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EPiIGRAFE

Chegara o dia em que todo homem conhecera
o intimo de um animal. E nesse dia, todo o
crime contra o animal sera um crime contra a
humanidade.
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RESUMO

A dirofilariose ¢ uma doenga que pode acometer diversas espécies. Nos caes, em especial, essa
doenga apresenta um grande potencial patologico, podendo leva-los a obito. O agente etioldgico,
Dirofilaria immitis, ¢ transmitido principalmente por mosquitos dos géneros Aedes, Anopheles e
Culex. Uma vez dentro do hospedeiro, as microfilarias apresentam uma trajetoria na qual migram
através da circulagdo sanguinea até atingir as artérias pulmonares e se alojam principalmente nas
camaras direitas do coragdo. Dessa forma, objetivou-se através desse trabalho descrever os
principais achados eletrocardiograficos em caes naturalmente infectados por Dirofilaria immitis.
Foram avaliados seis caes diagnosticados com dirofilariose. Em quatro animais que demonstraram
alteragdes os principais achados foram arritmia sinusal e alteracdes relacionadas a onda P. Em
sintese, o eletrocardiograma demonstrou ser uma ferramenta a ser considerada na avaliagdo de caes
com dirofilariose, pois contribui para um prognostico mais preciso, ainda que sua sensibilidade seja

limitada nos estagios iniciais da doenga.

Palavras-chave: Dirofilariose; eletrocardiograma; infec¢cdo parasitaria.



ABSTRACT

Dirofilariasis is a disease that can affect several species. In dogs, in particular, this disease has great
pathological potential and can lead to death. The etiological agent, Dirofilaria immitis, is
transmitted mainly by mosquitoes of the genera Aedes, Anopheles and Culex. Once inside the host,
the microfilariae follow a trajectory in which they migrate through the bloodstream until they reach
the pulmonary arteries and lodge mainly in the right chambers of the heart. Thus, the objective of
this study was to describe the main electrocardiographic findings in dogs naturally infected by
Dirofilaria immitis. Six dogs diagnosed with dirofilariasis were evaluated. In four animals that
demonstrated alterations, the main findings were sinus arrhythmia and alterations related to the P
wave. In summary, the electrocardiogram proved to be a tool to be considered in the evaluation of
dogs with dirofilariasis, as it contributes to a more accurate prognosis, although its sensitivity is

limited in the early stages of the disease.

Keywords: Heartworm; electrocardiogram; parasitic infection.
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1. INTRODUCAO

A dirofilariose ¢ uma doenca zoonoética ocasionada pelo parasita nematoide Dirofilaria
immitis, que pode acometer diversas espécies mamiferas, nos caes (Canis lupus familiaris) em
especial, ela pode apresentar um potencial fatal, estes por sua vez sdo considerados os
hospedeiros definitivos. O agente etioldgico ¢ transmitido principalmente por mosquitos vetores
do género Aedes, Anopheles e Culex. (BENDAS et al., 2022).

Segundo informagdo da Elanco (2024) a Dirofilaria immitis pode ser encontrada em todo o
mundo, mas principalmente em regides tropicais e temperadas, com maior prevaléncia conhecida
nos EUA, América do Sul, Japao, Australia e Itdlia. No Brasil a dirofilariose ¢ considerada a
principal doenca cardiopulmonar transmitida por vetores (MAGGI et al., 2019), sendo o
Nordeste indicado como a regido com maior prevaléncia média quando comparado a outras
regides como Sudeste e Sul do Brasil (LUCENA et al., 2022).

As alteragdes ambientais, tanto ocasionadas pelas atividades antropicas quanto por causas
naturais, associadas ao transporte € migragao animal, t€ém possibilitado a ocorréncia da doenca
em areas antes consideradas livres. Além disso, alteracdes no sistema de drenagem de terrenos
ndo urbanizados, ocasionados pela expansdo imobiliaria, favorecem a disseminagdo e
prevaléncia da dirofilariose em areas de baixa incidéncia e ndo endémicas (AHS, 2016).

