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RESUMO

A pseudociese canina € uma sindrome fisioldgica e comportamental que acomete
grande porcentagem das fémeas ndo gestantes. Essa sindrome ocorre devido a
varios fatores, principalmente, relacionados a alteragcbes hormonais dos niveis
séricos de progesterona e prolactina, mas também pode ser associada a diferentes
biopoténcias da prolactina e a variagdo na sensibilidade tecidual individual ao
hormonio, além de fatores nutricionais. Todos esses fatores resultam em sinais
clinicos que se assemelham aos de uma cadela gestante, porém com diferentes
graus de manifestagcdo. Os principais sinais clinicos da pseudociese sao hiperplasia
mamaria, lactacdo e comportamento materno. Com base na ocorréncia do
problema, objetiva-se com este trabalho revisar e atualizar a etiologia, os sinais
clinicos, as formas de diagndstico e os tratamentos descritos na literatura.
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1. INTRODUCAO

A pseudociese canina é, popularmente, conhecida como pseudogestacao,
pseudoprenhez, lactacdo nervosa, falsa gestacdo ou gestacdo psicolégica. Ela é
relatada como uma sindrome que acomete cadelas ndo prenhes e que se
caracteriza por meio de alteracdes comportamentais e fisiolégicas que mimetizam
os estados pré e poés-parto, em torno de 6 semanas a 12 semanas ap0s 0 estro
(HARVEY et al., 1997; GOBELLO et al., 2001a).

A sindrome da pseudociese acomete, em média, 50% a 70% das cadelas,
sendo que ndo h& predisposicdo entre raga, idade, porte fisico ou se a fémea é
nulipara ou pluripara (JOHNSTON et al., 2001). Entretanto, ha relatos de que
algumas racas apresentam maior predisposicdo a esses episédios como Basset
Hounds, Pointers, Dalmatas, Galgos, Boxers e Dachshunds (JOCHLE, 1997).

A pseudogestacdo € uma condicdo fisiolégica da cadela ndo castrada,
também chamada de pseudoprenhez fisioldgica. Desse modo, todas as cadelas

desenvolvem a pseudociese, mas a intensidade desses sinais € altamente variavel
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entre elas, por isso séo classificadas entre pseudociese manifesta (apresenta sinais
clinicos evidentes) e pseudociese encoberta (ndo apresenta sinais clinicos
evidentes) (JOCHLE, 1997; GOBELLO et al., 2001a). Todavia, ha relatos de que a
sindrome também pode ocorrer em cadelas castradas, sobretudo em casos de
fémeas suscetiveis que passaram pelo procedimento durante o diestro (LEE et al.,
2006; ENGLAND e HEIMENDAHL, 2010).

Acredita-se que a manifestacdo dessa sindrome seja uma heranca evolutiva
dos canideos selvagens, visto que ha o reconhecimento de uma conexao
alomaternal hormonal entre as fémeas e os filhotes da matilha. Desse modo, as
cadelas amamentavam os filhotes da fémea dominante para ela cagar
(MACDONALD et al., 2019).

A etiologia da pseudociese ndo € completamente compreendida, porém a
literatura relata que essa condi¢cdo esta baseada a um desequilibrio hormonal apés
0 estro e em casos de perda da ninhada poés-parto (SILVA et al.,, 2019). Esse
desequilibrio esta relacionado a queda abrupta da progesterona e a elevacdo das
concentracfes de prolactina (GOBELLO et al., 2001a; GOBELLO et al., 2001b;
GOBELLO et al., 2001c; SINGH, L. et al., 2018). Além disso, diferencas individuais
na sensibilidade tecidual pela prolactina e fatores nutricionais também podem estar
interligadas com a etiologia (GOBELLO et al., 2001a; GOBELLO et al., 2001b;
GOBELLO et al., 2001d; LEE et al., 2006).

O tratamento é baseado no desencorajamento do comportamento materno,
com base no tratamento sintomatico e ndo farmacol6gico, em casos leves, ou no
tratamento farmacoldgico com inibidores de prolactina (bromocriptina, cabergolina e
metergolina) nos casos moderados a graves. Contudo, atualmente, o tratamento
medicamentoso € o mais indicado em todos os casos (MIALOT et al.,, 1984,
FELDMAN e NELSON, 1996; VERSTEGEN et al., 1999; MARTINS e LOPES,
2005).

