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Resumo: O ciclo reprodutivo dos mamiferos nao primatas é chamado de ciclo estral, assim as ratas
sao ditas poliestrais e apresentam ciclo estral constituido por quatro fases distintas, Proestro, Estro,
Metaestro e Diestro. Uma das maneiras para identificar essas fases ¢ através da técnica do esfregaco
vaginal e posterior analise microscopica, porém ainda existem poucos e divergentes estudos sobre ela.
Desta maneira, o objetivo deste estudo foi correlacionar as caracteristicas citoldgicas vaginais de fe-
meas de Rattus novergicus da linhagem Wistar com os respectivos niveis de 17-3 estradiol, classificando
as laminas de esfregacos vaginais quanto a fase do ciclo estral e comparando os resultados aos niveis
hormonais. Foram utilizadas 18 ratas para a coleta do material vaginal, realizada através da técnica do
esfregaco vaginal. Apos isso os animais foram submetidos a eutanasia por decapitacio para coleta de
sangue e soro e determina¢ao hormonal. Para a identificagdao das fases do ciclo estral as laminas obti-
das através do esfregaco vaginal foram analisadas quanto a presenca e tipos celulares por microscopia
de luz nos aumentos de 10 e 40 vezes. Apos identificacao das fases e obten¢ao dos resultados dos ni-
veis hormonais foram realizadas as comparagdes e as correlagdes das fases identificadas com a con-
centragao de 17-3 estradiol. Houve correlacio dos resultados obtidos nas laminas com os obtidos na
analise hormonal para 66,66% das amostras. A fase mais frequente nos trés dias de estudo foi a fase de
Diestro, tanto pela analise das laminas quanto pela avaliacio hormonal dos niveis séricos de 17-8 es-
tradiol, com 49,99% e 83,33% de frequéncia, respectivamente. Dessa forma, inferimos que a técnica
do esfregaco vaginal pode ser eficiente para identificacao das fases do ciclo estral de ratas, porém res-
saltamos a importancia dessa com a dosagem hormonal.

Palavras-chave: Correlagdo; Ciclo estral; Ratas Wistar; Esfregaco vaginal; 17-p estradiol.

Correlation of cytological characteristics of vaginal Rattus norvegicus with serum levels
of 17-P estradiol

