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Subclinical endometritis as a cause of insemination failure in dairy cows

Summary

Currently, subclinical endometritis is being discussed as an important cause of reduced conception rates
in dairy cows. Inflammation of the endometrium alters the uterine environment and disrupts conception
or embryo survival. Subclinical endometritis mainly results from persistent bacterial infection during
parturition. Arcanobacterium pyogenes, Prevotella spp., Fusobacterium necrophorum and Escherichia coli
are major uterine pathogens. The association between infection with bovine herpes virus 4 and endometritis is
suggested. Subclinical endometritis has been histologically diagnosed in 30-50% of repeat breeding cows.
Recently, uterine cytology collected by cytobrush or lavage is used for the diagnosis of endometrial inflam-
mation. Subclinical endometritis is defined as the presence of > 18% neutrophils in uterine cytology collected
21-33 days postpartum or > 10% neutrophils at 34-47 days. Prevalence of subclinical endometritis in different
studies ranges from 30 to 70 percent. There are no practical recommendations for the treatment of subclinical
endometritis. The use of prostaglandin F,a and intrauterine infusion of antibiotics or proteolytic enzymes has

been described.
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Znacznemu wzrostowi wydajnos$ci krow mlecznych
w ostatnich latach towarzyszy istotne obnizenie si¢ ich
ptodnosci (20, 33, 36). Przejawia si¢ to spadkiem
wskaznika zacielen, wzrostem indeksu inseminacyj-
nego, wzrostem odsetka krow powtarzajacych oraz
wydluzeniem okresu migdzywycieleniowego. W Wiel-
kiej Brytanii migdzy latami 1975-1982 a 1995-1998
wskaznik zacielen obnizyt sig¢ z 55,6% do 39,7% (36).

Zjawisko powtarzania polega na nawrotach rui po-
mimo wielokrotnego krycia lub unasienniania (3 razy
1 wigcej) klinicznie zdrowych krow, niezaleznie od
odstepow migdzy rujami (1, 3, 5). Wedtug innych auto-
row (16, 43), powtarzanie to trzykrotne powtérzenie
rui z zachowamem jednakowych odstepow migdzy
rujaml Niektorzy do krow powtarzajacych zaliczaja
juz zwierzeta, ktore nie zostaly zacielone po dwoch
inseminacjach (34). Czegstotliwo$¢ powtarzania waha
si¢ w r6znych stadach od 10% do ponad 30% (3, 5,
16, 43). Powtarzanie okres$lane bylo wczesniej jako
nieptodnos$¢ bezobjawowa lub nieptodnos¢ bez znanej
przyczyny (sterilitas sine materia, sterilitas e causa
ignota). Obecnie wiadomo, ze przyczyny powtarzania
sa wielorakie. Moga nimi byc niska jakos¢ nasienia,
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bledy w technice inseminacji, niewtasciwy termin inse-
minacji, opézniona owulacja, choroby macicy i jajo-
wodow, niewlasciwe zywienie, utrzymanie i pielggna-
cja krow, wptywy klimatyczne (stres termiczny) i inne
(43). Szacuje sig, ze srednio u okoto 10% wysoko
wydajnych kréw nie dochodzi do zaptodnienia, a u
okoto 50% do obumarcia zarodkéw 1 ronien (8).
U kréw powtarzajacych do zaptodnienia nie dochodzi
w okoto 30% przypadkow, u pozostatych 70% zwie-
rzat ma miejsce obumarcie zarodkow (43). Jedna z naj-
czestszych przyczyn powtarzania u krow sa podkli-
niczne stany zapalne btony §luzowej macicy. Badania-
mi histopatologicznymi wykazywane sa one u 40-50%
powtarzajacych krow (2, 9, 18, 37).