A Unica prevencdo da pseudogestacdo é a ovariohisterectomia, porém a
fémea ao realizar o procedimento no diestro também pode apresentar a
pseudociese logo apds a cirurgia (LEE et al.,, 2006; ENGLAND e HEIMENDAHL,
2010; SINGH, L. et al., 2018).

Objetiva-se com este trabalho revisar e atualizar a etiologia, 0s sinais clinicos,

as formas de diagnostico e os tratamentos descritos na literatura.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 CARACTERISTICAS DO CICLO ESTRAL

Na literatura, as cadelas sdo caracterizadas como monoéstricas, nao
sazonais e possuem ciclos estrais longos com intervalos de 5 meses a 12 meses
(CONCANNON, 2011). Alguns autores dividem o ciclo estral canino nas fases de
proestro, estro, diestro e anestro, porém outros autores incluem o metaestro devido
a algumas particularidades da fase de transicdo entre o estro e diestro (SILVA e
LIMA, 2018).

O proestro é marcado por um aumento continuo da concentracéo de estradiol
sérico, que é sintetizado por foliculos ovarianos por meio da acdo do hormdnio
foliculo-estimulante (FSH), que também é responsavel pelo desenvolvimento desses
foliculos. O estradiol alcangca um pico que precede o pico pré-ovulatorio do horménio
luteinizante (LH), retornando gradualmente as suas concentracdes basais
(FELDMAN e NELSON, 1996). Simultaneamente, o LH, responsavel pela maturacao
e ovulacdo dos foliculos, é liberado de forma pulsatil pela hipéfise anterior até
alcancar um pico pré-ovulatério em 48 horas antes da ovulacdo (dia 0). O FSH
também age em sinergia com o LH na maturagéo dos foliculos ovarianos (ALLEN,
1995; SCHAEFERS-OKKENS, 2004).

O estro ocorre em resposta a diminuicdo do estradiol que acontece antes do
pico de LH e se mantém por todo o estro. Além de que essa fase é favorecida pelo
aumento das concentracbes de progesterona (CONCANNON, 2011). A
progesterona é produzida pelas células da granulosa dos foliculos maduros que
sofrem luteinizag&o pela influéncia do LH antes do estro (ALLEN, 1995).

Ainda no estro ocorre a ovulagdo com 48 horas ap0s o pico de LH e os
odcitos imaturos sado liberados nas tubas uterinas distais para completarem sua
maturagdo. A concentragdo de progesterona aumenta durante o pico pré-ovulatorio
de LH e segue crescendo ap0s a ovulacdo e a formacdo do corpo luteo (CL)
(CONCANNON, 2011).

A cadela ndo apresenta a fase de metaestro como é tradicionalmente definida
(periodo de instalacdo do CL), pois a espécie possui uma luteinizacdo precoce
ainda na fase de foliculo pré-ovulatério. Isso ocorre porque o LH atua sobre a
granulosa dos foliculos, que deixam de sintetizar estrogénio e passam a sintetizar

progesterona. No entanto, essa fase pode ser caracterizada com enfoque citolégico
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pela presenca de células do metaestro e células espumosas (foam cells), e esse
periodo citolégico dura em torno de 2 dias (JEFFCOATE e LINDSAY, 1989).

O diestro é caracterizado pela dominancia da progesterona produzida pelo
CL. Esse hormoénio atinge um pico em 2 a 3 semanas apos a ovulacdo e decaem
lentamente para niveis basais em cadelas ndo prenhes. Nesse periodo, as
concentracdes de prolactina ficam acima dos niveis basais entre os dias 40 e 90 do
ciclo (FELDMAN e NELSON, 1996; JOHNSTON et al., 2001; SCHAEFERS-
OKKENS, 2004; VALIENTE et al., 2009).

Nas cadelas nao prenhes, o CL regride por um processo lento pela falta de
uma luteolisina endbgena, diferente das cadelas gestantes que tém acao da
prostaglandina (PGF2a) que induz uma lutedlise abrupta, sendo produzida pela
unidade utero-placentaria antes do parto. Essa regressdo demorada em cadelas
ndo prenhes ocorre apesar de varios fatores luteotrépicos, como a prolactina e o LH,
gue mantém a funcao do CL durante o terco médio do diestro (OKKENS et al., 1985;
FELDMAN e NELSON, 1996; KOWALEWSKI et al., 2010).

