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ffinché si instauri una gravidanza e si

completi la gestazione, fino ad arrivare

al parto, ¢ necessario che le ovaie siano

esenti da patologie, in quanto possono

compromettere una corretta ovulazio-
ne. Inoltre, ¢ fondamentale la qualita dell’oocita e
un corpo luteo in grado di produrre adeguate quan-
tita di progesterone, almeno inizialmente. Altret-
tanto importante ¢ la capacita dell’utero di nutri-
readeguatamente ’embrione, almeno fino alla pla-
centazione, che avviene intorno al 35° giorno di
gestazione.

LE INFEZIONI DELL’UTERO

Le pareti dell’utero e delle corna uterine sono com-
poste da tre strati: sierosa (strato esterno), strato mu-
scolare (strato intermedio) e mucosa (stato interno).
La componente muscolare ¢ definita anche miome-
trio, costituito da due strati di muscolatura liscia,
uno esterno longitudinale e uno interno trasversa-
le. Tra i due strati, si trovano i vasi e le cellule ner-
vose. Queste ultime sono stimolate dagli estrogeni
e dall’ossitocina, in grado di conferire tonicita e sti-
molare la contrattilita uterina. Nella mucosa uteri-
na, ¢ possibile individuare tre componenti: I’epite-
lio superficiale, il corion e le ghiandole uterine. Sot-
to lo strato superficiale troviamo il corion, una strut-

tura costituita da fibre collagene con cellule retico-
lari, all’interno della quale sono ospitati linfociti,
neutrofili e plasmacellule. Le ghiandole uterine si
trovano tra gli spazi intercotiledonali, come invagi-
nazioni dell’epitelio, e la loro funzione ¢ secernere
abbondanti quantita di muco durante il calore, uti-
le alla nutrizione, al transito e alla capacitazione de-
gli spermatozoi. Inoltre, durante la fase luteinica, le
ghiandole uterine secernono un muco idoneo alla
nutrizione dell’embrione, prima del suo attecchi-
mento. Per infezioni dell’utero, si intendono tutti 1
processi infettivi che possono interessare I’endome-
trio e/o l'intero I'utero, ma possono anche essere
definite come infezioni non specifiche, che riduco-
no ’efficienza riproduttiva e, quindi, la redditivita.
Le infezioni uterine possono essere classificate in ba-
se al tipo (endometrite o metrite), all’epoca di in-
sorgenza e al decorso (acuto, subacuto o cronico).
La piometra rappresenta invece un caso a sé stante.
Prima di affrontare il discorso riguardante le infe-
zioni uterine, ¢ opportuno definire alcuni termini.
Innanzitutto, il periodo post partum corrisponde al-
I'intervallo temporale tra il parto e la completa in-
voluzione uterina. Tale periodo ¢ ulteriormente sud-
diviso in puerperio (fase puerperale), fase interme-
dia e periodo post ovulatorio. Il puerperio ¢ I'arco
temporale compreso tra il parto e il momento in cui
I’ipofisi torna ad essere sensibile al GnRH. La dura-
ta di questo periodo ¢ generalmente di 7-14 giorni.




La fase intermedia rappresenta invece 'intervallo fra
la fine del puerperio e la prima ovulazione, che puo
verificarsi in tempi molto variabili. Per periodo post
ovulatorio, si intende I’arco temporale tra la prima
ovulazione e la completa involuzione uterina, ossia
quando il diametro delle corna uterine e della cer-
vice ¢ inferiore a 40 mm e le caruncole sono di nuo-
vo epitelizzate. Conil termine “endometrite”, si de-
finisce qualsiasi processo inflammatorio a carico del-
I’endometrio, una struttura anatomica costituita da
un epitelio ghiandolare e una mucosa sovrastante il
miometrio. Al contrario, quando si parla di metri-
te, si intende indicare un processo inflammatorio a
carico di tutti gli strati della parete uterina. Duran-
te il periodo puerperale, si registra la riduzione piu
marcata del volume dell’utero. A secondamento av-
venuto, 'utero pesa circa 10 kg, per arrivare a 2 kg
in un periodo di circa dieci giorni. L’involuzione
uterina inizia gia 2 giorni dopo il parto e, dopo 5
giorni, le caruncole uterine cadono in necrosi e li-
quefazione;allafine del periodo puerperale (15 gior-
ni), inizia la rigenerazione dell’epitelio. In questa
fase, la produzione di prostaglandine ¢ massima (mo-
lecole che contribuiscono all’involuzione uterina),
ma poi degrada progressivamente, fino a raggiun-
gere 1 livelli normali 20 giorni dopo il parto. Circa
i1 90% delle bovine sviluppa un’endometrite mode-
rata e fisiologica, sostenuta dai batteri ambientali pe-
netrati durante il parto. La dissoluzione delle ca-
runcole, che avviene nei primi 10 giorni dopo il par-
to, produce un materiale di colore variabile, dal bian-
castro al rossastro, fino al marrone scuro, detto “lo-
chi”. Nelle prime 48 ore dopo il parto, questo ma-
teriale ¢ prodotto in notevole quantita (21) e, in se-
guito, siriduce, fino ad arrivare a 1 I al quinto gior-
no post partum e a 500 ml all’ottavo. Solo pochi mil-
lilitri caratterizzano invece la fase finale del puer-
perio. Il colore, al contrario dell’odore, non ¢ lega-
to a patologie endometriali. Un odore intenso e fe-
tido ¢ espressione di inflammazione uterina; in que-
sto caso, ¢ ragionevole sospettare la presenza di una
metrite puerperale. Nella fase intermedia, o meglio
alla terza settimana, la mucosa uterina ¢ del tutto ri-
generata e la bovina, nella fase successiva, potrebbe
iniziare una nuova gravidanza. Le vacche sane ridu-
cono o eliminano completamente 1 germi patogeni
che invadono I'utero dopo il parto. In questa fase, ¢
possibile riscontare sia metrite sia endometrite. Le
metriti di questo periodo sono definite croniche.
Nel periodo post ovulatorio, oltre a metriti ed en-
dometriti, ¢ possibile I'insorgenza di una piometra,
ossia di un grave processo inflammatorio a caratte-
re purulento. Perla presenza del corpoluteo e, quin-
di, data la chiusura della cervice, il pus non pud rag-
giungere ’esterno e si accumula nel lume uterino.
L’utero ¢ un ambiente normalmente sterile ma, in
concomitanza del parto, la cervice si apre, consen-
tendo la penetrazione dei batteri ambientali (cute,
feci). Normalmente i batteri sono eliminati, ma al-
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meno il 20% delle bovine non ¢ in grado di effet-
tuare il risanamento dell’ambiente uterino, con con-
seguente sviluppo di metrite. Quest’ultima, nel 10-
15% degli allevamenti, puo persistere sotto forma di
endometrite. Il dato allarmante ¢ che le bovine in
cui ’endometrite va incontro a risoluzione hanno
un tasso di concepimento inferiore del 20% rispet-
to alle bovine che non si sono mai ammalate, men-
tre il 3% diventa sterile.