Abstract: The reproductive cycle of non-primate mammals is called the estrous cycle, thus the rats are
called polystral and have estrous cycle consisting of four distinct phases, Proestro, Estrus, Metaestro
and Diestro. One of the ways to identify these phases is through the vaginal smear technique and sub-
sequent microscopic analysis, however, there are still few and divergent studies on it. In this way, the
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aim of this study was to correlate the vaginal cytological characteristics of Wistar Rattus novergicus
females with their respective 17-f estradiol levels, classifying vaginal swab slides for estrous cycle
phase. Fighteen rats were used to collect vaginal material, performed by the vaginal smear technique.
After that the animals were sacrificed by decapitation for blood and serum collection and hormonal
determination. For the identification of the estrous cycle phases, the slides obtained through the vagi-
nal swab were analyzed for the presence and cell types by light microscopy at 10 and 40 X increments.
After identifying the phases and obtaining the results of the hormone levels, comparisons and correla-
tions of the identified phases with the concentration of 17-3 estradiol were performed. The results
obtained in the slides were correlated with those obtained in the hormonal analysis for 66.66% of the
samples. The most frequent phase in the three days of study was the Diestrus phase, by both slide
analysis and hormone assessment of serum 17-8 estradiol levels, with 49.99% and 83.33% frequency,
respectively. Thus, we infer that the vaginal smear technique can be efficient for identifying the stages
of the estrous cycle of rats, however, we emphasize the importance of this with hormonal dosage.
Keywords: correlation; estrous cycle; wistar rats; vaginal smear; 17-8 estradiol.
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INTRODUGAO reprodutiva (SIROIS, 2007). O ciclo reprodu-
A reprodugao em vertebrados é comu- tivo dos roedores, como o camundongo, ¢é
mente uma atividade estacional ou ciclica conhecido como ciclo estral e tem curta dura-
(HICKMAN et al., 20106), sendo o processo ¢ao de 4 a 5 dias, sendo caracterizado por mu-
reprodutivo sexuado influenciado por varios dancas morfoldgicas nos ovarios, dtero e vagi-
estimulos ambientais diferentes, mas, basica- na. No caso das ratas, um ciclo estral sucede
mente, controlado por hormoénios (ORR, o outro, sem que haja nenhum periodo pro-
19806). longado de inatividade sexual, por isso as fe-
Os ciclos reprodutivos dos mamiferos meas sao ditas poliestrais continuas (ORR,
podem ser classificados em ciclo estral, que ¢é 19806). Este ciclo dura de 4 a 6 dias e divide-se
o ciclo caracteristico da maior parte deles, ou em 4 fases, sendo elas: Proestro, Estro, Meta-
ciclo menstrual, que ocorre apenas nos prima- estro (ou Diestro I) e Diestro (ou Diestro II),
tas antropoides, grupo representado pelo as quais apresentam caracteriza¢ao morfologi-
orangotango, gibdo, chimpanzé, gorila e hu- ca celular especifica na mucosa vaginal em
manos (HICKMAN et al.,, 2016). Em ambos cada uma delas (FONTES, 2012; SIROIS,
os ciclos ocorrem mudancas na estrutura dos 2007; MATARRAIA et al., 2009).
6rgaos genitais e dos tecidos uterinos O Proestro é um periodo de preparacao
(FONTES, 2012). caracterizado pelo crescimento de novos foli-
De acordo com Santos e Ferrazoli culos ovarianos (HICKMAN et al., 2012) e
(2015), o ciclo estral é o periodo que ocorre apresenta altos niveis de estradiol (VILELA et
entre consecutivas fases de receptividade se- al., 2007) e células vaginais grandes e nuclea-
xual, o qual normalmente é chamado de estro das (FONTES, 2012). O Proestro ¢ seguido
ou cio. Os periodos reprodutivos podem ser pela segunda fase, o Estro (VILELA et al,
classificados como ciclos estrais continuos ou 2007), fase na qual ha grande quantidade de
estacionais e os ciclos podem ser monoestrais células corneificadas. F nesta fase que ocorre
(quando ocorrem uma vez por ano) ou polies- o acasalamento (HICKMAN et al., 2016).
trais (quando ocorrem duas ou mais vezes por Quase simultaneamente os foliculos
ano). ovarianos rompem-se, liberando évulos que
Nas ratas, o ciclo estral tem seu inicio sao fertilizados, sendo que o 6vulo fertilizado
com a puberdade, cerca de 60 dias apds o nas- implanta-se na parede uterina e assim, segue-
cimento do animal e perdura até o fim da vida se a prenhez, porém quando o acasalamento
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ou a fertilizacdo nao acontecem, ocorre o pe-
rfodo de reparo, chamado Metaestro
(HICKMAN et al., 2016), periodo no qual ha
predominancia de leucdcitos e algumas células
anucleadas e corneificadas (FONTES, 2012).
Apbs o Metaestro, ocorre a fase do Diestro,
onde o utero torna-se anémico e pequeno, e
ha predominancia de leucdcitos e algumas
células epiteliais (MARCONDES, 1998).

Os roedores possuem ciclo estral de
breve duragio, prenhez relativamente curta e
sao considerados animais de facil manejo, as-
sim, por esses motivos, sao frequentemente
utilizados em experimentos cientificos, mais
precisamente, reprodutivos (MARTINS et al.,
2005). Além disso, o estudo do ciclo estral em
ratas wistar é considerado um importante
meio experimental devido a sua curta duracao
e facil visualizacao das caracteristicas citologi-
cas (MARCONDES, 1998).

Cada uma das fases do ciclo estral apre-
senta modificagdes periddicas e que sao relaci-
onadas a atividade sexual das fémeas e ha va-
rias maneiras de observar e distinguir essas
modifica¢Oes, tanto a nivel celular quanto te-
cidual, bem como a nivel de comportamento
dos animais e uma das maneiras de identificar
e classificar facilmente essas fases é através da
técnica de esfregacos vaginais e posterior ana-
lise microscépica (CARDOZO, 2002).