O anestro compreende a auséncia de atividade ovariana evidente apos o
declive da progesterona (CONCANNON, 2011). Entretanto, ndo é o fato de nao
liberar ou ter circulacdo insuficiente de gonadotrofinas, mas sim pela baixa
responsividade dos ovarios devido a presenca de prolactina, sugerindo que esse
horménio tem uma funcao inibitéria sobre o eixo-hipotalamico-hipofisario-ovariano
(JEFFCOATE, 1993).

As concentracdes de estradiol e progesterona ficam em niveis basais, porém
h& elevacdo de estradiol ao final do anestro. O LH mantém-se baixo entre pulsos
esporadicos que apresentam maior intensidade ao final da fase, e o FSH
permanece basal no inicio do anestro, mas depois aumenta entre pulsos
esporadicos (SCHAEFERS-OKKENS, 2004). As alteracbes hormonais durante o

ciclo estral da cadela estdo exemplificadas na figura 1.
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Figura 1. ConcentracBes hormonais de LH, progesterona e estrdgeno em cadelas
no ciclo estral (OLIVEIRA, E. et al., 2003).

2.2 ETIOLOGIA DA PSEUDOCIESE

A pseudociese ocorre no diestro, que é a fase caraterizada pelo pico de
progesterona apO0s a ovulacdo e, posteriormente, reducdo gradual das suas
concentracfes até os niveis basais em cadelas ndo prenhes (OKKENS et al., 1985;
FELDMAN e NELSON, 1996). Além disso, ha uma elevacao dos niveis de prolactina
entre os dias 40 e 90 do ciclo. Desse modo, esse periodo apresenta um decaimento
das concentracdes de progesterona, enquanto as concentracfes de prolactina se
elevam (VALIENTE et al., 2009).

Acreditava-se que a pseudogravidez era ocasionada pelas altas
concentragbes de progesterona ou por uma permanéncia anormal de CL.
Atualmente, sabe-se que a pseudociese esta relacionada a uma exposi¢cao prévia,
longa e recente ao hormoénio. Além de que, a sindrome também pode ocorrer devido
a altas concentracdes ou a uma sensibilidade elevada a prolactina, induzidas por
um declinio mais rapido do que o normal dos niveis de progesterona ao final do
diestro (GOBELLO et al., 2001a).

A progesterona € um hormonio esteroide responsavel pelo desenvolvimento
epitelial mamario, crescimento das glandulas endometriais e supressao da atividade
do miométrio no inicio do diestro. A prolactina, por sua vez, promove a lactacéo,
além de desencadear o comportamento materno (GOBELLO et al., 2001a). O

horménio de crescimento (GH) e a prolactina sdo fundamentais para a mamogénese
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e a secrecao deles é influenciada pela elevagdo na concentracdo de progesterona,
inicialmente (LEE et al., 2006).

A etiopatogenia da pseudociese ndo esta completamente esclarecida,
entretanto, alguns estudos evidenciam a ligacdo da prolactina com a
pseudogestacdo a partir do sucesso de tratamento com inibidores do horménio,
tornando-se o principal fator endocrino na sindrome. Ademais, outros estudos
mostram a correlagcdo com a progesterona, devido a inducédo da pseudogravidez em
resposta a ovariohisterectomia durante o diestro, bem como a correlacdo com a
administracdo exdgena de progestagenos (GOBELLO et al., 2001c; GOBELLO et
al., 2001e).

Na busca por esclarecer a etiologia, varias pesquisas foram realizadas. A
maioria delas apresentaram niveis de prolactina superiores e de progesterona
inferiores em cadelas com pseudociese manifesta, quando comparados com
cadelas com pseudociese encoberta. Entretanto, outros estudos néo relataram essa
diferenca significativa (MARTINS e LOPES, 2005).

A exemplo disto, foi realizado um estudo experimental de ovariohisterectomia
entre 0 meio e o final do diestro, abrangendo 18 cadelas mesticas e puras. Dessas,
11 fémeas foram ovariohisterectomizadas e 7 foram usadas como grupo controle.
Coletaram amostras seriadas de sangue para avaliar a concentracdo de prolactina e
progesterona por 7 dias e também foi avaliado a manifestacdo da pseudogestacao.
Foi relatado que 4 cadelas desenvolveram a pseudociese manifesta, sendo que elas
ja continham um historico de episodios espontaneos da sindrome. As concentracdes
hormonais de progesterona tiveram uma reducdo abrupta em todas os animais
castrados, porém somente nas cadelas que desenvolveram a sindrome manifesta
apresentaram concentracbes elevadas de prolactina (GOBELLO et al., 2001e).
Esses resultados sugerem que a queda abrupta de progesterona pode estar
relacionada a maioria dos casos de pseudogestacdo, porém apenas isto ndo é
capaz de induzir a pseudociese em algumas cadelas. Supde-se que, algumas
fémeas sdo mais sensiveis aos efeitos da retirada da progesterona, tornando-se
mais suscetiveis ao aumento da prolactina (GOBELLO et al., 2001a).