GLI AGENTI PATOGENI

Nel post partum, il lume uterino consente la cresci-
ta di una notevole varieta di batteri, sia anaerobi sia
aerobi. Molti dei batteri opportunisti che troviamo
in utero sono rimossi e, per alcune settimane dopo
il parto, si osserva l’alternarsi di condizioni di risa-
namento e infezione. Le specie batteriche che pos-
sono essere isolate dal lume uterino sono piu di 30
e sono classificate in patogene, potenzialmente pa-
togene e opportuniste. Al gruppo delle specie pa-
togene, cosi definite in quanto associate a lesioni
uterine, appartengono Escherichia coli, Arcanobacte-
rium pyogenes, Fusobacterium necrophorum e Prevotel-
la spp. Con la definizione “potenziali patogeni”, si
intendono tutti i batteri presenti in utero, non ne-
cessarlamente associati a patologie. Infine, gli op-
portunisti sono rappresentati da specie batteriche
non patogene, che colonizzano 'utero dopo il par-
to. Interessante ¢ notare I’azione sinergica che eser-
citano E. coli, A. pyogenes e Prevotella sull’insorgen-
za dell’endometrite, sulla sua gravita e sul suo de-
corso. Dopo il parto, il primo batterio ad essere in-
dividuato a livello uterino ¢ E. coli, fin dai primis-
simi giorni e in percentuale dominante. E. coli ren-
de I'utero particolarmente suscettibile all’infezione
da A. pyogenes, con conseguente insorgenza di gra-
vi endometriti. A. pyogenes, a sua volta, produce un
fattore di crescita per F. necrophorus. Man mano che
la bovina si allontana dal parto, gli isolamenti bat-
terici si riducono e la presenza di A. pyogenes, 28-
35 giorni dopo il parto, ¢ associata a un ridotto tas-
so di concepimento. L’inoculazione di A. pyogenes
ed E. coli evoca una risposta anticorpale che aiuta
I’utero a contenere la durata e la gravita dell’infe-
zione, anche se il ruolo dell’immunita specifica ri-
mane ancora non ben definito. Nelle fasi iniziali, il
meccanismo difensivo piu importante ¢ quello cel-
lulo-mediato, anche contro batteri non opsonizza-
tidaglianticorpi. Lafagocitosi ¢ un’attivita che com-
pete fondamentalmente ai polimorfonucleati (PMN)
e agli altri leucociti. I cambiamenti dell’assetto or-
monale, tipici del periparto, possono interferire con
I’efficacia dell’immunita innata della vacca da latte.
La somatotropina induce la produzione, da parte
delle cellule epatiche, di IGF-1 e, per questo mo-
tivo, la sua concentrazione nel periparto ¢ bassa.
Tale assetto ormonale puo essere ulteriormente com-
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Figura |. Possibili mediatori della soppressione endotossica della concentrazione di LH in circolo.