Istota podklinicznych zapalen macicy nie jest jesz-
cze doktadnie poznana. Pod wzgledem histologicznym
wyroznia si¢ zapalenie ropne, cechujace si¢ naciekiem
granulocytow obojetnochtonnych 1 zapalenie nierop-
ne, zwiazane z naciekiem limfocytow 1 komorek plaz-
matycznych. W zaleznosci od nasilenia nacieku ko-
moérkowego (liczby komoérek w polu widzenia) zapa-
lenia te klasyfikowane sa jako tagodne, §rednie lub
cigzkie (39). Podkliniczne zapalenia btony §luzowe;j
macicy sa przewaznie skutkiem poporodowych zapa-



len macicy (30, 41) Z przypadkow zapalen macicy
izolowane sa nachqscm E. coli, Arcanobacterium
pyogenes, paciorkowce i gronkowce (6, 22, 31, 38).
Sheldon i wsp. (40) uwaZaqurcanobacterium pyoge-
nes, Prevotella melaninogenicus, E. coli 1 Fusobacte-
rium necrophorum za zarazki swoiste dla macicy, przy
czym Arcanobacterium pyogenes wspotdziata z inny-
mi bakteriami. Rzadziej podkliniczne zapalenia bto-
ny $luzowej macicy sa wynikiem zakazenia podczas
inseminacji, zwtaszcza wykonywanej pomytkowo
w okresie fazy lutealnej (43).

Czynnikami sprzyjajacymi poporodowym zakaze-
niom macicy sa ci¢zkie porody, zatrzymanie tozyska,
ronienia, zaburzenia metaboliczne i nieodpowiednie
warunki utrzymania (30, 41). Czynniki te powoduja
ostabienie inwolucji macicy i obnizenie lokalnej od-
porno$ci w tym narzadzie. Gtowna role w odpornosci
lokalnej macicy odgrywaja obojgtnochtonne granulo-
cyty 1 makrofagi. Swoiste receptory na komodrkach
nabtonka blony §luzowej macicy, tzw. toll-like recep-
tors (TLRs) rozpoznaja zwiazki wchodzace w sktad
patogendw, takie jak bakteryjne DNA, lipidy i lipopo-
lisacharydy. Zwiazanie receptorow z tymi zwiazkami
prowadzi do wydzielania cytokin, chemokin i antybak-
teryjnych peptydoéw. Chemokiny powoduja naptyw gra-
nulocytéw obojetnochtonnych i makrofagow, ktore fa-
gocytuja bakterie. W okresie poporodowym aktywno$¢
fagocytarna tych komorek jest ostabiana przez niedo-
bory energetyczne i podwyzszony poziom glikokorty-
koidéw. Jest ona rowniez modulowana przez sktad-
niki lochii oraz estrogeny i progesteron (13, 19, 26,
28, 44). W miarg postepu okresu poporodowego na-
stepuje eliminacja zarazkow z macicy. Proces ten jest
Wsplerany przez wezesne rozpoczecie cyklicznej funk-
cji przez jajniki (tzw. samooczyszczanie si¢ macicy
w okresie rui). Blizsze szczegoty odnosnie do patoge-
nezy poporodowych zapalen macicy podane zostaly
przez innych autorow (30, 41, 42).

U niektérych zwierzat zakazenia jednak utrzymuja
si¢, nie powodujac widocznych objawow klinicznych,
ale prowadzac do obnizenia ptodnosci krow (zapale-
nie podkliniczne). Dochodzi przy tym do uszkodzenia
nabtonka blony $luzowej macicy, nacieku granulocy-
tow obojetnochtonnych i(lub) makrofagéw oraz zmian
w sktadzie wydzieliny macicznej. Powoduje to zabu-
rzenia w zaptodnieniu i wezesne obumieranie zarod-
kow (41, 43). U krow z podklinicznym zapaleniem
macicy stwierdzono zwigkszona ekspresje¢ mRNA in-
terleukin la, 1B 1 8 oraz TNF (11, 12), jak tez wzrost
koncentracji PF,a i TNFa oraz zmniejszenie koncen-
tracji PGE w wydzielinie macicznej (21). Negatywny
wplyw podklinicznych zapalen btony §luzowej na ptod-
nos$¢ zostat wykazany przez wielu autorow (4, 15, 23,
29, 38) (tab. 1). Wydaje sig, ze skutki te zaleza od stop-
nia nasilenia i rozleglo$ci zmian zapalnych. Niewiel-
kie badz lokalne zmiany zapalne endometrium nie byty
zwiazane z obnizeniem odsetka zaptodnien (38).
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Tab. 1. Wplyw podklinicznych zapalen blony §luzowej macicy
4.-6. tygodnia po porodzie na plodnos$¢ kréow

s Krowy z podklinicznym
“izmz:gtli zapaleniem btony Krowy kontrolne Autor
p §luzowej macicy

