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RESUMO - A morte embrionaria caracteriza-se pela perda gestacional até o 40° dia
de gestacao, quando ocorre a transicao do estagio embrionario para o fetal. Tendo
em vista o crescente mercado de equideos no Brasil, tais falhas gestacionais
acarretam grandes perdas econOmicas e genéticas. Apesar dos avangos
significativos nas biotécnicas reprodutivas, a perda embriondria continua um
problema recorrente na rotina do médico veterinario atuante na area de reproducgéao
de equinos. Portanto, o presente trabalho tem como objetivo esclarecer os fatores
maternos e extrinsecos relacionados as perdas embrionarias. Os fatores maternos
compreendem as doencas endometriais, alteracbes enddécrinas, falha no
reconhecimento materno da gestagcdo, momento da inseminagdo ou cobertura em
relagdo a ovulagao, idade da égua, alteracbes cromossomais maternas e cobertura
durante do cio potro. Ja os fatores extrinsecos estdo relacionados ao ambiente,
como nutricdo e estresse. Sao diversos os fatores maternos que podem cursar com
a perda embrionaria. Portanto, € necessaria a conscientizagdo de criadores e de
médicos veterinarios quanto a necessidade de efetuar o controle de fatores
maternos associados a perda embrionaria através de um adequado manejo
nutricional, sanitario e de criagao, além do acompanhamento clinico do plantel.
Palavras-chave: éguas, infertilidade, gestacao.

EMBRYONIC LOSS: THE NEED OF KNOWING THE FACTORS
RELATED TO THE MARE - REVIEW ARTICLE

ABSTRACT - Embryonic loss is characterized by gestational loss until the 40th day
of gestation, when the transition from the embryonic to the fetal stage occurs. In view
of the growing equine industry in Brazil, such gestational failures lead to economic
and genetic losses. Despite significant advances in reproductive biotechniques,
embryonic loss remains a recurring problem in the routine of the veterinarian working
in the field of equine reproduction. Therefore, the present study aims to clarify the
maternal and extrinsic factors related to embryo losses. Intrinsic factors include
endometrial diseases, endocrine dysregulations, failure on maternal recognition,
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timing of insemination or breeding, age of the mare, maternal chromosomal
alterations, and foal heat. Extrinsic factors are related to the environment, such as
nutrition and stress. Several maternal factors can lead to embryonic loss. Therefore,
breeders and veterinarians have to be aware of the need of controlling maternal
factors associated with embryo loss through appropriate nutritional, sanitary and
breeding management, as well as through clinical evaluation of the mares.

Keywords: mares, infertility, gestation.

INTRODUCAO

A perda ou morte embrionaria é caracterizada pela falha na gestagao desde a
formagao do concepto até o 40° dia de gestacado, que corresponde ao periodo de
transicdo do estagio embrionario para o fetal (VANDERWALL, 2008). A morte
embrionaria representa uma grande perda econémica no mercado equestre, pois ha
um acréscimo nos custos de produgao e uma queda no numero de potros nascidos.
Além disso, em diversos casos, éguas que apresentam maior valor econémico por
apresentarem registro de produgcdo comprovado apresentam alteracbes que as
classificam como fémeas problema (BALL, 1993). A incidéncia de morte embrionaria
em éguas jovens € geralmente de 10-15%, enquanto que para éguas com mais de
18 anos aumenta para 30% (VANDERWALL & NEWCOMBE, 2007; VANDERWALL,
2008).

O incremento da ultrassonografia possibilitou a detecgdo precoce da
gestacao, entre o 10° e 15° dia pos ovulagao, tal como a detecgao prévia de mortes
embrionarias. Devido a grande preciséo e praticidade do ultrassom transretal para o
diagnodstico de gestagcdo em éguas, uma quantidade consideravel de informacgdes foi
gerada sobre perda embrionaria nesse periodo. A utilizagado de biotécnicas aplicadas
a reproducao assistida, destacando-se entre elas a transferéncia de embrides, tem
auxiliado na diminui¢do das mortes embrionarias permitindo o nascimento de potros
provenientes de éguas que antes ndao geravam produtos (VANDERWALL, 2008).
Contudo, as perdas embrionarias ainda representam de 2,5-25% das perdas
gestacionais (VANDERWALL & NEWCOMBE, 2007).