promesso dalla presenza di corpi chetonici ematici.
L’IGF-1 e le proteine ad esso associate influenzano
la sopravvivenza cellulare, 'apoptosi e la funziona-
lita det PMN. Nel periparto, la presenza di NEFA
e BHBA altera la capacita di migrazione, la fagoci-
tosi e ’abilita nel distruggere il batterio fagocitato;
nei primi tre giorni dopo il parto, una concentra-
zione di BHBA >1 mmol/] predispone la bovina al-
le mastiti cliniche e alla metrite puerperale. In que-
sta fase, un meccanismo difensivo molto importan-
te ¢ la contrattilitd del miometrio, in quanto con-
sente la totale ed efficace espulsione dei lochi e,
quindi, della flora batterica patogena e non, pre-
sente nell’utero. Tuttavia, ¢ contraddittoria la man-
canza di correlazione tra il calcio ionizzato plasma-
tico e la contrattilita uterina. La presenza in utero
della massa batterica ¢ direttamente correlata con
un aumento della concentrazione di endotossine.
Queste ultime, derivanti essenzialmente dalla pare-
te cellulare dei batteri Gram negativi, sono la con-
seguenza dell’intensa proliferazione e morte batte-
rica e, per la loro natura chimica, sono definite li-
popolisaccaridi (LPS). Gli LPS batterici sono rap-
presentati dalla porzione glicolipidica (lipide A) del-
la parete interna dei batteri Gram negativi. Gli LPS
possono diffondere dall’utero, cosi come da altri di-
stretti (mammella, rumine e intestino), nel sangue
periferico e nel fluido follicolare e raggiungere 1’i-

potalamo. Le tossine LPS stimolano la produzione
di citochine, come I'IL-1 e il TNF, le prostaglan-
dine, 'ACTH e il cortisolo. In presenza di elevate
concentrazioni di LPS, si riduce la concentrazione
ematica di estrogeni, LH e progesterone, ma non
quella di FSH. Questo “riassetto” ormonale ¢ do-
vuto all’azione diretta delle citochine e dei gluco-
corticoidi a livello ipotalamico, dove si osserva un
aumento della concentrazione di citochine, prosta-
glandine, oppiodi, CRH e vasopressina. Tale con-
dizione inibisce la secrezione di GnRH e conse-
guentemente la secrezione ipofisaria di LH. La pre-
senza di LPS nel liquido follicolare inibisce la pro-
duzione diestrogenie, alivello di corpo luteo, quel-
ladiprogesterone. Quindi, I'infezione batterica ute-
rina puo sopprimere la secrezione di LH, la steroi-
dogenesi follicolare, con conseguente aumento del-
lalunghezza della fase luteinica, e lo sviluppo di fol-
licoli e di corpi lutei di minori dimensioni. Queste
interferenze sullo sviluppo del follicolo e del cor-
po luteo si ripercuotono a lungo, concorrendo ne-
gativamente sulla ripresa dell’attivita ovarica dopo
il parto e sulla conseguente qualita dell’oocita (fi-
gura 1). Quando la presenza di batteri, pitt o meno
patogeni, supera la capacita del sistema immunita-
rio di tenere sotto controllo la situazione, insorgo-
no le forme cliniche classificate come metriti puer-
perali, endometriti e piometre.
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LA METRITE PUERPERALE

La metrite puerperale ¢ una complicazione batte-
rica della fase puerperale; pertanto, si verifica nel-
le prime due settimane dopo il parto, tipicamente
tra il 4° e il 10° giorno, ed ¢ caratterizzata da un
essudato fetido e maleodorante di colore rosso-bru-
no, contenente brandelli necrotici. La parete ute-
rina appare inizialmente sottile, poi edematosa. La
metrite puerperale puo essere associata a segni si-
stemici, come sonnolenza, prostrazione e febbre
(>39,5°C), elasuaincidenzanegliallevamenti puo
variare dal 2,2 al 37,3%. I processi inflammatori e
degenerativi, unitamente all’infezione batterica,
possono interessare non solo ’endometrio, ma an-
che la sub-mucosa e gli strati piu profondi della pa-
rete uterina, causando danni che dall’epitelio ghian-
dolare possono estendersi a tutto ’organo. I batte-
ri evidenziati in corso di metrite puerperale sono
A. pyogenes (33-83%), E. coli (67-85%) ¢ Gram ne-
gativianaerobi, come F. necrophorus, Bacteroides spp.
e Prevotella spp. (49-67%). In caso di metrite puer-
perale, nell’essudato patologico si rinvengono fre-
quentemente streptococchi non emolitici e
Mannheimia haemolytica. Laridotta contrattilita ute-
rina e I’alterata funzionalita dei neutrofili, in ter-
mini di migrazione, fagocitosi e scoppio respirato-
rio, condizionano 'insorgenza e la gravita della me-
trite puerperale della vacca dalatte. La presenza dei
batteri e dei fattori condizionanti, come il ristagno
deilochi, una pregressa distocia e la ritenzione pla-
centare, determinano una massiccia liberazione di
endotossine (LPS), che stimolano, per chemiotas-
si, la migrazione dei leucociti dal sangue verso il
lume dell’utero. Questa azione primaria parte es-
senzialmente dalla liberazione, da parte dei ma-
crofagi, di istamina e citochine pro-infiammatorie
(IL-1, IL-6 e TNFa) e dall’attivazione di enzimi
come la fosfolipasi A2, la cicloossigenasi-2 e la 5-
lipossigenasi. Questo gruppo di enzimi promuove
la sintesi e la secrezione di alcune prostaglandine,
come la PGF,  ela PGE,. La prima di questi eico-
sanoidi ha proprieta luteolitiche e immunostimo-
lanti, nonché la capacita di stimolare la contratti-
lita uterina. Nelle prime 2-3 settimane dopo il par-
to,aumentaillivello plasmatico di PGF, e di PGFM
inattivo. La presenza di PGFM coincide con la ra-
pida regressione dell’utero. L’altra prostaglandina,
la PGE,, prodotta dall’endometrio e dalle cellule
dello stroma sotto la stimolazione delle endotossi-
ne, ha attivita immunosoppressiva e luteotropica.
Le citochine e alcune delle altre sostanze prodotte
dai macrofagi attivati raggiungono il sistema ner-
voso centrale, alterando la produzione e la secre-
zione di neurotrasmettitori e ormoni come il cor-
tisolo, le catecolamine, la prolattina, il GH, I'IGF-
1, I'insulina, il glucagone, la leptina, gli ormoni ti-
roidei e 'LH. Contemporaneamente, si osserva an-
che una maggiore produzione di proteine della fa-
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se acuta, soprattutto I’a,,-AG e I’aptoglobina (HP).
Queste profonde modificazioni inducono febbre,
letargia, anoressia e cambiamenti nel metabolismo
energetico, proteico e minerale, con perdita di pe-
so e aggravamento del NEBAL. Nei casi molto gra-
vi, si puo verificare ipotensione, tachicardia e diar-
rea. La fase in cui puo insorgere una metrite puer-
perale coincide conilreclutamento della prima cor-
te follicolare e I’emergenza e la selezione del pri-
mo follicolo dominante. A causa della ridotta pro-
duzione di LH, estrogeni, insulina e IGF-1, la ri-
presa dell’attivita ovarica dopo il parto risulta com-
promessa. La diagnosi di metrite puerperale ¢ re-
lativamente semplice. Il sintomo primario ¢ uno
scolo vaginale acquoso, particolarmente fetido e di
colorerosso-bruno, rilevabile nelle bovine in puer-
perio. Nelle forme molto gravi, lo scolo appare al-
terato gia dal 3° giorno dopo il parto, mentre in
quelle piu leggere dal 6°al 10° giorno. L’utero del-
le bovine con metrite puerperale appare edemato-
so ¢ assottigliato. I sintomi generali, in particolare
la febbre, non sempre sono presenti; infatti, ¢ be-
ne sottolineare che, per questa infezione uterina,
I’ipertermia non ¢ patognomonica.