A dirofilariose ¢ uma condicdo cronica. Suas manifestacoes clinicas sdo variadas e
dependem da carga parasitaria, sendo possivel que caes infectados ndo exibam sintomas durante
meses ou anos, uma vez que 30% dos cdes ndo apresentam microfilaremia suficientemente
(BENDAS et al., 2022; GENCHI et al., 2014). Quando os caes apresentam sintomas, geralmente
os sinais clinicos sdo inespecificos e cardiorrespiratorios, sendo possivel observar tosse,
dispnéia, intolerancia ao exercicio e hemoptise (JERICO et al., 2023; LEMOS et al., 2022)

O diagnéstico consiste na observacdo dos sinais clinicos relacionados a transtornos
cardiopulmonares e na realizagdo de testes laboratoriais confirmatorios. Muitos métodos estdo
disponiveis para chegar ao diagnodstico, sejam eles sorologicos, parasitolégicos ou moleculares;
dentre os mais comuns, estdo os esfregacos espessos corados por Giemsa, o método de
concentragdo Knott modificado e os filtros Millipore®, sendo bem sucedidos em
aproximadamente 60% dos cdes. No entanto, a técnica de imunoabsor¢do enzimatica (ELISA)
para deteccao de antigenos do parasita adulto ou o teste de Knott modificado sdo considerados os
testes para o diagnoéstico definitivo (LITTLE et al., 2018; SILVA, 2009; ZANFAGNINI et al.,
2023)
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Os exames complementares auxiliam no estadiamento do paciente, fornecendo
informagdes mais precisas na avaliacdo do grau de comprometimento cardiaco do animal. Nesse
sentido, através do ecodopplercardiograma hé a possibilidade de ser visualizada a dilatagcdo da
artéria pulmonar, ocasionalmente com estruturas filariformes sugestivas de Dirofilaria immitis.
Ao exame radiografico ¢ viavel a avaliagdo da distensdo da artéria pulmonar, bem como a
observagdo de ramificagdes tortuosas com estreitamentos bruscos; densificagdes alveolares e
dilatagdo do lado direito do coracdo. Ja o eletrocardiograma revela alteracdes, como aumento
ventricular direito e desvio do eixo cardiaco no plano frontal para a direita, porém, apenas em
fase avangada da enfermidade parasitaria. (JERICO et al., 2023; MORAILLON, 2013)

Diante do que foi exposto, o estudo de achados eletrocardiograficos em cdes com
dirofilariose se torna interessante devido a oportunidade de se identificar novos achados e
atualizar informacdes, proporcionando um entendimento mais abrangente das injdrias causadas a
saude desses animais por essa condi¢do, além de possibilitar o desenvolvimento de um protocolo
de estadiamento mais eficiente, auxiliando no diagnoéstico, prognostico e medidas terapéuticas

mais precisas, melhorando a qualidade de vida desses pacientes.
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2. REVISAO DE LITERATURA
2.1. ETIOLOGIA

A dirofilariose ¢ uma doen¢a causada por parasitas do género Dirofilaria spp. Sua
forma cardiopulmonar, também conhecida como doenca do verme do coragdo, tem como
agente etiologico a Dirofilaria immitis, cujo os caes (Canis lupus familiaris) sdo considerados
os principais hospedeiros. A transmissdo ocorre predominantemente através de artrépodes
hematofagos, especialmente dipteros do género Aedes, Anopheles e Culex (Figura 1).

(DJAKOVIC et al., 2019; GENCHI et al., 2020)
%[ d N
// \ b N .

Figura 1 — Mosquitos do género Aedes, Anopheles e Culex, principais vetores dos

Anopheles sp.

-
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parasitas do género Dirofilaria spp. Fonte: Adaptado de Hossain et al. (2022).

Na fase de parasitemia da doenga, a forma larvaria da D. immitis, também chamadas de
microfildria, pode ser encontrada em diferentes quantidades na circulacdo (Figura 2), medindo
em média 308um (285-325um) de comprimento e 7um (5 — 7,5um) de diametro, apresentam
extremidade cefalica afilada e extremidade caudal estendida, sendo desprovidas de corpo

retratil (FORTES, 2004).
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Figura 2 — Microfilaria (L1) de Dirofilaria immitis em esfregaco sanguineo. Fonte:
MONTEIRO (2017)

Quando atingem a fase adulta, podem ser descritas como “vermes longos delgados,
brancos/acinzentados, medindo 15 a 30 cm de comprimento, com uma cuticula resistente
(Figura 3). As fémeas adultas medem 25 a 30 cm; os machos medem quase a metade do

comprimento. Muitos vermes geralmente sdo encontrados juntos, em massa entrelagada”

(TAYLOR et al., 2017, p. 65).