Por meio desta técnica pode-se analisar
diariamente os tipos de células que descamam
do epitélio vaginal (CALLEGARI, 2008), sen-
do possivel visualizar a proporcao entre trés
tipos celulares diferentes, as células epiteliais,
células cornificadas e leucdcitos
(MARCONDES, 1998; MATARRAIA et al,,
2009). Ademais, com a analise das células va-
ginais por meio da técnica do esfregaco vagi-
nal, é possivel determinar a durag¢do do ciclo e
a regularidade de multiplos ciclos para cada
rata (BECKER et al., 2005).

Dados bibliograficos revelam a existén-
cia de alguns estudos sobre o ciclo estral em
ratas, como os de Vilela et al. (2007), Marcon-
des (1998), Marcondes et al., (2002) e Borille
(2011). No entanto, existem divergéncias en-
tre os autores em relacdo as caracteristicas
presentes em cada uma das fases, além disso,
ainda sao poucos os estudos que correlacio-
nam as caracteristicas citologicas vaginais de
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Rattus novergicus com os niveis hormonais de
17-8 estradiol, permanecendo davidas quanto
a efetividade e validade desta técnica. Com
base nessas evidéncias, objetivou-se a realiza-
¢ao deste estudo para verificar a possivel exis-
tencia de correlacio entre as caracteristicas
citolégicas vaginais de Ratfus novergicus com os
niveis séricos de 17-8 estradiol.

MATERIAL E METODOS

O modelo animal utilizado para o expe-
rimento foram 18 ratas fémeas (Quadro 1) da
linhagem Wistar (Rattus norvegicus variedade
albinus), com idade entre 110 e 130 dias, as
quais foram fornecidas pelo Biotério da Uni-
versidade Estadual de Ponta Grossa (UEPG).
Anteriormente ao experimento, os animais
receberam racdo (Purina) e agua ad /libitum e
foram mantidos em ambiente com controle
de temperatura (25°C) e com ciclo claro/
escuro de 12 horas. Todos os procedimentos
adotados seguiram as normativas de experi-
mentacdo animal preconizada pelo Colégio
Brasileiro de  Experimentacio  Animal
(COBEA) que salienta aspectos de trato e uso
humanitario com animais de laboratério, bem
como obtiveram aprovagao da Comissao de
Ftica em Experimenta¢ao Animal da UEPG,
registrado sob nimero 03511/2010.

A coleta do material vaginal foi realiza-
da através da técnica do esfregaco vaginal das
fémeas, em trés dias consecutivos, para poste-
rior identificacio da fase do ciclo estral. Para
tanto, as ratas foram imobilizadas e introduziu
-se na vagina da rata um cotonete umedecido
em solucdo fisioldgica, coletando-se o materi-
al epitelial com movimentos rotatorios delica-
dos. Posteriormente, o material foi estendido
sobre uma lamina limpa, sendo fixado com
uma solucdo alcool éter (3:1) e corado com
hematoxilina e eosina (HE) (LEITE, 2008;
BORILLE, 2011).

Foram preparadas 18 laminas ao total,
sendo estas em duplicata, totalizando assim,
36 observagoes (36 laminulas), como demons-
trado no Quadro 1.

Apbs a coleta do material vaginal, foi
realizada a eutanasia dos animais por decapita-
¢ao e os mesmos foram vertidos rapidamente
sobre funis acoplados a tubos de vidros, os
quais foram deixados em repouso em tempe-
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ratura ambiente por aproximadamente 3 horas diol foi determinada por quimiluminescéncia,

para completa coagulagdo sanguinea. através de servigo terceirizado pelo laborato-
Para a obtencdo do soro, realizou-se a rio de analises clinicas Louis Pasteur, no mu-

centrifugacdao a 600 rpm (centrifuga clinica da nicipio de Unido da Vitéria, Parana.

marca BioEng BE-4004). O soro foi colocado Os resultados das analises hormonais

em tubos tipo eppendorfe armazenados em free- foram classificados conforme valores de refe-

zer em temperatura de -20°C. réncia apresentados no laudo e em consulta a
Posteriormente, as amostras foram en- literatura, conforme Quadro 2.

caminhadas para andlise hormonal de 17-8
estradiol. A concentracdo sérica de 17-3 estra-

Quadro 1. Numero de animais utilizados (ratas wistar) e laminas produzidas por dia pela técnica de
esfregaco vaginal, nos trés dias de experimentos realizados no laboratério da UEPG para a identifica-
cao da fase do ciclo estral e analise hormonal.