Foi realizada uma comparacdo hormonal com 70 fémeas, sendo que 35
apresentavam pseudociese manifesta e as outras 35 apresentavam pseudociese
encoberta. Os resultados mostraram que havia maiores concentracdes de prolactina

(16,0 £ 1,9 ng/mL vs. 2,9 £ 0,6 ng/mL, respectivamente) em comparacado a

6



progesterona (1,5 = 0,2 ng/mL vs 2,7 £ 0,4 ng/mL, respectivamente) nas cadelas
com a sindrome manifesta. Contudo, quatro cadelas manifestas apresentaram
concentracfes de prolactina baixas (<4 ng/mL) (TSUTSUI et al., 2007). Desta forma,
as altas concentracbes de prolactina podem estar relacionadas na etiologia da
pseudociese, entretanto seus niveis altos parecem ndo ser necessarios para manter
a sindrome, sendo improvavel a existéncia de um limiar universal de prolactina que
desenvolva a pseudogestacdo. Com base nisso, ainda néo foi definido se os niveis
de prolactina elevados estdo sempre envolvidos no inicio da pseudogestacdo com
posterior variagdo ou se um aumento na sensibilidade a prolactina, apenas, ja € um
estimulo suficiente (GOBELLO et al., 2001a).

Ha relatos de que a prolactina se apresenta em varias formas moleculares,
como exemplo a big-big, big (>67 kDa), native (23 kDa) e fragmented (<20 kDa)
prolactina. Pesquisas apontam uma grande heterogeneidade molecular da
prolactina circulante em varias espécies, inclusive nas cadelas, sendo que cada
forma molecular do horménio € dotada de diferentes proporcées de bioatividade e
imunorreatividade. As concentracdes dessas formas moleculares ndo se diferem
entre cadelas com pseudociese manifesta e encoberta, porém elas apresentam
diferentes biopoténcias entre as fémeas, o que explica a variacdo dos niveis de
prolactina e da intensidade dos sinais clinicos entre as cadelas (SINHA, 1995;
HARVEY et al., 1997; GOBELLO et al., 2001d).

Por fim, acredita-se que a sindrome também seja influenciada por fatores
fisiolégicos ligados a alimentacdo. Baseado nisso, foi realizado uma pesquisa com
16 cadelas pseudogestantes manifestas, sendo que 8 delas passaram por uma
dieta alimentar restrita durante 7 dias (50% de restricao por 2 dias, 40% por 3 dias e
30% nos ultimos 2 dias), enquanto o restante manteve a dieta de manutencdo do
mesmo alimento. Os resultados mostraram que nenhuma cadela obteve regressao
completa da sindrome, entretanto todas as cadelas com restricdo alimentar
diminuiram a secrecdo e o tamanho das mamas. Todavia, no estudo ndo houve

reducéo significativa dos niveis de prolactina (HERMO et al., 2009).

2.3 FATORES PREDISPONENTES
Alguns fatores podem contribuir para o desenvolvimento da pseudociese. A
sindrome pode ser induzida nas seguintes situacdes: 3 a 4 dias apls a

ovariohisterectomia realizada durante o diestro, apés ou durante o tratamento com
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progestdgenos (“vacinas anti-cio”), durante o tratamento com antiprogestageno e
apos o tratamento com prostaglandina, sendo os Ultimos dois tratamentos
realizados no diestro. A explicacéo para isso € que, nesses casos, ha a exposicao a
progesterona e, posteriormente, reducdo ou retirada abrupta desse hormoénio,
proporcionando 0s mesmos efeitos que aparecem em cadelas prenhes
imediatamente antes do parto (GOBELLO et al., 2001a; GOBELLO et al., 2001b;
GOBELLO et al., 2001e).

Além desses fatores, ha também a possibilidade de a fémea desenvolver a
pseudociese devido a Sindrome do Ovario Remanescente, que € a persisténcia da
atividade ovariana ap0s a ovariohisterectomia. Isso pode ocorrer, principalmente,
por meio da resseccdo cirdrgica incompleta de um ou ambos os ovarios. A
pseudogestacdo pode-se manifestar em um curto ou longo intervalo de tempo apés
a cirurgia, pois a cadela ainda podera sofrer as influéncias hormonais do ciclo estral
(OLIVEIRA et al., 2019).