Figura 3 — Dirofilaria immitis (verme do coragao) adultas. Fonte: TAYLOR et al.(2017)

A disseminacdo geografica da enfermidade vem sendo facilitada ao longo do tempo,
devido um conjunto de fatores, dentre eles, a urbaniza¢do de forma desorganizada, reduzindo
o habitat da vida selvagem e contribuindo para mudangas climaticas, bem como o aumento
descontrolado da populagdo de cdes em areas endémicas e a translocacdo de animais

infectados para areas pouco afetadas ou livres da doenca. (FUEHRER et al., 2021)

2.2. CICLO BIOLOGICO

O desenvolvimento da Dirofilaria immitis ocorre em duas partes, uma delas ocorre em
um hospedeiro invertebrado ¢ a outra em um hospedeiro vertebrado. Esse tipo de ciclo

bioldgico ¢ chamado de heteroxeno (SALGUEIRO, 2016).
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O hospedeiro intermediario ingere as microfilarias, presentes na corrente hematica de
animais infectados durante o repasto sanguineo. Nos vetores, as microfildrias passam por um
processo de desenvolvimento que dura cerca de 15 dias, transicionando de L1 a L3. Ao
atingirem o estagio de larva infectante, direcionam-se para a probdscide (pegas bucais) do
mosquito, onde permanecerdo até um novo repasto, ocorrendo a disseminacdo (MONTEIRO,
2017).

Uma vez inoculadas no hospedeiro definitivo, as L3 migram para o tecido subcutaneo,
sofrendo duas novas mudas, passando para L4 e posteriormente para L5. Através da
circulagdo, atingem o coragdo e as artérias pulmonares, onde finalizam o seu desenvolvimento
(Figura 4). Na fase adulta, as fémeas liberam novas microfilarias na corrente sanguinea
(MONTEIRO, 2017).

O periodo de maturagao, copula e liberacao das microfilarias na circulagao dura de seis
a oito meses, apds esse periodo, os cdes infectados tornam-se microfilarémicos. As
microfilarias, assim como as adultas, podem sobreviver por anos no sistema sanguineo

(MONTEIRO, 2017; PEGADO, 2019).

Dirofilariose canina - Ciclo biolégico

(Verme do Coragdo)

Mosquito ingere larvas L1
ao picar cdo previamente
~ p p

Liberam

. - infectado
microfilarias na 4
carrente s L1
sanguinea ’ ‘
Dentro do
n ' L Inocula L3 ~< mosquito
Atinge a [N S em outro 2 ocorre a muda
maturidade V& cio K- - de L1Ipara 2e
sexual e se J - depois para L3
reproduz V ‘-3
L4 Fase infectante
Muda de L3

para L4

Figura 4 — Ilustragdo do ciclo biolégico da Dirofilariose Canina. Fonte: Adaptado de

CICARINO (2009).

2.3.FISIOPATOLOGIA



20

A fisiopatologia da dirofilariose baseia-se em um conjunto de injurias ocasionadas pela
presenca do agente etioldgico dentro dos vasos sanguineos. Tanto os vermes adultos como as
microfilarias provocam lesdo endotelial, tornando os vasos mais sensiveis, aumentando a
permeabilidade e obstruindo-os (FERREIRA et al. 2024; GREENE et al, 2015).

No momento em que essas lesdes estdo localizadas na artéria pulmonar, podem
desencadear hipertensdo pulmonar devido ao aumento da resisténcia vascular e da pressao
arterial. Além disso, pode haver o desenvolvimento de pneumonite em razao da infiltragao de
células inflamatorias nos pulmdes, e glomerulopatias como resultado da deposicdo dos
complexos imunes na parede dos capilares glomerulares, ocasionando proteinuria
(FERREIRA et al. 2024; GREENE et al, 2015; NELSON et al 2015).

A bactéria Wolbachia, agente endossimbionte encontrado no interior das dirofilérias,
também contribui para o desenvolvimento da patologia e para a modulagdo da resposta imune
do hospedeiro. Sugere-se que as proteinas da superficie da Wolbachia (PSW) estejam
envolvidas no processo de desenvolvimento das glomerulopatias, devido a grande quantidade
destas proteinas localizadas dentro de glomérulos capilares (GREENE et al, 2015; SIMON et
al., 2007).