ENDOMETRITE CLINICA E PIOMETRA

Per endometrite clinicasiintende la presenza di ma-
teriale muco-purulento e purulento nell’utero dibo-
vine che si trovano nella fase successiva al puerpe-
rio, ossia 14 giorni dopo il parto. L’incidenza ¢ mol-
to variabile (7,5-61,6%). L’essudato patologico che
caratterizza I’endometrite clinica puo essere muco-
purulento, ossia costituito per il 50% da pus e peril
50% da muco, o purulento, quando la concentra-
zione di pus superail 50%. A causa dell’apertura del-
la cervice, I'essudato patologico esce dall’utero e in-
vade il lume vaginale. L’infezione ¢ in genere so-
stenuta da A. pyogenes e batteri Gram negativi anae-
robi, derivanti da metriti puerperali persistenti o re-
centi e da successive contaminazioni esterne. In ca-
so d’endometrite, ’isolamento di E. coli € raro. Que-
sta patologia & caratterizzata dal coinvolgimento del
solo endometrio e, solo raramente, 1’'infezione si
estende allo strato spongiforme sottostante. Si os-
serva un cambiamento degenerativo dell’epitelio su-
perficiale, con congestione vascolare ed edema del-
lo stroma. A causa dell’infezione, un potente stimolo
chemiotattico richiama dal sangue i1 PMN, i linfo-
citi e le plasmacellule, con un’imponente produ-
zione locale di TNFa, leucotrieni ed eicosanoidi
(PGE, e PGF, ). Dato lo scarso assorbimento di ci-
tochine da parte dell’utero, I’endometrite clinica
non ¢ associata a nessuna sintomatologia generale e
non si registra alcun calo della produzione di latte.
Si osserva iperemia e congestione a carico dell’en-
dometrio, mentre le cellule superficiali desquama-
no e necrotizzano. Pertanto, ’essudato patologico
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¢ costituito dalle cellule immunitarie e dal materia-
le necrotico proveniente dalla distruzione dell’epi-
telio superficiale. Nella forma cronica, il tessuto ci-
catriziale puo sostituire il tessuto funzionale del-
I’endometrio, con conseguente fibrosi perighian-
dolare, degenerazione cistica e atrofia delle ghian-
dole uterine. La piometra ¢ sostanzialmente un’en-
dometrite clinica, che insorge nelle bovine in cui ¢
gia avvenuta la ripresa dell’attivita ovarica. Infatti,
la presenza del corpo luteo, con la conseguente pro-
duzione di progesterone, determina la chiusura del-
la cervice e, quindi, accumulo del materiale mu-
co-purulento nel lume uterino. La diagnosi d’en-
dometrite clinica ¢ relativamente semplice, anche se
i criteri di valutazione sono spesso molto soggetti-
vi. La diagnosi si basa sulla presenza di essudato pa-
tologico a livello vaginale e sulla valutazione delle
dimensioni dell’utero, tenendo presente che, a 3-5
settimane, non ¢ ancora completamente involuto.
L’endometrite clinica e la piometra non sono carat-
terizzate né da sintomi generali, né da calo della pro-
duzione lattea. Inoltre, la sola palpazione transret-
tale, se non associata a un esame con il vaginosco-
pio, non consente di diagnosticare con precisione
questo gruppo di patologie. LeBlanc, in un impor-
tante studio effettuato su 1.865 bovine in 27 alleva-
menti, ha riscontrato un’incidenza dell’endometri-
te clinica pari al 16,9% negli animali visitati tra il
20° e 1l 33° giorno post partum. LeBlanc ha pertan-
to definito I’endometrite clinica come la patologia
uterina che, 21 giorni dopo il parto e quindi dopo
il puerperio, determina la presenza di un essudato
muco-purulento o purulento, a volte maleodoran-
te, in vagina, unitamente a un diametro della cervi-
ce >7,5 cm. In ogni caso, la presenza di un essuda-
to vaginale oltre il 26° giorno dopo il parto ¢ con-
siderata patologica. Un’alternativa al vaginoscopio
¢ lo strumento messo a punto da G. Reddle (Nuo-
va Zelanda), denominato “metricheck”. Secondo
I’autore, prima del 2004, anno di presentazione del-
lo strumento, la percentuale d’endometrite clinica
riscontratain 4.554 vacche di 15 allevamenti, era del
10%. La diagnosi di piometra ¢ relativamente anco-
ra piu semplice e si basa sulla palpazione transretta-
le o sull’ultrasonografia. Questi esami consentono
di individuare un aumento delle dimensioni dell’u-
tero e la presenza d’essudato nel lume uterino, con-
temporaneamente alla presenza di un corpo luteo e
di una cervice chiusa.