2.4 SINAIS CLINICOS

O desenvolvimento mamario e outros sinais clinicos de acdo da prolactina
sdo bastante variaveis entre as fémeas. As fémeas com pseudogestacdo manifesta,
inicialmente, apresentam sinais comportamentais, entre eles estdo a adocdo de
objetos ou de filhotes de outras fémeas como se fossem seus filhotes, inquietacao,
na interacdo social pode haver excesso de afeto e atencéo, protecédo e defesa do
seu territério, lambedura das mamas, anorexia, agressividade, diminuicdo da
atividade, nidificacdo, escavacdo, e pode apresentar vocalizacdo excessiva.
Posteriormente, ha a manifestagdo dos sinais fisicos, como desenvolvimento das
mamas, ganho de peso, producdo e secrecdo lactea (GOBELLO et al., 2001a,
GOBELLO et al., 2001b; GOBELLO, 2017). No entanto, ha alguns casos em que a
cadela pode apresentar os sinais fisicos antes dos sinais comportamentais (FIENI et
al., 1999).

A galactopoiese € estimulada pela auto-amamentacao ou pela amamentacéo
de filhotes ndo aparentados. Ademais, 0 aumento das mamas inguinais € mais
perceptivel na cadela, embora toda a cadeia maméria esteja envolvida (Figura 2).
Os sinais clinicos menos comuns sao polifagia, polidipsia, polidria, émese,
distensbes e contracdes abdominais que mimetizam o parto (FIENI et al., 1999;
GOBELLO et al., 2001a; GOBELLO, 2017).



Os sinais clinicos, geralmente, desaparecem espontaneamente em torno de 2
semanas a 4 semanas apo0s o inicio da manifestacdo, a ndo ser que ocorram
complicagcbes. Entretanto, hd casos em que a pseudociese pode perdurar até o
préximo ciclo estral (GOBELLO et al., 2003; GOBELLO, 2021).

Figura 2. Mamas inguinais aumentadas em cadela com pseudociese manifesta
(GOBELLO et al., 2001a).

2.5 COMPLICACOES

Os episddios da pseudociese e o desenvolvimento de neoplasias mamarias
ainda ndo foram esclarecidos, além de nédo ter sido encontrado relacdo entre a
sindrome com o tipo de tumor mamario (VERONESI et al., 2003). O numero de
receptores da prolactina em tumores benignos néo excede ao do tecido em estado
normal, e esta presente em somente 30% das neoplasias malignas (RUTTEMAN e
MISDORP, 1989). Entretanto, a prolactina relacionada a pseudociese tem sido
associada na patogénese de tumores mamarios (OLIVEIRA, L. et al., 2003). A
explicacéo seria que, essa sindrome aumenta o risco de desenvolver uma neoplasia
por distensdo mecanica constante e acumulo de produtos cancerigenos nos acinos
mamarios pela retencéo do leite (DONNAY et al., 1994).

Além do mais, podem ocorrer complicagfes, como mastite ou dermatite local
por lambedura (SINGH, A. et al., 2018). Apesar de nao ter identificado uma relacéo
entre pseudociese e piometra, elas podem coexistir, ocasionalmente, pois ambas
ocorrem no diestro (HAGMAN et al.,, 2011). Aliads, ressalta-se que fémeas
predispostas, em geral, sofrem com a pseudociese a cada ciclo estral, agravando-se
ao longo da idade (GOBELLO et al., 2001a; GOBELLO, 2017).



2.6 DIAGNOSTICO

N&o héa testes especificos para diagnosticar a pseudociese, visto que 0s
ensaios hormonais ndo sdo diagnosticos para esta condicdo (GOBELLO et al.,
2001a; GOBELLO et al.,, 2001b; ENGLAND e HEIMENDAHL, 2010). Todavia,
dosagens hormonais podem ser uteis para complementarem o diagnéstico e
determinarem a fase do ciclo estral da fémea, como exemplo, a dosagem de
prolactina, relaxina e de progesterona (PEREZ, 2011).