A doenga pode ser agravada dependendo da quantidade de vermes, do tempo de
infeccdo assim como pelo grau de atividade fisica desempenhado pelo animal acometido. Em
momentos de elevagdo do nivel de esforgo fisico, a maior quantidade de sangue direcionado
para os vasos bloqueados, ocasiona o rompimento de capilares fragilizados, resultando em
hemorragia e fibrose. Consequéncias como cor pulmonale e potencial insuficiéncia cardiaca
direita podem advir da hipertensdo pulmonar resultante desse processo de fibrosamento
vascular em conjunto com a liberagao de substancias vasoativas pelos vermes (GREENE et al,
2015)

A medida que a doenga persiste e avanga, o aumento da carga parasitaria pode fazer
com que os vermes alcancem o atrio direito e a veia cava, dificultando o funcionamento da
valvula tricuspide. Isso também pode ocorrer devido ao aumento da resisténcia vascular
pulmonar, que possibilita a movimentagao retrégrada dos vermes da artéria pulmonar para o
lado direito do coragdo, aumentando o débito cardiaco. Essa condicdo ¢ chamada de
“sindrome caval” ou “sindrome da veia cava” e pode ocorrer em uma porcentagem menor de

casos (GREENE et al, 2015).

2.4.SINAIS CLINICOS
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A sintomatologia clinica geralmente ¢ leve ou até mesmo ausente (Tabela 1); por esse
motivo, suas complicagdes muitas vezes sdo subestimadas. Dentre os sinais, podem estar
inclusos tosse persistente leve, relutdncia em se exercitar, fadiga apds atividade moderada,
diminui¢do do apetite e perda de peso. Com a progressdo da doenca € possivel perceber a
distensdo abdominal ocasionada pelo acumulo de fluidos, secunddria a insuficiéncia cardiaca
(AHS, 2016; MAERZ, 2020)

Caes em grau avangado da doenga, apresentando a “sindrome da veia cava” podem
desenvolver colapso cardiovascular devido a bloqueios subitos do fluxo sanguineo
intracardiaco. Esses episodios se manifestam pelo inicio repentino de respiragdo dificil,
gengivas palidas e urina escura com sangue ou cor de café, podendo implicar no 6bito do

animal caso ndo haja a remog¢ao imediata do bloqueio do verme do coragao (AHS, 2016).

Leve Assintomatico ou apresenta tosse
Moderado Tosse, intolerancia ao exercicio, presenca de sons anormais nos pulmoes
Severa Tosse, intolerancia ao exercicio, dispnéia, sons anormais no coragao € nos

pulmdes, hepatomegalia, sincope (perda temporaria da consciéncia devido
a diminui¢do do fluxo sanguineo para o cérebro), ascites (acimulo de
fluido na cavidade abdominal), morte

Sindrome da Aparecimento subito de letargia e fraqueza, acompanhado de
veia cava hemoglobulinemia e hemoglobinuria

Tabela 1 —Sumario de sinais clinicos da dirofilariose canina. Fonte: AHS (2016).

2.5.DIAGNOSTICO

O diagnostico da dirofilariose embasa-se nos sinais clinicos cardiorespiratorios, no
entanto, como ja mencionado, esses sinais muitas vezes sao ausentes ou inespecificos, sendo
necessario a realizacdo de exames laboratoriais a fim de confirmar a infeccao (Tabela 2).
Entre os muitos testes laboratoriais disponiveis, destacam-se a técnica de imunoabsor¢ao
enzimatica (ELISA) para deteccdo de antigenos do parasita adulto e o teste de Knott
modificado, os quais sdo apontados como os testes definitivos para o diagnostico (SILVA,
2009; ZANFAGNINI et al., 2023)

O exame direto do sangue fresco entre lamina e laminula estd entre os mais utilizados

na rotina clinica devido ao seu baixo custo e rapidez. Através dele, torna-se possivel a
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visualizacdo dos parasitas vivos € em movimento; porém possui baixa sensibilidade,
frequentemente pode apresentar resultados falsamente negativos, além de ndo permitir a
diferenciacdo entre as espécies do parasita (ESDA, 2021).