ENDOMETRITE SUBCLINICA

L’endometrite subclinica ¢ un’inflammazione cro-
nica e inapparente dell’endometrio, caratterizzata da
un’elevata infiltrazione di PMN. Tale patologia in-
sorge al completamento istologico dell’involuzione
uterina, ossia 8 settimane dopo il parto. La sinto-
matologia clinica ¢ inesistente, in quanto non sono

presenti sintomi generali o alterazioni dell’essudato
uterino. La bovina con endometrite sub-clinica non
¢ fertile. In genere, per diagnosticare le patologie
uterine, si ricorre alla palpazione transrettale e al-
I'ultrasonografia. In questo caso, 'unica possibilita
diagnostica ¢ data dalla valutazione quantitativa dei
PMN in utero (citologia endometriale, EC). La tec-
nica impiegata ¢ il cytobrush, adattata ai grossi ani-
mali. I valori normali dipendono dalla distanza dal
parto. Il sospetto d’endometrite subclinica insorge
quando si riscontra piu del 18% di PMN, a 20-33
giorni dopo il parto, mentre ’EC ¢ considerato po-
sitivo con PMN >10%, a 34-47 giorni dopo il par-
to. In ogni caso, 'utero della bovina ¢ sano quando
1 PMN sono <5%. Le positivita in allevamento pos-
sono essere molto elevate. Secondo Gilbert, ¢ pos-
sibile riscontrare prevalenze del 53%, con variazio-
ni dal 37 al 74%.

Principi di terapia e prevenzione

Nella bovina da latte, la prevenzione gioca un ruo-
lo fondamentale nella riduzione dell’incidenza del
complesso metrite-endometrite. Fondamentale ¢ la
riduzione dell’incidenza di determinate condizioni,
come la ritenzione placentare (RFM), le ipocalce-
mie post partum, le distocie e la gemellarita. Per quan-
to riguarda le prime due patologie, ¢ importante la
gestione della preparazione al parto, al fine di evi-
tare gli stress derivanti dal sovraffollamento, e ga-
rantire un apporto corretto di nutrienti come pro-
teina, energia e minerali. Altrettanto importante ¢
assicurare un apporto adeguato di principi attivi an-
tiossidanti come la vitamina E, il selenio, il rame, lo
zinco e ilmanganese. In asciutta, la prevenzione del-
le ipocalcemie post partum aiuta in modo determi-
nante la contrattilita uterina e, quindi, la possibilita
di un rapido svuotamento dei lochi e la riduzione
delle infezioni uterine. Le distocie e la gemellarita
possono essere prevenute quasi solo esclusivamente
attraverso l'attenta scelta dei tori, sempre ricordan-
do che la predisposizione alla gemellarita ¢ caratte-
ristica degli animali di alto potenziale genetico, per
I’aumento dell’incidenza della doppia ovulazione.
Inoltre, per la prevenzione delle infezioni uterine ¢
decisiva I’igiene degli ambienti in cui le bovine par-
toriscono e delle attrezzature impiegate. Pertanto,
igiene e precocita di intervento giocano un ruolo
fondamentale nel controllare I'insorgenza e nel fa-
vorire la guarigione delle patologie uterine. Consi-
gliabili sono le visite ginecologiche nel post partum,
tramite palpazione transrettale e impiego del vagi-
noscopio, che dovrebbero essere idealmente realiz-
zate a 1-3, 6-10, 14-21, 28-35 giorni dopo il parto.
Neigrandiallevamenti, in genere, il veterinario con-
centra i suoi interventi in una settimana. Un altro
fattore d’estrema importanza, ¢ I’adozione di uno
schema diagnostico che consente I'individuazione
dell’endometrite subclinica a 40-60 giorni dopo il
parto. Per mitigare gli effetti predisponenti e nega-
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tivi della RFM, delle distocie e delle ipocalcemie ¢
utile, dopo il parto, la stimolazione della contratti-
lita uterina tramite la somministrazione di prosta-
glandine e ossitocine. L’uso di questi principi attivi
aiutaa prevenire il ristagno uterino deilochi e, quin-
di, le infezioni conseguenti. E particolarmente im-
portante combattere la presenza E. coli alivello ute-
rino nel periodo post partum, in quanto ¢ in grado di
favorire, dapprima la presenza di A. pyogenes e, suc-
cessivamente, di Gram negativi anaerobi. L’anti-
biotico tradizionalmente utilizzato per combattere
le infezione uterine ¢ ’ossitetraciclina (OTC), seb-
bene la sua somministrazione presenti alcuni svan-
taggi; innanzitutto, questa molecola esercita un’a-
zione irritante a livello uterino e, secondariamente,
il suo frequente uso negli anni ha portato a un au-
mento della MIC, tanto che € necessario sommini-
strarne 3-4 g per almeno 3-5 giorni. Per la terapia
antibiotica sistemica o locale, sono utili le cefalo-
sporine di terza o quarta generazione, in quanto ca-
ratterizzate da un breve tempo disospensione e MIC
ridotta. Il trattamento sistemico con antibiotici ¢
giustificato solo in presenza di metriti puerperali,
quando il processo infettivo interessa tutto l'utero,
preferibilmente in associazione con antinfiammato-
ri non steroidei e, se necessario, un’adeguata tera-
pia elettrolitica. Per il trattamento delle endometri-
ti subcliniche ¢ consigliabile il cephapirin, associa-
to a una prostaglandina per via generale, gia 20-30
giorni dopo il parto, mentre, in caso di metriti puer-
perali, sono stati ottenuti risultati piu che soddisfa-
centi con il ceftiofur, una cefalosporina attiva con-
tro 1 principali patogeni uterini. Molto importante
¢ 'uso delle prostaglandine, non solo per Ieffetto
luteolitico che esercitano in caso di piometra ma,
piu in generale, per la loro azione in caso di endo-
metrite. In un lavoro del 2004, Melender ef al. han-
no verificato I'effetto di una doppia inoculazione di
prostaglandine, a distanza di 8 ore, 8 giorni dopo il
parto, valutando la concentrazione ematica di pro-
teine nella fase acuta, come espressione dell’anda-
mento dell’inflammazione uterina. [ ricercatori han-
no riscontrato un effetto positivo del trattamento
sulle performances riproduttive degli animali trattati
rispetto agli animali controllo.