O diagnéstico é realizado, principalmente, com base no histérico, nos sinais
clinicos, e deteccdo da fase do ciclo estral por meio da determinacdo do padréo
celular (citologia vaginal) (MARTINS e LOPES, 2005; PEREZ, 2011). O principal
diagnostico diferencial é a gestacdo, que deve ser descartada pela palpacéo,
ultrassonografia e radiografia abdominais (GOBELLO et al., 2001a; GOBELLO et al.,
2001b; GOBELLO, 2021).

Além disso, a dosagem de relaxina também pode ser feita para diferenciar
uma prenhez de uma pseudogestacdo, pois tal hormbénio s6 é produzido na
gestacdo (PEREZ, 2011).

Soma-se a isso, outras condi¢cdes que também devem ser descartadas, como
a piometra ou aborto, portanto € necessario a realizacdo de hemograma, exames
adicionais de vulva e vagina (palpacao digital, espéculo e endoscopia), além da
ultrassonografia ou radiografia abdominal (GOBELLO et al.,, 2001a; GOBELLO et
al., 2001b). No caso, quando h& secrecdo vaginal, pode-se realizar uma citologia
para averiguar se ha uma possivel infeccdo, além de apresentar informacdes que
possam indicar a fase do ciclo reprodutivo da cadela (PEREZ, 2011).

Ha outras causas de lactacdo associada a hiperprolactinemia que também
devem ser desconsideradas, em especial, se durar mais de 3 semanas ou 4
semanas. A exemplo disso, temos o hipotireoidismo primario associado a
hiperprolactinemia, em que a elevacdo compensatéria do horménio hipotalamico
estimulador de tireotrofina (TRH) estimula a liberacdo de tireotrofina (TSH) e
prolactina (LARSEN e INBAR, 1992). Apesar dessa condi¢do ainda ndo estar bem
caracterizada em cadelas, ja foi relatado um caso em uma fémea da espécie canina
(CORTESE et al., 1997).

Nas mulheres, microadenomas hipofisarios, esteréides sexuais,

administracdo de psicofarmacos e insuficiéncia hepatica ou renal sdo causas
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relacionadas a hiperprolactinemia e ainda precisam ser avaliadas na cadela
(KOENIG e KOPP, 1986; LARSEN e INBAR, 1992). Soma-se a isso, alguns
medicamentos que podem manter a prolactina sérica elevada, como as fenotiazinas
e antieméticos que podem ocasionar a galactopoiese, sendo um diagnéstico
diferencial. Salienta-se que é importante ter conhecimento de que outros problemas
clinicos genitais ou extragenitais podem coexistir com a pseudociese e tornar o
diagnadstico mais dificil (GOBELLO et al., 2001a; GOBELLO et al., 2001b).

2.7 TRATAMENTO

Devido a pseudociese ser fisioldgica e autolimitante, normalmente, os casos
leves ndo necessitam de tratamento farmacologico, mas do desencorajamento ao
comportamento materno. Desse modo, ha casos que fazem uso de tratamento
conservativo, que envolve o uso de colares elizabetanos para evitar que o animal
estimule a secrecéo lactea pela lambedura das mamas ou pela auto-amamentacao,
evita ordenhas e uso de compressas quentes ou frias, pois estimulam a lactacao,
além de restricdo hidrica por 5 a 7 noites, sendo que forca a conservacao de fluidos
e diminui a producéao lactea, sendo necesséario avaliar a funcéo renal (MIALOT et al.,
1984; FELDMAN e NELSON, 1996).

Nos casos da pseudogestante apresentar comportamentos exacerbados ou
agressividade, deve-se utilizar tranquilizantes. Entretanto, evitar o uso de
fenotiazinicos que sao antagonistas de dopamina, pois eles promovem a liberacéo
de prolactina e maior producao lactea (VOITH, 1938). Todavia, atualmente, os
casos leves devem ser tratados farmacologicamente, devido a uma associacao de
tumores mamarios com ciclos repetidos de pseudociese (VERSTEGEN et al., 1999).

Anteriormente, a pseudogravidez moderada a grave era tratada com o uso de
esterdides sexuais, abrangendo progestagenos, estrégenos e androgenos. Os
esterbdides sexuais usados em altas doses promovem um feedback negativo no
eixo- hipotalamico-hipofisario e parecem inibir a liberacao de prolactina ou diminuir a
sensibilidade a ela (GOBELLO et al., 200la). A utlizacdo desses hormonios
esterdides promovem mais efeitos colaterais do que beneficios aos animais, por
iISso néo sao recomendados e devem ser evitados (MARTINS e LOPES, 2005).