A causa de morte embrionaria € um tema ha anos em discussao, pois trata-se
de um problema enfrentado por veterinarios na rotina reprodutiva de criatorios e
centrais que acarreta grandes prejuizos econdémicos. Atualmente, apesar dos

avangos nas biotécnicas empregadas na reprodugdo assistida, as perdas
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embrionarias continuam sendo um problema frequente na rotina reprodutiva e
representam um desafio constante para os profissionais da area. Portanto, o
presente trabalho tem como objetivo esclarecer os fatores maternos relacionados as

perdas embrionarias.

REVISAO BIBLIOGRAFICA

A perda embrionaria é considerada um dos fatores criticos para a eficiéncia
reprodutiva do plantel e gera perdas econdmicas para os criadores. Sua etiologia
pode ser unica ou resultado da associacdo de varios fatores (PAIVA & COSTA,
2004). As perdas embrionarias podem estar relacionadas a égua, a fatores
extrinsecos, ao garanhdo ou ao préprio concepto. Nesta revisdo abordados os
fatores maternos, que incluem doengas endometriais, insuficiéncia de progesterona,
idade materna, lactacdo, cobertura no cio do potro, momento da inseminacdo em
relacdo a ovulacdo, local de fixagdo da vesicula embrionaria e alteracbes
cromossomais maternas, e os fatores extrinsecos, os quais estdo relacionados ao
ambiente, tais como estresse e nutricdo (VANDERWALL & NEWCOMBE, 2007).

FATORES MATERNOS
- Endometrite

A endometrite € uma das principais causas de reducdo de fertilidade em
equinos, sendo ocasionada por uma falha nos mecanismos de defesa uterina. Esta
representa um processo inflamatério que, geralmente, esta associado a cobertura e
a contaminagao bacteriana, contudo pode nao ser venéreo (TROEDSSON, 1993;
LEBLANC, 2003; THOMASSIAN, 2005). Os fatores predisponentes sé&o:
conformacgao perineal alterada, idade avangada, cervicites, localizagdo uterina fora
dos padrbes anatdmicos e falha na limpeza uterina (CARD, 2005).

A inflamacao uterina aguda é ocasionada principalmente pela endometrite
persistente pods-cobertura ou infeccdo bacteriana. A endometrite pds-cobertura
ocorre devido a presenca de espermatozoides, bactérias presentes no sémen e no
pénis dos garanhdes e proteinas do plasma seminal, que sdo responsaveis pela
inducdo de uma resposta inflamatéria que tem por objetivo a limpeza uterina
(TROEDSSON, 1999).
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Quando a endometrite ndo € eliminada pelos mecanismos de limpeza
uterinos ou através do tratamento, esta pode cronificar e se manifestar de forma
clinica ou subclinica (LEBLANC, 2010). Na inflamagdo endometrial crénica ha a
perda de epitélio e muco do endométrio, aumentando as chances de adesao
bacteriana e formacgao de biofiimes (CAUSEY et al., 2008). A presenca de fluidos,
bactérias e outros corpos estranhos prejudicam o transporte espermatico e a
fertilizacdo. Da mesma forma, estes podem gerar um ambiente uterino desfavoravel

e incompativel com a sobrevivéncia do embrido (BUCCA et al., 2008)

- Anormalidades endometriais ndo infecciosas

A fibrose endometrial periglandular € um processo degenerativo intimamente
relacionado com a idade materna e tende a se agravar com o aumento no numero
de partos. Além disso, pode ter outras causas, tais como sucessivas endometrites
agudas e infusdes uterina com agentes irritantes (DOING et al., 1981). A formacéao
de fibrose ocorre devido a alteragdo do depdsito de colageno no estroma do
endomeétrio, assim como na membrana basal do epitélio luminal, podendo levar a
formacédo de ninhos glandulares de tamanhos variados (KENNEY & DOIG, 1986). A
habilidade das éguas em conceber e levar a gestagao a termo é comprometida por
esta alteracdo. O diagndstico definitivo da fibrose periglandular pode ser realizado
através da biopsia e histopatologia endometrial (PIMENTEL, 2007).