LE CISTI OVARICHE

Le cisti ovariche bovine (CO) o la degenerazione
cistica delle ovaie ¢ una condizione patologica ri-
sultante dalla mancata ovulazione dei follicoli pre-
ovulatori. Le cisti possono insorgere in qualsiasi sta-
dio della lattazione, anche se 'incidenza piu alta si
riscontra 40-150 giorni dopo il parto, nelle bovine
adulte e nei mesi invernali. La produttivita dei sin-
goli soggetti sembrerebbe rappresentare un fattore
dirischio, anche se questa ipotesi non trova un con-
senso unanime. Secondo quanto riportato dagli stu-
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di disponibili in letteratura, 'incidenza media del-
le CO varia dal 9 al 25%. Molti sono i fattori che al-
terano la comunicazione ormonale dell’asse ipota-
lamo-ipofisi-ovaio, o meglio, che interferiscono sul
feedback positivo tra estradiolo follicolare e secre-
zione di GnRH. Tra i principali fattori predispo-
nenti, si devono annoverare i disordini metabolici,
lo stress, le infezioni uterine, le zoppie e una dis-
creta predisposizione genetica. Dopo il parto, labo-
vina subisce profonde modificazioni ormonali, ca-
ratterizzate da una ridotta produzione di insulina e
IGF-1 e da un calo, appena dopo il parto, della con-
centrazione di estrogeni. Contemporaneamente, la
bovinaacquisisce uninevitabile NEBAL, perlo squi-
librio tra produzione e capacita di ingerire una pro-
porzionale quantita di nutrienti (figura 2). Tra i fat-
tori causali delle CO, sembrerebbe avere un ruolo
I’insulino-resistenza, derivante da una continua so-
vrastimolazione, da parte dell’alimento, della se-
crezione di insulina; questa condizione caratterizza
quasi tutto il ciclo produttivo della vacca da latte e,
soprattutto, il primo terzo della lattazione. Altri fat-
tori causali sono la carenza di B-carotene, I’eccesso
di selenio, alcune micotossine, la presenza di so-
stanze estrogeno-simili, come alcuniinquinanti am-
bientali, o i fitormoni presenti nelle leguminose.
Inoltre, non deve essere trascurato il ruolo rivesti-
to dello stress ossidativo. Dopo il parto e dopo I'e-
spulsione degli invogli fetali, a causa della brusca ca-
duta della concentrazione di estrogeni circolanti, si
assiste a un aumento della produzione ipofisaria di
FSH che, a sua volta, stimola la crescita follicolare,
fin dalla prima settimana dopo il parto. Alle ondate
follicolari, segue la selezione del primo follicolo do-
minante, in genere caratterizzato da una ridotta pro-
duzione di estrogeni; il primo follicolo non sara
quindi in grado di indurre un’adeguata attivita pul-
satile per la produzione ipofisaria di LH e, di con-
seguenza, difficilmente potra arrivare a piena ma-
turazione e alla conseguente ovulazione. In questa
fase, la scarsa secrezione di IGF-1 non consente la
piena funzionalita del follicolo. Pertanto, la ridotta
produzione di LH e IGF-1 dopo il parto, condizio-
ne fisiologica fortemente condizionata dall’entita
del NEBAL, non consente ai follicoli delle prime
ondate follicolari di giungere all’ovulazione. Inol-
tre, in questa fase molto precoce, 1 neuroni che ri-
lasciano GnRH non esprimono appieno i recettori
perl’estradiolo. In condizioni normali, ma nella real-
ta poco riscontrabili, il feedback positivo estrogeni
follicolari-neuroni ipotalamici secernenti GnRH si
osserva dopo due settimane e, sebbene 'ovulazio-
ne avvenga, solo il 50% dei soggetti manifesta un
comportamento estrale. In genere, la prima ovula-
zione avviene a livello dell’ovaio controlaterale al
corno uterino che ha accolto il feto durante la pre-
cedente gravidanza. Al completamento dell’involu-
zione uterina e, quindi, oltre il 30° giorno post par-
tum, la frequenza dei cicli estrali e le ovulazioni tor-
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Figura 2. Modificazioni ormonali dopo il parto.