Os estrégenos (Dietilestilbestrol, Benzoato de estradiol, Cipionato de
estradiol) podem causar sinais de proestro ou estro, induzir doengas uterinas, como

piometra e hipoplasia da medula 6ssea. As progestinas (Acetato de megestrol e
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Acetato de medroxiprogesterona), normalmente, causam um rebote na lactagdo
guando o tratamento € interrompido, pois ocorre um pico de prolactina & medida que
a concentracao do esterdide reduz, provocando a recorréncia da pseudociese. As
progestinas podem causar nédulos ou neoplasias mamarias, resisténcia a insulina,
acromegalia e complexo hiperplasia endometrial - piometra. Os andrégenos
(Testosterona e androgenos sintéticos) apresentam efeitos colaterais, como epifora,
hipertrofia do clitéris e outras formas de virilizacdo. O andrégeno sintético
Mibolerona (Cheque Drops®) era comercializado como contraceptivo oral para cies
e mostrou reduzir a duracdo da pseudogestacao, porém ndo é mais disponivel no
mercado (FELDMAN e NELSON, 1996; GOBELLO et al., 2001a).

Sabe-se que a secrecdo de prolactina ocorre pela adenohipofise e esta sob
controle inibitério direto do hipotdlamo pela dopamina, principal inibidor de
prolactina, ou indiretamente estimulado pela serotonina, que inibe a liberacdo de
dopamina (THORNER et al., 1998). Com base nisso, recentemente, 0 método de
tratamento mais indicado € o uso de agonistas dopaminérgicos (cabergolina e
bromocriptina) e antagonistas serotoninérgicos (metergolina) (MARTINS e LOPES,
2005). Os agonistas de dopamina agem diretamente nos receptores D2-
dopaminérgicos dos lactotrofos hipofisarios, e 0 antagonista de serotonina tem efeito
dopaminérgico em doses elevadas (HAMON et al., 1981; JOCHLE et al., 1989).

A bromocriptina (Parlodel®) é comercializada como medicamento humano
na Europa, América Latina e América do Norte, sendo muito usada quando a
cabergolina ainda ndo estava disponivel no mercado. Ha uma variedade de doses
propostas (10 a 100 pg/Kg/dia por 10 a 16 dias), porém a dose de 10ug/Kg a cada
8-12 horas, via oral, por 7 a 10 dias, mostrou-se segura e eficiente. A preparacao da
dosagem exata das formula¢cdes humanas € fundamental, além de que ela deve ser
administrada, pelo menos, duas vezes ao dia, por ter meia-vida curta (GOBELLO et
al., 2001a; GOBELLO, 2017).

A bromocriptina € menos especifica que a cabergolina e atravessa a barreira
hematoencefalica, podendo estimular outros centros cerebrais além do hipotalamo.
Seus efeitos colaterais sdo frequentes e proporcionais a dose, principalmente, em
dose alta, sendo eles o vomito, depressao, anorexia e alteragbes comportamentais
(FIENI et al., 1999). A medicacdo deve ser administrada em doses baixas e

crescentes com alimentos ou fazer uso de drogas anticolinérgicas, como atropina,
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para reduzir os vomitos. Nao é indicado prescrever bloqueadores centrais da
transmissdo sinaptica da dopamina, como a metoclopramida, pois provocam a
liberacdo de prolactina (MIALOT et al., 1981; MIALOT et al., 1984).

A cabergolina (Galastop®, Dostinex®) apresenta uma bioatividade e
afinidade maior aos receptores D2-dopaminérgicos, além de ter longa duracéo e alta
poténcia, superando outros agonistas de dopamina e sendo a melhor opg¢éo para o
tratamento. O medicamento veterinario esta disponivel em varios paises, mas no
Brasil esta presente em farmacias humanas (JOCHLE et al., 1989; GOBELLO,
2017). A dose da cabergolina é de 5ug/Kg por 5 a 10 dias, via oral, uma vez ao dia,
de preferéncia junto com algum alimento (GOBELLO et al., 2001a). Essa medicacéo
atravessa muito pouco a barreira hematoencefalica, portanto tem menos efeitos
colaterais eméticos centrais, sendo mais efetiva e mais tolerada que a bromocriptina
(HARVEY et al.,, 1997; JOHNSTON et al., 2001). A droga no Brasil é de uso
humano, conhecida como Dostinex® (Pfizer®) (MARTINS e LOPES, 2005).