A fibrose periglandular é considerada um importante fator na ocorréncia de
perda embrionaria e morte fetal. Esta alteracdo nao prejudica a fertilizagao, contudo,
dependendo da area do endométrio afetada, dificulta a fixacdo embrionaria e
consequente desenvolvimento da gestacdo (KENNEY, 1978). Além disso, a
diminuicdo da drenagem linfatica e circulagdo em algumas areas do endométrio
prejudica a limpeza uterina, predispondo estas éguas a quadros de endometrite
(HOFFMANN et al., 2009).

As dilatagbes cisticas também s&o patologias endometriais n&o inflamatérias
corriqueiras, sendo estas divididas em cistos glandulares e linfaticos (STANDON et
al.,, 2004). Dilatagdes glandulares sao frequentemente associadas a fibrose
endometrial, sendo a maioria destas ocasionada por hipertrofia ou hiperplasia do

epitélio endometrial, independente da fase do ciclo estral em que a égua se encontra
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(BARROS & MASUDA, 2009). De acordo com Kenney et al. (1975), cistos
glandulares variam de alguns milimetros até 1 centimetro e ocorrem por conta da
distensdo de glandulas endometriais, devido a diminuicdo da liberacdo das
secregdes glandulares ocasionada pela fibrose periglandular.

Dilatag¢des linfatica podem variar de alguns milimetros até 20 centimetros e
resultam da obstrucao linfatica endometrial. Estas também podem ocorrer em éguas
multiparas ou no pés-parto devido ao efeito gravitacional do aumento uterino,
retendo e acumulando linfa (WOLFSDORF, 2002). Vanderwall (2008) sugere que
existem duas causas para a diminuicdo da fertilidade em decorréncia de cistos
endometriais. A primeira ocorre devido ao tamanho dos cistos que, acima de 3
centimetros, dificultam ou impedem a mobilidade do concepto no limen uterino,
ocasionando falha no reconhecimento materno da gestagdo e levando a morte
embrionaria. Na segunda, a fixagdo do concepto ocorre em contato direto com os
cistos, resultando no déficit de fluxo sanguineo e fornecimento de nutrientes para o

embrido.

- Alterag¢des enddcrinas e falha no reconhecimento materno da gestagao

O hipotireoidismo tem sido citado como uma das causas de redugido de
fertilidade e perdas embrionarias em éguas. Contudo, a suplementacdo para
reposi¢cao hormonal ndo demonstrou efeitos nas taxas de morte embrionaria (BALL,
1993).

A progesterona possui um papel fundamental na manutengao no tergo inicial
da gestacdo, estimulando a proliferacdo do epitélio glandular e secrecdo do
histotrofo, o qual € a unica fonte de nutrientes para o desenvolvimento embrionario
antes da formacdo da placenta. Além disso, a progesterona reduz a contratilidade
uterina, permitindo um ambiente adequado para o desenvolvimento do concepto
(CAIADO et al., 2007). Durante a fase embrionaria, a produgao de progesterona é
exclusiva do corpo luteo primario, o qual é formado logo apds a ovulagao. Posterior
a este periodo, ocorre a suplementagdo de progesterona pela formagao de corpos
luteos acessorios devido a acdo do horménio eCG (ALLEN, 2001). A reducéo dos
niveis de progesterona pode resultar em perda embrionaria, como demonstrado por

Ginther (1985), o qual realizou a ovariectomia ou administracdo de prostaglandina
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F2a (PGF2a) em éguas prenhes e observou que éguas suplementadas com
progesterona levaram a gestacdo a termo mesmo apds a lutedlise, enquanto que a
gestacao foi interrompida em éguas que nao receberam suplementacéo.

A restricdo da movimentacdo do embrido no lUmen uterino pode cursar com a
falha no reconhecimento materno da gestacgéo e resultar na lutedlise do corpo luteo
e morte embrionaria. Fato este confirmado em um estudo realizado por McDowell et
al. (1988), no qual o movimento do embrido foi restringido e resultou em perda
embrionaria. Contudo, neste trabalho, a suplementacdo com progesterona manteve
a gestacédo em até 70% dos casos.