nano normali, a meno che non intervengono situa-
zioni metaboliche e/o patologiche. E bene ricor-
dare, per meglio inquadrare le degenerazioni cisti-
che dei follicoli, che la fase di sviluppo follicolare,
in cui il follicolo possiede un diametro <3 mm, ¢
indipendente dalle gonadotropine ipofisarie, men-
tre il suo sviluppo dipende dall’FSH quando 1l dia-
metro ¢ pari a 3-10 mm. Successivamente, fino al-
la fase preovulatoria, la crescita dei follicoli e la lo-
ro capacita di produrre ormoni steroidei ¢ condi-
zionata dall’IGF-1 e dall’LH. In particolare, un’a-
deguata concentrazione ematica di IGF-1 stimola
sia la steroidogenesi follicolare sia la crescita stessa
del follicolo, aumentando la sensibilita del follico-
lo dominante all’FSH e al’LH. La maggior parte dei
follicoli estrogenici e ovulatori emerge dopo il na-
dirdel NEBAL. A questo punto, ¢ fondamentale de-
finire cosa siintende per cisti ovarica. Per CO si in-
tende un follicolo con un diametro >25 mm, che
persiste sull’ovaio per oltre 10 giorni, in assenza di
corpi lutei, o follicoli multipli con un diametro >15
mm, che persistono per almeno 7 giorni. In ogni ca-
s0, qualsiasi follicolo con un diametro >17 mm puo
essere potenzialmente una CO. Le CO non sono
strutture statiche, in quanto possono persistere, lu-
teinizzare o diventare atresiche. Le bovine con ci-
sti hanno ondate follicolari che possono portare al-
I’ovulazione o alla formazione di altre cisti. In se-
guito, vedremo che le cisti ovariche possono esse-
re ulteriormente suddivise in follicolari e luteini-
che. La vacca cistica puo esibire ninfomania o cicli
estrali irregolari, ma ’anaestro ¢ il segno clinico piu
comune. Uno dei problemi maggiori della vacca da

latte HMG ¢ la ripresa dell’attivita ovarica dopo il
parto e, quindi, ¢ importante differenziare le CO
dall’anaestro post partum. L’anaestro post partum ¢
stato diffusamente trattato in una specifica sezione
di questo percorso formativo; pertanto, ¢ sufficien-
te ricordare che, in questo periodo, la nutrizione
gioca un ruolo fondamentale. La visita ginecologi-
ca evidenzia la presenza di un singolo follicolo non
estrogenico, di diametro <18 mm, e di pochi folli-
coli decisamente piu piccoli, di diametro <8 mm.
Lo scarso apporto di nutrienti, o meglio, la man-
canza d’equilibrio nell’apporto di nutrienti alla ba-
se del NEBAL, si evidenzia con un basso BCS. Que-
sto quadro metabolico ¢ associato a una scarsa se-
crezione di FSH (aspetto molto controverso) e a
un’insufficiente produzione diIGF-1 e LH. Le ovaie
sono quindi piccole e lo sviluppo follicolare mini-
mo, con conseguente ridotta produzione d’estra-
diolo; ne deriva 1’assenza d’ovulazione e del com-
portamento estrale. Dato che 'IGF-1 e il coleste-
rolo, precursore degli ormoni steroidei, sono pro-
dotti dal fegato, la piena funzionalita di questo or-
gano ¢ di enorme importanza. Le bovine con lipi-
dosi epatica, anche di media entita, riducono la pro-
duzione di colesterolo e IGF-1, con ripercussioni
assolutamente negative sullo sviluppo follicolare e
sulla capacita d’ovulare ed esibire un corretto com-
portamento estrale. A differenza dell’anaestro post
partum, le CO possono formarsi in qualsiasi stadio
della lattazione, in seguito all’alterazione del feed-
back positivo tra estradiolo e GnRH. In questa fase,
lo stress puo rappresentare un fattore di rischio mol-
to importante. Oltre allo stress comportamentale,
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Foto |. Cisti follicolinica.