O Teste de Knott modificado consiste na concentracao ¢ coloragao das microfilarias
circulantes, através da dilui¢do de 1 ml de sangue venoso em EDTA com 9 ml de formalina a
2%. Possui alta sensibilidade e é considerado o teste de escolha para a diferenciagdo de
espécies, no entanto a sensibilidade e especificidade sdo operador dependente e o uso de
formalina ¢ levemente problematico, devido na sua composicdo conter o formaldeido,
substancia que apresentou potencial mutagénico e genotoxico em modelos experimentais,
tanto in vivo quanto in vitro (BERNARDINI et al., 2020; ESDA, 2021)

A deteccdo de antigeno (Ag) circulante pode ser realizada através da técnica
imunoadsor¢do enzimatica (ELISA), assim como por meio de testes imunocromatograficos.
Essas técnicas apresentam alta especificidade e permitem a identificacdo de infec¢do oculta,
ou seja, quando ndo ha a presenca de microfilarias circulantes, mas os vermes adultos estao
presentes. Entretanto, seu custo ¢ elevado e, caso sejam realizados antes de sete meses de
exposicao a infeccdo, os resultados podem ser falso-negativo, uma vez que, a deteccdo dos
antigenos circulantes s6 € possivel quando a fémea dos vermes atinge a fase adulta (ESDA,

2021).

Teste de Deteccio de Ag Interpretacgio Comentario
Knott circulante
Negativo Negativo Negativo Falsos negativos para ambos 0s
testes incluem parasitas jovens ou
animais jovens.

Repita apds 7 meses

Positivo Positivo Positivo Devem ser realizados Rx e US
cardiaco para estadiamento.

Positivo Negativo Positivo Os falsos negativos para os testes
de Ag incluem baixa carga de
vermes fémeas maduras; Rx e US
cardiaco devem ser realizados
para estadiamento.

Negativo Positivo Positivo Os falsos negativos para mf
incluem infec¢des unissex e o uso
de lactonas macrociclicas (MLs);
Rx e US cardiaco devem ser
realizados para estadiamento. Se
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o historico e/ou o quadro clinico
forem pouco compativeis com
Dirofilariose, descarte 4.
vasorum, S. lupi. Se a prevaléncia
na area for muito baixa, considere
repetir usando um teste Ag
diferente e/ou ambos os testes
Knott e Ag 3 meses depois.

Tabela 2 — Como interpretar os resultados dos testes. Fonte: Adaptado de EDAS (2021).

Achados como anemia arregenerativa e eosinofilia/basofilia no hemograma estao
fortemente relacionados a infeccdo por dirofilariose. Além disso, como consequéncia da
migragdo e aderéncia de plaquetas aos vasos pulmonares pode-se evidenciar trombocitopenia
(JERICO et al, 2023)

Exames complementares de imagem, como a radiografia e o ecodopplercardiograma
também sdo indicados para auxiliar no estadiamento do animal. As radiografias sdo uteis para
avaliar a gravidade das lesdes pulmonares. Entre as alteragdes que podem ser visualizadas
estdo inflamagdo perivascular, alargamento e tortuosidade das artérias pulmonares (Figura 5),
alargamento das cadmaras cardiacas direitas (Figura 6) e derrame pleural apds insuficiéncia

congestiva do coragdo direito (ESDA, 2021).

Figura 5 — Radiografia toracica lateral de cdo com dirofilariose, evidenciando vascularizagdo

pulmonar com artérias lobares caudais dilatadas e tortuosas. Fonte: AHS (2016).
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Figura 6 — Radiografia toracica dorsoventral de cao com dirofilariose, evidenciando aumento

ventricular direito e tronco das artérias pulmonares. Fonte: JERICO et al. (2023).

O ecodopplercardiograma pode ser utilizado para o diagndstico de hipertensao
pulmonar secundéria a dirofilariose. Além disso, em casos de alta carga parasitaria pode ser

possivel a visualizagdo de estruturas lineares sugestivas de D. immitis (JERICO et al, 2023).

2.6.DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

A sintomatologia inexistente ou indefinida, como tosse, intolerancia ao exercicio e
hemoptise, aumentam o nimero de doengas que podem ser confundidas com a dirofilariose.
Além disso, se faz necessario também a diferenciag@o entre os espécimes da Dirofilaria spp.
uma vez que interfere no prognostico do paciente, bem como a diferenciacido entre outros
filarideos (JERICO et al, 2023).