Em um estudo realizado por Vanderwall & Newcombe (2007), a
suplementag¢ao hormonal com progesterona foi mantida até os 100 dias de gestacao
a fim de evitar as perdas embrionarias. Contudo, trabalhos mais recentes mostram
que a utilizacdo de progesterona exdgena pode ser mantida até 40-70 dias de
gestagao, quando a progesterona enddogena comecga a ser produzida pelos corpos
luteos acessorios (GRECO et al., 2008; SILVA et al., 2011). Portanto, sugerimos que
se avalie a necessidade de suplementagdo com progesterona exogena, a fim de

evitar o uso indiscriminado desta e diminuir os custos financeiros.

- Momento da inseminacao/cobertura em relacéo a ovulagao

A inseminagao ou cobertura 12 horas ou mais apds a ovulagdo tem sido
associada a perdas embrionarias. Sugere-se que isto ocorra devido a uma alteragao
na qualidade do odcito, fazendo com que este possa ser fertilizado, apesar de sua
viabilidade ser comprometida. Outra possibilidade é que o atraso na fertilizacao
provoque uma demora no desenvolvimento embrionario, o que pode afetar a
habilidade do concepto em impedir a lutedlise (FERRAZ & VICENTE, 2006). Em um
estudo realizado por Woods et al. (1990) comparando a taxa de perdas embrionarias
entre o 11° e 40° dia, notou-se um aumento consideravel de morte embrionaria em
éguas inseminadas com sémen fresco 12 horas ou mais apos a ovulacédo (47%)

quando comparadas a éguas inseminadas de 0 a 12 horas apés a ovulagéo (25%).

- I[dade materna

A idade materna tem sido associada a diminuicdo da qualidade de odcitos, o
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que pode refletir em alteracbes cromossémicas e inerentes ao odcito que,
aparentemente, ndao afetam as taxas de fertilidade. Contudo, aumentam a incidéncia
de morte embrionaria em éguas de idade avangada (VANDERWALL & NEWCOMBE,
2007). Em um estudo realizado por Carnavale & Ginther (1995), utilizou-se
microscopia Optica para comparar a qualidade de odcitos provenientes de éguas
velhas e jovens. Verificou-se que éguas velhas apresentaram um numero maior de
oocitos em relacdo as éguas jovens, entretanto, estes apresentavam qualidade
inferior e um maior numero anomalias.

Ambiente uterino desfavoravel e anomalias embrionarias estao relacionados
com perdas gestacionais em éguas de idade avangada (BALL, 1993). De acordo
com um estudo realizado por Ball (1988), a taxa de sobrevivéncia embrionaria em

éguas jovens foi de 85%, enquanto que em éguas de idade avangada foi de 25%.

- Alteracdo cromossomais maternas

A perda embrionaria em éguas saudaveis e fenotipicamente normais pode
estar associada as translocagdes autossomais pois, dependendo da combinagao
génica e segregagao cromossbmica apos a meiose, as translocagcbes podem
produzir gametas normais ou alterados. Portanto, sugere-se a cariotipagem de
éguas subférteis a fim de verificar eventuais anormalidades cromossémicas (LEAR
et al., 2008).

- Cio do potro

Compreende o primeiro cio pds-parto e ocorre em média sete dias apds o
parto (BRINSKO et al., 2011). Alguns fatores fisolégicos contribuem para o rapido
retorno da fémea equina ao estado fértii como: placenta epiteliocorial
microcotiledonaria difusa, assim como a rapida expulsdo das membranas fetais e
involugao uterina (BLANCHARD & MACPHERSON, 2011). A égua pode ser
inseminada ou coberta neste periodo com obtencido de boas taxas de prenhez.
Contudo, € importante a avaliagao ginecolégica da égua pois, quando nao ocorre a
involugao uterina adequada e ha presenga de fluidos intrauterinos em decorréncia
do parto, estes podem se tornar fatores limitantes para a sobrevivéncia do embrido
(BLANCHARD & MACPHERSON, 2011).
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Outra razao pelo qual o cio do potro é associado a perda embrionaria é que a
lactagdo aumenta a demanda energética, o que pode cursar com a diminuigdo do

escore corporal e consequente perda da gestagdo (HENNEKE et al., 1984).