Dias 1° Dia 2° Dia 3° Dia Total
Numero de Animais 6 6 6 18
Nimero de liminas(com 2 ¢ 1 iniias 6 x 2 laminulas 6x2 18 laminas ¢ 36
laminulas cada) laminulas

Quadro 2. Concentragio de estradiol em nanogramas por decilitro (ng/dL) nas diferentes fases do
ciclo estral em ratas, conforme Santos (20006). (*) Valores apresentados em forma de média e desvio
padrao; Valores com letras diferentes representam diferenca significativa (p<<0,05);.1- ANOVA e LSD
(pos hoc)

Fase do Ciclo Concentragio de estradiol Ng/D1 Variagdo (Max./Min.)
Diestro 6,452+ 1,816a 4,15-9.86
Metaestro 7,398+ 9,964 c 0,35-30,50
Estro 21,472% 25,123b,c 3,08-57,01
Proestro 22,685% 10,964b,c 10,21-30,78
P! 0,042
As laminas obtidas através do esfregaco do com as fases do ciclo estral por meio de
foram analisadas quanto a presenca de tipos compara¢ao com imagens de laminario forne-
celulares por microscopia de luz nos aumentos cido por Marcondes (1998) e Marcondes et al.
de 10 e 40 vezes. (2002), apresentados no Quadro 3 e Figura 1,
Em seguida, foram classificadas de acot- respectivamente.

Quadro 3. Caracterizagao e descricdo microscopica observada através do esfregaco vaginal, nas quatro
fases do ciclo estral de ratas conforme Marcondes (1998) e Marcondes et al. (2002).

Fase Diestro Proestro Estro Metaestro

Caracterizagao. Fase em que o epitélio  Fase onde encontra-se Fase de acio maxima Fase luteinica.
vaginal ndo sofre acdo  evidente a agdo do es-  do estrogénio (onde
hormonal (fase de repou- trégeno sobre o epitélio ocorre a copula).

s0). vaginal.
Descri¢do microscopica  Predominancia de leuc6- Predominancia de célu- Presenca de células Predominincia de leu-
observada através do es-  citos. las epiteliais grandes,  corneificadas e anucle- cécitos e algumas célu-
fregaco vaginal. nucleadas e redondas.  adas. las epiteliais nucleadas

e outras corneificadas.
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Metaestro

Diestro

Figura 1. Nas figuras sdo marcadas as células encontradas nas diferentes fases, sendo: L (leucdcitos);
E (epiteliais); C (cornificadas). A observagao dos esfregacos vaginais foi realizada em microscépio co-
mum com objetiva de 40 X. Fonte: Adaptado de Marcondes et al. (2002).

RESULTADOS

Neste estudo investigou-se a possivel
correlagao entre duas técnicas utilizadas para
identificar a fase do ciclo estral de ratas, os
exames laboratoriais que demonstram os ni-
veis séricos de 17-8 estradiol e a coleta de cé-
lulas vaginais através da técnica do esfregaco
vaginal. Para isso, foram avaliadas 18 fémeas
de Rattus norvegicus da linhagem Wistar, varie-
dade albinus. Assim, obteve-se um total de
18 laminas, sendo estas em duplicata, totali-
zando assim 36 observac¢oes (36 laminulas).

Conforme analise das laminas obtidas
através do esfregaco vaginal das fémeas de
Rattus norvegicus, a fase do ciclo estral mais fre-
quente durante os trés dias de experimento foi
a fase de Diestro, com um total de 49,99%,
seguida da fase de Estro (38,88%) como de-
monstrado na Tabela 1.

Na avaliacao hormonal dos niveis séri-
cos de 17-§ estradiol, a fase mais frequente foi
Diestro com média de 83,33% de ocorréncia
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nos trés dias observados, seguida da fase de
Estro (16,66%) (Tabela 2).

Em relagdo a comparagiao dos resulta-
dos obtidos analisando-se os niveis séricos de
17-8 estradiol e as observa¢oes microscopicas
das células presentes nos esfregacos vaginais,
pode-se verificar a existéncia de correlagao
dos resultados obtidos nas laminas com os
obtidos na anilise hormonal em 66,66% das
amostras (Tabela 3).