Entre os parasitas cardiopulmonares que devem ser considerados no diagndstico
diferencial de D. immitis estdo Angiostrongylus vasorum, Eucoleu aerophilus (Saari et al.,
2019, apud OLIVEIRA, 2023), Spirocerca lupi (ESDAS, 2021) e Crenosoma vulpis (Fuehrer
et al., 2020, apud OLIVEIRA 2023). A distin¢do entre esses pode ser realizada com base na
avaliacdo morfoldgica das larvas e/ou dos ovos, utilizando a técnica de Baermann ou
flutuacdo de amostras fecais (Gillis-Germitsch et al., 2020, apud OLIVEIRA, 2023). Além

disso, as microfilarias que devem ser diferenciadas nas amostras sanguineas sdo
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Dipetalonema sp (ROCHA, 2006), A. reconditum, A. dracunculoides, e D. repens (Saari et
al., 2019, apud OLIVEIRA, 2023), sendo necessaria a analise microscopica das amostras
sanguineas apos a realizacdo do exame de sangue fresco (Ferreira et al., 2017, apud

OLIVEIRA, 2023) ou um método de concentragao (Klepper, 2018, apud OLIVEIRA, 2023).

2. 7.TRATAMENTO

O tratamento para uma infec¢do por D. immitis tem o intuito de melhorar o estado
clinico do animal e eliminar tanto as microfilarias quanto os vermes adultos, com o menor
numero possivel de complicagdes. Para isso pode ser necessario um longo periodo de
tratamento, envolvendo o uso de medicamentos, limitagdo das atividades fisicas e, em alguns
casos, até a realizacdo de interveng¢ao cirurgica (AHS, 2016; CARRETON et al., 2019)

De maneira geral, o tratamento deve ser realizado em trés etapas. Primeiramente, deve
ser implementado o tratamento adulticida, seguido do tratamento microfilaricida e,
finalmente, tratamento preventivo (JERICO et al, 2023)

A administracdo de glicocorticdides para reduzir a inflamag¢do pulmonar, bem como
inibidores da enzima conversora de angiotensina para melhorar a fun¢do cardiaca, pode ser
necessaria antes da implementagdo do tratamento adulticida. A drenagem abdominal para a
remocdo de liquido ascitico, com o objetivo de amenizar a pressdo diafragmatica, também
pode ser requerida nos casos graves de disfuncdo cardiaca direita, prosseguindo com o
tratamento de manuten¢do com furosemida (GREENE et al, 2015).

Atualmente, o tratamento adulticida consiste na aplicagdo de dicloridrato de
melarsomina (Immiticid®), na dose de 2,5 mg/kg, 1 vez/dia, durante 2 dias seguidos, IM
(musculo lombar). O protocolo de duas doses recomendado na bula do medicamento para
tratar as infec¢des de grau leve a moderado (Tabela 1) mata apenas 90% dos vermes adultos
(GREENE et al, 2015; JERICO et al, 2023).

Para infecgdes severas ¢ recomendado o protocolo “alternativo” de trés doses, no qual
atinge uma eficacia de 98% contra os vermes adultos. Cerca de 50% dos vermes adultos sdo
mortos pela primeira dose, e a maioria dos vermes remanescentes € morta pela segunda e pela
terceira injecoes administradas de 4 a 8 semanas depois. A American Heartworm Society
(Tabela 2) recomenda esse protocolo como tratamento adulticida de preferéncia, devido sua

maior margem de seguranca e eficacia (GREENE et al, 2015).
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O dicloridrato de melarsomina ¢ considerado um medicamento eficaz, com poucos
efeitos colaterais, sendo o mais frequente a ocorréncia de mialgia no local de aplica¢do. De
acordo com a bula do medicamento, pode-se observar, raramente, outro efeito indesejavel e
mais grave, o edema pulmonar, que deve ser controlado com dimercaprol, na dose de 3 mg/kg
(JERICO et al, 2023)

No entanto, efeitos colaterais leves a graves da terapia adulticida bem-sucedida podem
estar associadas a presenca da riquétsia intracelular endossimbionte chamada Wolbachia
pipientis (JOHN et al., 2008). Apo6s a destruicdo dos verme com o tratamento, ¢ gerada uma
resposta inflamatoria maior de IgG contra a Wolbachia, levando a lesdo renal por conta do
acimulo de imunocomplexos (MORCHON et al., 2012). Por esta razdo, a bactéria Wolbachia
tem se tornado alvo de tratamentos antibidticos, que ndo somente afetam a fecundidade e a
sobrevivéncia do helminto, mas também diminuem a patologia inflamatéria (SIMON et al.,
2007).

