lutedlise
em cadelas ndo gestantes sdo semelhantes a de outros animais domésticos (Ucar et al., 2018).

No diestro, o corpo luteo deve estar visivel a ultrassonografia, sendo comum encontrar um nimero maior
de corpos luteos do que de filhotes (Marinellia et al., 2009).

Diferentemente do que ocorre em outras espécies como a porca, a mulher e a rata, a relaxina na cadela ¢é
detectavel apenas durante a gestagdo (Steinetz et al., 1989), o que torna este hormoénio um marcador diagnostico da
gestacdo nesta espécie. A relaxina torna-se detectavel no sangue por volta do dia 20-25 da gestag@o; tem um pico 2-
3 semanas antes do parto e permanece elevada até o termo (Steinetz et al., 1987). Origina-se predominantemente da
placenta (Tsutsui e Stewart, 1991). Sua principal fonte parece ser o citotrofoblasto (Nowak et al., 2017). Nesse
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estudo, a sintese de relaxina foi confirmada ocorrer no endométrio ¢ miométrio (Nowak et al., 2017). Embora a
expressao lutea de mRNA da relaxina e proteina de relaxina ja tivesse sido previamente relatada na cadela (Tsutsui e
Stewart, 1991; Tamada et al., 2010), o corpo luteo parece ser uma fonte secundaria de relaxina nessa espécie, ja que
a ovariectomia realizada durante a gestagdo ndo afeta a relaxina circulante (Tsutsui e Stewart, 1991).
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Anestro

Por fim, o anestro que ¢ uma fase obrigatdria no ciclo estral da cadela e ¢ a fase de maior duragdo. O
anestro ¢ definido como auséncia de sinais externos, havendo nessa fase concentragdes séricas basais de
progesterona (Concannon et al., 1989). Os ovérios estdo pequenos e o utero encontra-se pequeno e dificil de ser
visualizado a ultrassonografia (Marinellia et al., 2009).

O intervalo interestro ¢ extremamente varidvel. Herdabilidade, gestacdo, raga e idade sdo fatores que
podem influenciar esse intervalo. Cadelas que estiveram gestantes podem exibir intervalos interestrais
significativamente mais longos do que as que ndo estiveram gestantes, conforme foi demonstrado nas ragas Beagle
(230 vs. 202 dias; Concannon et al., 1975) e Kunming (220 dias vs. 180 dias; Wei et al., 2018).

Apesar da cadela ser considerada uma espécie ndo estacional, um padrdo estacional ja foi demonstrado na
raca Basenji (Fuller, 1956). Foi igualmente observado em um estudo em que se avaliaram 210 ciclos em 67 cadelas
ao longo de quatro anos consecutivos, uma maior frequéncia de ciclos ocorrendo durante o inverno e o verdo. No
entanto, a probabilidade de ocorrer um estro em qualquer més do ano foi a mesma para cada més quando a
distribuicdo acumulada ao longo dos anos foi analisada (Bouchard et al., 1991).

Exames complementares

Os exames complementares sdo utilizados para acompanhar a ciclicidade ¢ identificar a ovulagdo e,
consequentemente, 0 momento ideal da monta ou da inseminagéo artificial. Os exames empregados em reprodugéo
canina sdo: citologia vaginal (Bell et al., 1973); endoscopia vaginal (Moxon et al., 2012); ultrassonografia de utero e
de ovarios (Barbosa et al., 2013; Bergeron et al., 2013); analise das concentra¢des séricas ou plasmaticas de
progesterona (Brugger et al., 2011) e termografia (Olgag et al., 2017). Esses métodos foram otimizados gracas a
numerosos estudos e eles podem revelar resultados bem-sucedidos. A eficacia deles, no entanto, depende de alguns
fatores, tais como frequéncia de utilizagdo, habilidade do profissional, qualidade do equipamento utilizado, dentre
outros.

Consideracdes finais

A fisiologia basica de uma espécie pode até sofrer modificagdes em milhares de anos, mas ela ndo se
modifica em cem anos, muito menos em meio século. O que mudou nesse intervalo de meio século foi o aumento do
conhecimento e da velocidade de troca de informacdes; as formas de investigacdo e o aprimoramento dos
equipamentos e dos meios de diagnéstico. Enfim, uma série de fatores que contribuiram para que hoje o
conhecimento acerca da fisiologia reprodutiva da cadela esteja um pouco mais avangado do que estava ha alguns
anos.

No entanto, como todo processo investigativo na seara da pesquisa, deve-se sempre ter a mente aberta e
livre de preconceitos para o novo, quer seja para complementar, quer seja para quebrar informagdes e conceitos ja
conhecidos e estabelecidos e, ainda, aprender que nem tudo era exatamente como se pensava. No caso da fisiologia
reprodutiva da cadela, por muito tempo, acreditou-se que o ciclo estral dessa espécie era similar ao da vaca. Para sair
do equivoco, houve a necessidade de estudos e da quebra de paradigmas.

Ainda ha um longo caminho a ser percorrido para que toda a fisiologia reprodutiva da cadela seja
desvendada. Mas o tempo nio deve ser uma preocupacao do homem, posto que a humanidade tem a eternidade para
trabalhar. Muito ja foi elucidado gragas a dedicacdo e empenho de diversos grupos de pesquisas em diferentes partes
do mundo que se debrugcam sobre a reprodugdo da cadela. Certamente, muito mais ainda sera descortinado diante de
nossos olhos nos proximos 50 anos.
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