DISCUSSAO

O principal objetivo deste estudo foi
verificar a possivel correlagdo entre ambos os
procedimentos ja citados, para assim, confir-
mar a técnica do esfregaco vaginal como vali-
da e eficiente na identificacio das fases do
ciclo estral de Rattus novergicus, quando compa-
rado aos niveis séricos de 17-8 estradiol.

Para Becker et al. (2005), as concentra-
¢Oes hormonais de estradiol sao medidas pre-
ferencialmente no soro diretamente, porém, o
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Tabela 1. Frequéncia parcial e média das fases do ciclo estral das fémeas de Ratfus norvegicus obtidas
nos trés dias de observa¢ao das laminas preparadas através da técnica do esfregaco vaginal.

Fases do ciclo

estral 1° Dia 2° Dia 3° Dia Média
Nuameros Numeros Numeros Numeros Numeros Numeros Numeros ab- Numeros

Laminas absolutos  relativo absolutos  relativo  absolutos relativo solutos relativo
Estro 6 laminas 0,3333 9 laminas 0,5 6 laminas 0,3333 7 laminas 0,3888
Proestro 6 laminas 0,3333 0 laminas 0 0 laminas 0 2 laminas 0,1111
Diestro 6 laminas 0,3333 9 laminas 0,5 12 laminas 0,6666 9 laminas 0,4999
Metaestro 0 laminas 0 0 laminas 0 0 laminas 0 0 laminas 0

Total 18 laminas 0,9999 18 laminas 1 18 laminas  0,9999 18 laminas 0,9998

Tabela 2. Frequéncia parcial e média das fases do ciclo estral das fémeas de Rattus norvegicus observa-
das nos trés dias de experimento através da identificacao dos niveis séricos de 17-8 estradiol.

Fases do

. 1° Dia
ciclo estral

2° Dia

3° Dia Média

Numeros Numeros Numeros Numeros Numeros Numeros Numeros Numeros

0,1666

0,8333
0

0,9999

Estro absolutos relativos absolutos relativos
3 0,1666 3
roedores roedores
Proestro 0 0 0
roedores roedores
Diestro 15 roedores  0,8333 15 roedores
Metaestro 0 0 0
roedores roedotres
Total 18 0,9999 18
roedores roedotes

absolutos relativos absolutos relativos
3 0,1666 3 0,1666
roedores roedores
0 0 0 0
roedores roedores
15 roedores 00,8333 15 roedores 00,8333
0 0 0 0
roedores roedores
18 0,9999 18 0,9999
roedores roedores

autor, admite que ¢ evidente que as mudangas
hormonais resultam em alteragoes na citologia
vaginal, sendo que a observagao do epitélio
vaginal pode ser suficiente para verificar indi-
retamente as mudancas hormonais.

Cardozo (2002) e Vilela et al. (2007),
afirmam que a técnica do esfregaco vaginal
consiste em um método amplamente utilizado
em estudos relacionados a biologia reproduti-
va, pols caracteriza-se em ser um método van-
tajoso através do qual pode-se estudar as mo-
dificagbes que ocorrem na citologia vaginal do
animal em cada uma das fases, sendo possivel,
desta forma monitorar o ciclo estral de manei-
ra facil, ndo invasiva e sem que seja preciso o
sacrificio deste, além de ser considerado um
método rapido, pois a coleta da secre¢io vagi-
nal e o uso do material corado leva em média,
de uma a duas horas apenas (MARCONDES
et al., 2002).

Entretanto, apesar da técnica do esfre-
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gaco vaginal ser citada na literatura como van-
tajosa para o estudo do ciclo estral em ratas
(MARCONDES, 1998; MARCONDES et al.,
2002; BECKER et al, 2005, CARDOZO,
2002; VILELA et al., 2007), ainda existem di-
vergéncias entre autores, quanto a caracteriza-
¢do das diferentes fases existentes no ciclo
(Quadro 4), assim como inexistem estudos
que correlacionem ambas as técnicas.

Mediante a essas informacdes, é neces-
sario relembrar que as laminas deste estudo
foram classificadas por meio de comparagao
com imagens de laminario fornecido por Mar-
condes (1998), Marcondes et al. (2002), ja
apresentadas na metodologia.