A doxiciclina ¢ o tratamento de escolha, administrada na dose oral de 10 mg/kg 2
vezes/dia durante 4 semanas, podendo eliminar mais de 95% dos organismos de Wolbachia. A
populagdo de Wolbachia permanecera reduzida por 3 a 4 meses (GREENE et al, 2015).

Em paises onde o dicloridrato de melarsomina ndo ¢ facilmente encontrado, pode ser
adotado o protocolo de associacdo de moxidectina com a doxiciclina, que vem se mostrando
eficiente também contra os vermes adultos (ESDAS, 2021)

Os protocolos de tratamento adulticidas da dirofilariose, geram fragmentos dos vermes
com inflamag¢do perivascular associada, sendo a tromboembolia uma irremedidvel
consequéncia; no entanto esses coagulos ndo sdo comumente visiveis a observagdo
macroscopica. Para ajudar a reduzir a resposta inflamatoria € realizado o tratamento com
prednisona. A dosagem ¢ de 0,5 mg/kg 2 vezes/dia na primeira semana, 0,5 mg/kg 1 vez/dia
na segunda semana e 0,5 mg/kg em dias alternados por 1 a 2 semanas para terminar
(GREENE et al, 2015).

As dirofilarias com menos de 4 meses de idade nao sdo atingidas pelo tratamento com
melarsomina, o que causa uma lacuna no tratamento. Para contornar essa lacuna, pode ser
administrada uma lactona macrociclica preventiva pelo periodo de 2 meses antes da
administracdo de melarsomina, eliminando os estdgios teciduais com menos de 2 meses de
vida, dessa forma, os estagios entre 2 ¢ 4 meses alcancam a idade em que serdo suscetiveis a
melarsomina. O tratamento prévio com anti-histaminicos e glicocorticdides pode ser usado
para minimizar qualquer reacdo potencial da queda brusca de microfilarias circulantes

(GREENE et al, 2015).



27

Entre os produtos para a prevencdo da dirofilariose pertencentes as lactonas
macrociclicas, encontram-se a ivermectina, aplicada na dose de 6 a 12 ug/kg/més, a qual ¢
contraindicada para caes pertencentes a raca Collies; a moxidectina, cuja a aplicacdo em caes
¢ recomendada na dose de 2,5 a 6,8 mg/kg/més; e a selamectina, na dose de 6 mg/kg/més, em

uso topico (GREENE et al, 2015; JERICO et al, 2023).

Dia Tratamento

Dia 0 Cao diagnosticado positivo para dirofilariose.

* Positivo no teste de antigeno(Ag) e teste de microfilaria(Mf) circulantes
* Se ndo foi observada presenca de microfildria circulante, repetir o teste de
antigeno (Ag) circulante, com diferente teste diagnostico

Restrigao aos exercicios

* Quanto mais severos os sintomas, maior a restri¢ao

Se o cdo for sintomatico:

* Estabilizar a doenca com a terapia e cuidados adequados

* Prednisona pode ser prescrita na dose de 0.5 mg/kg BID na primeira
semana, 0.5 mg/kg

SID na segunda semana, 0.5 mg/kg EOD na terceira e quarta semanas

Dia 1 Administrar terapéutica preventiva (lactona macrociclica)

* Se forem detectadas microfilérias circulantes, instituir um pré-tratamento
com anti histaminico e glicocorticosteroide, se ja ndo tiver aplicado
prednisona, para reduzir o risco de anafilaxia

* Observar por pelo menos 8 horas para verificar se hé reagao adversa

Dia 1l -28 Administrar doxiciclina 10 mg/kg BID por 4 semanas.
* Reduz a patologia associada aos nematoides mortos
* Interrompe a transmissao da dirofilariose

Dia 30 Administrar terapéutica preventiva (lactona macrociclica)

Dia 60 Administrar terap€utica preventiva (lactona macrociclica)

Primeira aplica¢dao de melarsomina 2.5 mg/kg (IM)

Prescrever prednisona 0.5 mg/kg BID na primeira semana, 0.5 mg/kg SID na
segunda semana, 0.5 mg/kg EOD na terceira e quarta semanas.