A metergolina (Contralac®) € um medicamento veterinario antagonista dos
receptores de serotonina e estad disponivel no mercado para o tratamento de
pseudociese na Europa e em alguns paises da América Latina. A dose indicada é
de 0,1mg/Kg, via oral, duas vezes ao dia, por 8 a 10 dias (GOBELLO et al., 2001a).
Devido ao seu efeito antisserotoninérgico, a medicacdo pode desencadear algumas
alteracbes comportamentais, como ansiedade, hiperexcitacdo, agressividade e
gemidos, por isso ndo € indicado para cadelas ansiosas ou agressivas. Em
contrapartida, a metergolina contém uma meia-vida curta, um efeito emético baixo e
um efeito antiprolactinico fraco (HAMON et al., 1981; FIENI et al., 1999). No Brasil, a
metergolina é a unica medicacdo veterindria disponivel para o tratamento da
pseudogestacao (SILVA et al., 2021).

Recentemente, foi publicada uma pesquisa sobre o uso de Cloridrato de
Piridoxina (vitamina B6) no tratamento de pseudociese. A pesquisa demonstra que a
vitamina B6, na dose de 50mg/Kg/dia, e a cabergolina, na dose de 5ug/Kg/dia,
ambas por via oral e uma vez ao dia, foram igualmente eficientes na remissdo dos
sinais clinicos, ndo havendo efeitos colaterais sistémicos ou alteracdes uterinas com
o Cloridrato de Piridoxina. Isso é explicado devido ao fato de que a vitamina B6 atua
como agonista da dopamina, semelhantemente a cabergolina, inibindo a prolactina.

Portanto, o Cloridrato de Piridoxina apresenta-se como uma alternativa segura e
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economicamente viavel no tratamento da sindrome, obtendo resultados satisfatorios
em torno de 14 dias. Contudo, outros estudos devem ser realizados para analisar a
acao da vitamina B6 relacionada a progesterona e na indugéo do aborto (HARRIS et
al., 1978; SILVA et al., 2021).

Ademais, com base na pesquisa descrita anteriormente, que apresentou uma
possivel relacdo da pseudociese com fatores fisioldgicos ligados a nutricao, foi
relatado que a restricdo alimentar de curto prazo e ndo-farmacéutica pode auxiliar o
tratamento da pseudogestacdo. Com base nos resultados, que indicam reducéo do
tamanho das mamas e da producdo lactea nas fémeas que passaram pela dieta
restrita, mas sem regressao completa da sindrome, demonstrou que a restricao
alimentar pode acelerar a involucdo da sintomatologia da pseudociese, porém nao
cura a sindrome. Desse modo, torna-se uma alternativa ndo-farmacéutica e segura
para o manejo clinico da pseudogestacdo, além de prevenir suas complicacfes
(HERMO et al., 2009).

Por fim, os casos ndo responsivos ou recorrentes de pseudociese devem ser
indicados para a realizacdo de ovariohisterectomia, pois € a Unica medida
preventiva permanente. A cirurgia deve ser realizada durante o anestro ou apds o
controle da fase aguda da sindrome. A ovariohisterectomia feita durante o diestro,
em cadelas com histérico da sindrome manifesta, ou a realizacdo da resseccéo
incompleta de um os ambos o0s ovarios podem provocar a recorréncia da
pseudogestacdo apos a cirurgia (GOBELLO et al., 2001b; GOBELLO, 2017).

3. CONCLUSAO

A pseudociese € uma condicéo fisiolégica da cadela ndo gestante que ocorre
na fase do diestro pela presenca da progesterona e prolactina. A manifestacao
dessa sindrome pode desenvolver complicagcbes, como tumores mamarios,
dermatite local por lambedura e mastite.

O tratamento farmacolégico por meio de agonistas dopaminérgicos e
antagonistas  serotoninérgicos (bromocriptina, cabergolina e metergolina,
respectivamente) é o mais indicado e seguro inibindo a liberagéo de prolactina pela
adenohipofise, que por conseguinte, cessam a sintomatologia da pseudogestacao.
No entanto, a Unica forma de prevencdo ou tratamento definitvo € a
ovariohisterectomia, que deve ser realizada no anestro ou apdés o controle da

pseudociese para evitar a recorréncia da sindrome.
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Ainda é necessério que haja mais estudos e pesquisas sobre o tema, em
busca de elucidar melhor sua etiologia e, consequentemente, buscar melhores

alternativas de tratamento.
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