un ruolo sicuramente non trascurabile deve essere
riconosciuto alle endotossine (LPS) prodotte dai
Gram negativi, presenti alivello di utero, mammella
e apparato gastroenterico. La presenza di LPS sti-
mola la produzione di diverse sostanze, come le in-
terleuchine (TNF e IL-1), gli ormoni glucocorti-
coidi e le prostaglandine. Le interleuchine agisco-
no a livello ipotalamico, inibendo la secrezione di
GnRH e, conseguentemente, di LH. Inoltre, le LPS
possono interferire direttamente a livello ipofisario
sulla secrezione di LH. Nella diagnostica delle cist1
ovariche ¢ importante differenziare le cisti luteini-
che dalle cisti follicoliniche (foto 1 e 2), non tanto
per i risvolti terapeutici, ma soprattutto profilatti-
ci. Lasensibilita e laspecificita dell’esplorazione ret-
tale (ER) ¢ molto bassa, mentre la diagnostica eco-
grafica (USG) ¢ piu efficace per le cisti luteiniche
rispetto alle cisti follicoliniche. L’USG, associata al
dosaggio del progesterone, ha un’alta specificita e
sensibilita perle cistiluteiniche, che producono que-
sto ormone in quantita superiori alle cisti follicola-
ri e inferiori rispetto al corpo luteo. Con ’ER si puo
escludere la presenza del corpo luteo e valutare la
tonicita dell’utero, aspetto particolarmente signifi-
cativo ai fini della diagnosi di CO. Inoltre, 'USG
¢ un valido aiuto per confermare I’assenza di un cor-
po luteo e determinare la taglia del follicolo, non-
ché il grado di luteinizzazione. La misurazione del
livello di progesterone serve per determinare il gra-
do di luteinizzazione della cisti. Un’altra diagnosi
differenziale di estrema importanza ¢ quella tra ci-
sti luteiniche e corpo luteo. La cisti luteinica ¢ una
patologia ovarica derivante dai follicoli che, purnon
avendo ovulato, vanno incontro a luteinizzazone e
presentano una cavita interna in concomitanza con
lo sviluppo del corpo luteo. All’esplorazione retta-
le, il corpo luteo presenta una linea di demarcazio-
ne e una netta distorsione sulla linea dell’ovaio. L’e-
splorazione rettale ha una bassa specificita e sensi-
bilita per individuare la luteinizzazione del follico-
lo, ma il problema ¢ risolvibile con I’adozione del-
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Foto 3. Utero con ovaie cistiche.

la USG. Molto piu importante della diagnosi diffe-
renziale tra cisti follicoliniche e luteiniche ¢ la di-
stinzione tra cisti ovariche e follicolo preovulatorio
(foto 3). La diagnosi differenziale si basa essenzial-
mente sul numero e la taglia dei follicoli e, soprat-
tutto, sull’assenza di tonicita uterina. Per definire
alla ER le CO, si parla di follicoli multipli piu gran-
di del normale, associati a un utero flaccido. Le bo-
vine, nella fase di proestro, hanno gia un utero to-
nico e turgido a causa dell’ossitocina prodotta a se-
guito della luteolisi del corpo luteo del ciclo prece-
dente. E comunque bene sottolineare che le CO so-
no diagnosticate anche dopo il “fallimento” dell’o-
vulazione e che, in questo periodo, 'utero risulta
flaccido e poco tonico. L’USG ¢ un valido aiuto per
la determinazione del numero dei follicoli e la loro
taglia. Pertanto, per cisti ovarica, si intende la pre-
senza, a livello ovarico, di follicoli multipli con un
diametro di 18-20 mm, I’assenza di corpi lutei as-
sociati, la presenza di scarsa tonicita uterina e calo-
riassenti o molto irregolari. La caratteristica distin-
tiva ¢ la persistenza; quindi, ¢ indispensabile la con-
ferma diagnostica dopo 7-10 giorni.
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Principi di terapia

Molte CO, che si sviluppano nell’immediato post
partum, regrediscono e il 20% circa delle bovine ri-
prende spontaneamente la normale ciclicita follico-
lare dopo un episodio di CO. Secondo alcuni auto-
ri, non ¢ consigliabile intervenire farmacologica-
mente o meccanicamante su cisti diagnosticate pri-
ma del 50° giorno post partum, anche se questa opi-
nione non trova un consenso unanime. La rottura
manuale delle CO ¢ una pratica sconsigliabile, in
quanto puo essere causa di emorragie e determina-
re la formazione di aderenze. La terapia si basa sul-
la somministrazione di sostanze in grado di stimo-
lare il rilascio di un’adeguata quantita di LH e di in-

durre la lisi del corpo luteo. I principi attivi mag-
giormente impiegati sono il GnRH, le prostaglan-
dine, il progesterone e ’HCG. II GnRH stimola il
rilascio di LH ipofisario e, pertanto, la rottura della
CO e la luteinizzazione delle cellule della teca in-
terna, con conseguente sintesi di progesterone (P4).
Frequente anche 1’adozione di una dose unica di
PGF20 ad attivita luteolitica, seguita da GnRH, do-
po 7-14 giorni. Complementare a queste tecniche ¢
I’uso di progesterone somministrato con PRID (Pro-
gesterone Releasing Intravaginal Device) e rimosso do-
po unasettimana dall’impianto, per indurre un bloc-
co dell’asse ipotalamo-ipofisi-ovaie e la successiva
massiccia liberazione di LH.
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