Os resultados das andlises microscopi-
cas dos esfregacos vaginais mostraram que a
fase mais frequente foi a de Diestro, sendo
que a mesma apresentou em média 49,99%,
de frequéncia nos trés dias de observagdes.
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Tabela 3. Correlagao dos resultados obtidos analisando-se os niveis séricos de 17-8 estradiol e as ob-
servagdes microscopicas das células presentes nos esfregacos vaginais das fémeas de Rattus norvegicus
(identificadas na tabela como roedores).

Fase Correspon-

Resultado do nivel Fase correspondente

Dia correspondente aﬁ:liirslzllo sérico de estradiol dezl(::nd: ;ic‘?elido de acordo como Correlacgiao
([pM)) hormonal esfregaco vaginal
Roedor 1 32,7 Estro Estro Sim
Roedor 2 5 Diestro Diestro Sim
1° Dia Roedor 3 5 Diestro Estro Nio
Roedor 4 7,8 Diestro Proestro Nio
Roedor 5 5 Diestro Diestro Sim
Roedor 6 5 Diestro Proestro Nio
Roedor 1 6,4 Diestro Diestro Sim
Roedor 2 9 Diestro Diestro Sim
2° Dia Roedor 3 5 Diestro Diestro Sim
Roedor 4 5 Diestro Estro Nio
Roedor 5 50,2 Estro Estro Sim
Roedor 6 5,1 Diestro Estro Nio
Roedor 1 6,5 Diestro Diestro Sim
Roedor 2 7,8 Diestro Diestro Sim
Roedor 3 689,8 Estro Estro Sim
3° Dia Roedor 4 5 Diestro Estro Nio
Roedor 5 5,7 Diestro Diestro Sim
Roedor 6 9,9 Diestro Diestro Sim

Total: 18 ROEDORES (100%)

CORRELAGAO PARA 12 ROEDORES: 66,66%

A fase Diestro ¢ a fase onde nao ha
ocorréncia acasalamento (CARDOZO, 2002),
pois é a fase onde ocorre a regeneracio do ute-
ro (FONTES, 2012). Nas células vaginais sio
encontradas apenas leucécitos
(MARCONDES et al., 2002). Ainda segundo
Cardozo (2002), a abertura vaginal encontra-se
reduzida ou até mesmo fechada, caracteristica
que nio é observada nas demais fases.

Ja a fase Estro, que apresentou uma mé-
dia de 38,88% nos trés dias em que realizou-se
o esfregaco vaginal, coincide com o maximo
desenvolvimento dos 6rgaos que estao associa-
dos com a ovulacio e refere-se estritamente a0
periodo no qual a fémea permite a copulacio.
Ocorre diminui¢ao da proliferacdo do epitélio
vaginal (VILELA et al., 2007), sendo que no
esfregaco vaginal ha presenca de células corni-
ficadas e anucleadas (MARCONDES et al
2002). As células vaginais apresentam-se com
uma forte descamacio (FONTES, 2012).

A fase de Proestro apresentou-se com
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uma menor taxa de ocorréncia nos dias estuda-
dos, sendo que apresentou 11,11% de frequén-
cia em média nas analises microscépicas dos
esfregacos vaginais. A fase Proestro corres-
ponde a fase anabdlica (preparatéria e constru-
tiva), onde ocorre o crescimento das mucosas
do trato reprodutor feminino (CARDOZO,
2002).

Nesta fase do ciclo, assim como em Es-
tro, os niveis de estradiol encontram-se mais
elevados e nesta ocorre o pico do hormoénio
luteinizante (VILELA et al., 2007). No esfre-
gaco vaginal ha a presenca de células epiteliais
nucleadas (MARCONDES et al., 2002), sen-
do que niao ha presenca de leucdcitos
(FONTES, 2012).

Ja a fase Metaestro nao teve ocorréncia
nos trés dias observados, sendo que esta cor-
responde a fase caracterizada por mudancas
degenerativas no aparelho genital. As células
vaginais apresentam-se anucleadas e cornifica-
das e ha também a presenca de leucdcitos e de
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Quadro 4. Caracterizagio das fases existentes do ciclo estral de ratas, apresentadas por diferentes autores. .