14,22 32,1 4

Odsetek 11,02 36,00 15

zacielen 18,02 32,0 23

po1SU 45,82 66,7 29

217,92 41,6P 38

Catkowity 63,02 89,00 15

odsetek 35,02 61,0 23

zacielen 72,1 79,8 38

2,97 2,3b 4

- 3,02 2,00 15

Indeks cigzy 212 1.6b 29

2,13 1,70 38

147,02 122,00 4

s 206,0° 118,00 15

migdzyciazowy 61,02 100,00 23

() 115,5 100.6 38

Objasnienia: a, b —rdznica statystycznie istotna przy co najmnie;j
p < 0,05

W wielu przypadkach podklinicznych zapalen bto-
ny Sluzowej macicy wynik badania bakteriologiczne-
go Jest ujemny i przypuszcza sig, ze zapalenia te moga
miec tlo zywieniowe (1). Przy nadmiarze biatka w daw-
ce pokarmowej wykazano podwyzszone st¢zenie amo-
niaku 1 mocznika w plynie macicznym (17), co moze
powodowac¢ podraznienie blony §luzowej macicy.
W okresie poporodowym zapalenia te moga by¢ row-
niez wyrazem niezakonczonych proceséw poporodo-
wej odnowy endometrium. Mozliwa jest rOwniez, acz-
kolwiek stabo u bydta poznana, reakcja immunologicz-
na btony $luzowej macicy na sktadniki nasienia. Po
inseminacji nasieniem mrozonym stwierdzono istot-
ny wzrost liczby granulocytow obojetnochtonnych
w wydzielinie macicy, natomiast nie obserwowano
tego zjawiska przy stosowaniu nasienia §wiezego (44).
Krowy, u ktorych 4 godziny po inseminacji stwierdzo-
no ponad 15% wielojadrzastych granulocytow obojgt-
nochlonnych, wykazywaty niski odsetek zaptodnien
(25).

Ostatnio zwraca si¢ uwage na przypuszczalna rolg
herpeswirusa bydta typu 4 (BoHV-4) w powodowa-
niu zapalen btony $luzowej macicy. Wirus ten wyizo-
lowano z przypadkow poporodowych zapalen macicy
(33). Herpeswirus bydta typu 4 wykazuje tropizm do
komorek nabtonka i zrgbu btony $luzowej macicy.
Przypuszcza sig, ze jest on wtornym patogenem dla
macicy i utatwia zakazenia bakteryjne przez ujemny

wptyw na lokalna odpornos¢ (10).

W zaleznos$ci od metody diagnostycznej i okresu od
porodu, dane z piSmiennictwa odnosnie do czgstotli-
wosci wystgpowania podklinicznych zapalen macicy
wahaja si¢ od 30% do 70% (9, 15, 21, 23, 38).

Ze wzgledu na brak objawow klinicznych rozpozna-
nie podklinicznych zapalen macicy nie jest fatwe.
Weczesniej przyjmowano, ze podkliniczne stany zapal-
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ne macicy sa czgsto zwiazane z zapaleniem szyjki
macicy, cechujacym si¢ zaczerwienieniem i wypadnig-
ciem jej fatdu (1). Nowsze badania dowiodly jednak
ze ponad 70% przypadkow zapalenia szyjki macicy
przebiega samodzielnie, bez zmian zapalnych w blo-
nie $luzowej macicy (38). Mato swoiste jest rowniez
stwierdzenie badaniem ultrasonograficznym obecnos-
ci ptynu w macicy lub zgrubienia btony $luzowej ma-
cicy (4, 23). Podejrzenie wystgpowania subklinicznych
zapalen macicy u kréw nasuwa powtarzanie rui w re-
gularnych odstegpach (brak zaptodnienia lub wczesne
obumarcie zarodkow) (1).