FATORES EXTRINSECOS
- Nutricdo

Pensando em maximizar a eficiéncia reprodutiva e diminuir as perdas
embrionarias, torna-se necessario ofertar alimentos de boa qualidade e em
quantidades adequadas para a manutencdo de um escore de condicdo corporal
adequado (HENNEKE et al., 1984; RIERA, 2000). Em um estudo no qual se
comparou a taxa de morte embrionaria em éguas com diferentes concentragdes de
proteina na dieta, éguas com dieta de baixa proteina apresentaram taxa de perda
embrionaria de 36%, enquanto que éguas com dieta rica em proteinas apresentaram
taxa de 7% (POTTER et al., 1987).

O estado nutricional da égua esta intimamente relacionado a sua eficiéncia
reprodutiva. Henneke et al. (1984) sugerem que, em uma escala de 1 a 9, o escore
de condigao corporal 5 representa o nivel minimo de energia requerido para que a
égua atinja sua maxima performance reprodutiva. Além disso, sugere-se que éguas
com baixo escore de condicdo corporal no momento da cobertura sao mais
suscetiveis a perdas embrionarias (HENNEKE et al., 1984; GASTAL et al., 2004).
Em um estudo realizado por Zuccari et al. (2013), éguas com escore de condigao
corporal menor que 3,5, em uma escala de 1 a 9, apresentaram taxa de gestacao de
7,1%, enquanto que éguas com escore de condicdo corporal superior a 5
apresentaram taxa de 63,6%.

Contudo, além da baixa condi¢do corporal afetar negativamente a eficiéncia
reprodutiva das éguas, o excesso de peso também pode ser prejudicial. Existem
evidéncias que sugerem que o estado metabdlico possui uma relagdo com a
atividade reprodutiva (FITZGERALD et al., 2002). Eguas obesas podem apresentar
alteragdes hormonais, ciclos estrais desregulados, diminui¢cao da fertilidade e perdas

embrionarias precoces (QUINN et al., 2006).
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- Estresse

A resposta ao estresse € modulada pela intensidade, frequéncia e duragao do
estimulo estressor. Sendo assim, qualquer situacdo de estresse pode levar a uma
excessiva liberacdo de cortisol e prostaglandinas que, por sua vez, alteram ou
inibem a liberacdo de horménios do eixo hipotdlamo-hipofisiario-gonadal (RIVIERE &
RIVEST, 1991; VANROOSE et al., 2000). Van Niekerk & Morgenthal (1982)
demonstrou que condi¢des especificas de estresse como dor intensa provocada por
cdlica, endotoxemia, piroplasmose aguda, laminite e a administracdo exdgena de
corticoides influenciam negativamente as concentragdes de progesterona,
representando uma queda de 30-50% dos niveis desta, o que acarreta um aumento
das taxas de morte embrionaria. Além disso, os estresses sociais, principalmente em
éguas incluidas em um novo lote, assim como o transporte no inicio da gestagao e a
restricdo nutricional, podem contribuir para a perda embrionaria (VILLAHOZ et al.,
1985; NEWCOMBE & WILSON, 2005).

CONCLUSAO

Existem diversos fatores maternos relacionados a perda embrionaria, o que
se torna um desafio para o profissional atuante na area de reproducédo de equinos,
além de representar um aumento do custo aos criadores. E necessario que o médico
veterinario compreenda que sua atuagao € de fundamental importancia nos fatores
controlaveis, tais como aqueles associados ao manejo nutricional, sanitario e de
criagao, assim como na escolha do melhor momento para realizar a inseminagao, o
diagnodstico e o tratamento de alteracbes endometriais. Para isso, € fundamental o
monitoramento clinico do plantel e a utilizacado de meios complementares como

ferramentas para auxiliar na melhora nos indices reprodutivos.
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