Autores

Estro

Proestro Metaestro

Diestro

Cardozo (2002) - Padroniza¢io da metodo-
logia para obtencio de deciduoma em ratas
(Rattus norvergicus, var. Wistar).

Presenca de células
corneificadas muito
bem evidenciadas e
auséncia de leucdci-
tos.

sao encontrados
leucocitos.

al pode-se detec-
tar células cornei-
ficadas, anuclea-
das e nucleadas.

Células nucleadas e  Apresenta leucéei- Ha uma prolife-
corneificadas e nao tos e na fase inici-

racao de leucéci-
tos polimorfo
nucleados e pou-
cas células epite-
liais.

Vilela et al. (2007) - Determinagio do ciclo

Grande quantidade
de células corneifi-

Predominio de célu- (Diestro I) leucé-

(Diestro 1I),

estral em ratas por lavado vaginal.

cadas e nao ha pre-
senca de leucocitos.

las epiteliais nuclea-
das que encontram-
se dispersas ou

agrupadas.

citos em nimero presencga de leu-
mais alto, algumas cécitos.

células corneifica-

das algumas célu-

las epiteliais.

Leite (2008) — Ciclo estral e menstrual: Re-
percussao da agressio nutricional precoce
sobre parimetros locomotores em ratas e
consequéncias sobre as propriedades neuro-
mecanicas em mulheres jovens.

Células corneifica-
das e anucleadas.

Células epiteliais Células anucleadas Predominincia
nucleadas e anuclea- e leucdcitos.

das.

de leucdcitos.

Moreira (2011) - Dieta hiperlipidica e enve- Mudanga do epitélio
lhecimento modificam a sensibilidade a insu- vaginal com presen-
lina e a expressdo das proteinas relacionadas ¢a de células quera-

a via intracelular da insulina em hipotilamo tinizadas.
de camundongos fémeas.

Células epiteliais Grande quantida- Presenca de leu-
nucleadas e algumas de de leucdcitos e cécitos e algu-

corneificadas. algumas células
nucleadas e cot-

neificadas.

mas poucas célu-
las epiteliais e
corneificadas.

Fontes (2012) - A¢io central da ocitocina no Células anucleadas,

controle da ingestdo alimentar: influéncia do corneificadas ou

ciclo estral.

queratinizadas e
com uma forte des-

Células grandes e
nucleadas e sem a
presenca de leucdci- presenca de leuco- tos polimorfo
tos. citos e de algumas nucleares.

Células anucleadas Presenca de mu-
e corneificadas e  co e de leucéci-

células epiteliais
nucleadas.

camacao.
algumas células epiteliais nucleadas
(FONTES, 2012; MARCONDES et al,
2002).

Pode-se verificar nos resultados dos
exames laboratoriais dos niveis séricos de 17-
B estradiol, que a fase mais frequente foi a de
Diestro apresentando também a média mais
alta (83,33%), seguida da fase de Estro, com
média de 16,66% nos trés dias observados.
Nos resultados obtidos, também nao houve
presenca da fase Metaestro, bem como, da
fase Proestro.

E importante destacar que a maioria
dos pesquisadores (MARCONDES, 1998;
MARCONDES et al., 2002; BECKER et al.,
2005; CARDOZO, 2002; VILELA et al.,
2007), utiliza o exame da citologia vaginal em
intervalos de 24 horas, pois a analise citologi-
ca vaginal deve ser verificada diariamente e ao
mesmo tempo em cada dia, para que assim
seja possivel verificar as quatro fases presen-
tes no ciclo estral regular das ratas. Porém,
vale ressaltar que se as amostras sao coletadas
em intervalos de 24 horas, nem todas as fases
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sao sequencialmente vistas a partir do esfrega-
¢o vaginal da rata, pois algumas fases estao a
menos de 24 horas (BECKER et al., 2005),
como as fases de Proestro e Metaestro que
duram cerca de 12 horas cada. Enquanto que
a fase de Estro dura cerca de 24 horas, a de
Diestro tem duracio de cerca de 60 horas
(CARDOZO, 2002). Tais informag¢bes podem
auxiliar a compreender porque algumas fases
sa0 mais ou menos frequentes.