Doktadne rozpoznanie podklinicznych zapalen bto-
ny $luzowej macicy jest mozliwe jedynie na podsta-
wie badania histopatologicznego wycinkow tkanek
pobranych metoda biopsji rnac1cy (2, 4,9, 18, 37).
W ostatnich latach duzo uwagi poswigca si¢ takze za-
stosowaniu badania cytologicznego wydzieliny ma-
cicznej do rozpoznawania tych stanow zapalnych. Jako
material do badania stuza wyptuczyny z macicy lub
probki wydzieliny macicznej pobrane metoda cyto-
brush. W celu uzyskania wypluczyn do macicy wpro-
wadza si¢ 20 ml jatowego roztworu fizjologicznego
za pomoca plastikowego kateteru. Macice masuje si¢
delikatnie przez okoto 10 s i zasysa ptyn tym samym
kateterem. Z reguty uzyskuje si¢ okoto 2 ml ptynu,
ktory wiruje si¢ 1 z osadu wykonuje si¢ rozmazy (4,
15, 23). Metoda cytobrush jest stosowana u krow do-
piero od niedawna. Polega ona na wprowadzeniu do
macicy specjalnej szczoteczki (cytobrush), ktora znaj-
duje si¢ w metalowej ostonce. W macicy wysuwa si¢
szczoteczk¢ 1 obraca w $Swietle macicy. Nastgpnie
wprowadza si¢ szczoteczkg z powrotem do ostonki
1 wycofuje z macicy. Rozmaz wykonuje si¢ przetacza-
jac szczoteczke po szkietku podstawowym. Wydzieli-
na maciczna do badania cytologicznego moze by¢ row-
niez pobierana kateterem Formel-Nielsena (1). Roz-
mazy barwi si¢ i ocenia pod mikroskopem, obliczajac
odsetek obojetnochtonnych granulocytow. Za warto$¢
progowa przyjmuje si¢ z reguty > 18% granulocytow
obojetnochtonnych w 4. tygodniu po porodzie i> 10%
w 6. tygodniu po porodzie i pozniej (23, 41). Niekto-
rzy autorzy przyjmuja warto$¢ > 5%, niezaleznie od
czasu badania (7, 15). Poré6wnanie wynikow badania
cytologicznego wypluczyn i wydzieliny macicznej
pobranej metoda cytobrush wykazato wigksza doktad-
no$¢ metody cytobrush (4, 23). Nalezy jednak wziaé
po uwagg, ze badaniem cytologicznym mozna rozpo-
zna¢ tylko ropne zapalenia btony §luzowej, natomiast
zapalenia o charakterze nieropnym nie sg rozpozna-
wane (32, 38).

Nie ma jednoznacznych zalecen odno$nie do leczenia
podklinicznych zapalen btony §luzowej macicy 4.-6.
tygodnia po porodzie. Stosowanie domacicznych in-
fuzji antybiotykow (ceftiofur, cefapiryna) lub prepa-
ratdw enzymatycznych, jak rowniez preparatow pro-
staglandyny F,a u krow z podklinicznym zapaleniem
macicy w tym okresie przyniosto sprzeczne wyniki (14,
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24, 29). Natomiast w przypadku krow powtarzajacych
rujg, u ktorych istnieje podejrzenie podklinicznego
zapalenia macicy (powtarzanie w regularnych odste-
pach, obecnos¢ ptynu w macicy w badaniu ultrasono-
graficznym) wskazane jest stosowanie preparatow pro-
staglandyny F o w celu indukowania rui 1 stymulowa-
nia procesOw samooczyszczania si¢ macicy. Przy za-
kazeniu macicy Arcanobacterium pyogenes zalecane
sa domaciczne wlewy antybiotykoéw lub preparatow
antybakteryjnych Infuzje domaciczne moga si¢ odby-
wac jako tzw. wlewki poinseminacyjne 24-48 godzin
po inseminacji (metoda Astroma) (1, 27).

W przypadku czgstego wystgpowania zjawiska po-
wtarzania w stadzie krow mlecznych postgpowanie
polega na badaniu kréw powtarzajacych i ich ewentu-
alnym leczeniu. Zasadnicze znaczenie ma odpowied-
nia organizacja rozrodu (wykrywanie rui, terminowos¢
inseminacji, stosowanie nasienia roznych buhajow),
prawidlowe warunki utrzymania i zywienie krow oraz
eliminacja czynnikow stresowych. Zapobieganie pod-
klinicznym zapaleniom blony $luzowej macicy polega
na zachowaniu zasad higieny przy udzielaniu pomocy
porodowej oraz unikaniu zbyt wczesnego unasiennia-
nia krow po porodzie. Wobec braku skutecznych me-
tod terapii postgpowanie to nabiera szczeg6lnego zna-

czenia.
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