Durante o ciclo estral, os niveis de pro-
lactina, LH e FSH sio baixos, mas tendem a
aumentar na fase de Proestro. Ja os niveis de
secrecao de progesterona, aumentam durante
as fases de Metaestro e Diestro, com uma di-
minui¢ao posteriormente. No final da fase
Proestro o valor de progesterona aumenta
novamente para alcangar o seu segundo pico.
Em relacio aos niveis de estradiol, ocorre ini-
cio do aumento na fase de Metaestro, sendo
que os niveis maximos sao atingidos na fase
de Proestro e retomados aos valores basais na
fase de Estro. Na fase Diestro, as concentra-
¢oes de estradiol encontram-se em niveis
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Figura 2. Alteragoes hormonais (estradiol, progesterona e LH) existentes durante o ciclo estral em

ratas. Fonte: SANTOS (2006).

mais baixos. (MARCONDES et al, 2002)
(Figura 2).

Segundo Marcondes (1998), ha diferen-
cas entre os niveis de estradiol em soro de ra-
tas quando estes sao observados pela manha
ou pela noite, tendo em vista que seu estudo
constatou que, pela manha, os niveis de estra-
diol de ratas na fase de Proestro apresentaram
-se maiores do que aqueles de ratas nas fases
de Estro, Metaestro e Diestro, em 22; 2,7 e
2,5 respectivamente. Porém, entre as 17 e 18
horas, somente houve aumento da fase Proes-
tro em relacdo a fase Metaestro, em 3,8 vezes,
no entanto, nio foi verificado aumento em
relacdo as outras duas fases (Estro e Diestro).
Além disso, os niveis séricos de estradiol fo-
ram maiores quando observados pela manha
do que quando observados a tarde, nas quatro
fases apresentadas.

Nesta pesquisa verificou-se uma correla-
¢io de 06,66% entre as técnicas analisadas.
Assim, a técnica do esfregaco vaginal ndo foi
inteiramente efetiva para a identificagdo das
fases do ciclo estral. Desta maneira, concorda-
se com Nogueira et al. (2019), os quais con-
cluem que apesar da citologia vaginal ser con-
siderado um método importante para o diag-
nostico da fase do ciclo estral, quando associa-
da as dosagens hormonais, o resultado apre-
senta-se mais confiavel, evitando possiveis
erros na deteccao da fase do ciclo estral.

Para mais, sao inimeros os fatores que podem

25

provocar alteragées no ciclo estral de roedo-
res. Camundongas, por exemplo, quando
agrupadas numa mesma gaiola podem apre-
sentar aciclicidade. Outros fatores, como ida-
de do animal, linhagem, estacio do ano, além
das condic¢bes de alimentaciao e luminosidade
podem provocar modificagdes no ciclo estral
(BANKS, 1992; SANTOS, 2002).

Contudo, destaca-se que esta técnica ¢
de facil utilizagdo para identifica¢ao das fases
do ciclo estral de ratas, além de ser considera-
da menos invasiva e apresentar menores cus-
tos, quando comparada a dosagem hormonal
no soro dos animais. Apesar disso, Becker et
al. (2005), ressaltam que deve-se ter certos cui-
dados ao utilizar-se da técnica do esfregaco
vaginal, para evitar, por exemplo, a estimula-
¢io do colo uterino, evitando-se assim, induzir
a pseudoprenhez, perturbando desta maneira,
o ciclo estral da rata.

Apesar da correlacao de 66,66% entre as
técnicas analisadas neste estudo, destaca-se a
necessidade de ampliacio dos estudos desta
técnica para determinacdo das fases do ciclo
estral de ratas, assim como sua padronizagao e
validagdo, em especial no que diz respeito aos
intervalos de coleta e contagem de células

CONSIDERACOES FINAIS

Conforme os resultados das dosagens
séricas 17-B estradiol e posterior comparacao
com os resultados obtidos através das analises
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microscopicas das laminas de esfregacos vagi-
nais, observou-se que os resultados obtidos
em ambos os procedimentos foram compati-
veis em relagio a frequéncia de fases em
606,66%. Porém, ressalta-se a necessidade de
maiores estudos desta natureza, em especial
com acompanhamentos e coletas em interva-
los menores que 24 horas, para que assim pos-
sa-se dar continuidade e maior profundidade
as discussoes aqui apresentadas e, que venham
a agregar mais dados aos obtidos nesta pesqui-
sa.
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