Diminuir o nivel de atividade fisica ainda mais

* Restringir o espago do animal ou, quando no quintal, utilizar a coleira para
evitar exercicios

Dia 90 Administrar terap€utica preventiva (lactona macrociclica)
Segunda aplicacdo de melarsomina 2.5 mg/kg (IM)

Dia 91 Terceira aplicacao de melarsomina 2.5 mg/kg (IM)

Prescrever prednisona 0.5 mg/kg BID na primeira semana, 0.5 mg/kg SID na
segunda semana, 0.5 mg/kg EOD na terceira e quarta semanas

Continuar a restri¢cao de exercicios fisicos por mais 6-8 semanas apds a
injecdo de melarsomina
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Dia 120 Pesquisa de microfildrias circulantes
* Se positivo, tratamento com microfilaricida e refazer o teste apds 4 semanas
* Estabelecer prevencao contra dirofilariose durante o ano todo.

Dia 127 Teste de antigeno (Ag) circulante seis meses apds o fim do tratamento e teste
para microfilarias.

Tabela 3 — Protocolo recomendado pela AHS. Fonte: AHS (2016).

Em casos de concentracdo massiva de vermes adultos, especialmente na veia cava e no
atrio direito do coragdo, aumentando o risco de Obito do animal, pode ser necessaria a
remogao cirurgica. Esse procedimento ¢ chamado de venotomia na jugular direita e consiste
na introdugdo de uma pinga flexivel (pinga jacaré longa) ou pinga de resgate, através da veia
jugular externa, com leve sedacdo prévia e anestesia local. Esse procedimento pode ser
realizado com o auxilio de um fluoroscopio, se disponivel, e deve ser repetido até ndo ser
mais possivel a extracao dos parasitas (CICARINO, 2009)

Se bem-sucedida, os sinais clinicos como sopro cardiaco e hemoglobintria devem ser
amenizados ou desaparecer. A terapia com fluidos pode ser necessaria em caes gravemente
doentes e hipovolémicos para restaurar a funcdo hemodinamica e renal. Apds poucas semanas
de recuperagdao da cirurgia, ¢ recomendado a implementacao do tratamento adulticida para
eliminar quaisquer parasitos restantes, especialmente se ainda houver carga parasitaria visivel

na ecocardiografia (ESDAS, 2021; AHS, 2016).

2.8.PROGNOSTICO

O progndstico esta diretamente relacionado a carga parasitaria existente. A medida que
o numero de parasitas aumenta, a sintomatologia se agrava, e ha o desenvolvimento de
complicagdes, tornando o prognostico desfavoravel, especialmente quando o paciente
desenvolve a “sindrome da veia cava”, que pode levar ao 6bito rapidamente (MORAILLON

et al., 2013)

2.9. ELETROCARDIOGRAMA: PRINCIPIOS E METODOS

O eletrocardiograma (ECG) ¢ considerado um dos principais exames complementares para

a avaliacdo e diagnodstico de distirbios cardiacos. E amplamente utilizado na pratica veterinaria
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por se tratar de um exame pratico, de fécil e rapida obtencdo, além de ndo ser invasivo e de baixo
custo. Através do eletrocardiografo, pode-se captar a diferenca de carga elétrica gerada por
partes distintas da musculatura cardiaca, que acontecem durante a propagacao da despolarizacao
e repolarizacdo celular. Esses eventos se disseminam até a superficie do corpo, sdo recebidos por
eletrodos metalicos e convertidos em um registro grafico da amplitude em fungdo do tempo
(JERICO et al, 2023; MACEDO et al., 2019; WOLF et al, 2000).

Os eletrodos sao colocados em combinagdes especificas ou derivagdes, de modo a
constituir dois poélos, sendo um positivo e outro negativo. As derivagdes compreendem as
derivacdes bipolares I, II e III (Figura 7), as derivagdes unipolares aumentadas avR, avL e avF e

as derivagdes precordiais (toracicas) unipolares (JERICO et al., 2023).
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Figura 7 — Imagem ilustrativa do Tridngulo de Einthoven, que representa a relagao entre as

derivagdes bipolares do eletrocardiograma. Fonte: FEROX (2024)

Sdo estudadas as ondas elétricas através das caracteristicas de duracdo e amplitude das
deflexdes P-QRS-T, que indicam, respectivamente, despolarizagdo atrial, despolarizacao
ventricular e repolarizagdo ventricular (Figura 8).  Alteracdes nessas deflexdes sdo
consequéncias de estados fisioldgicos ou patoldgicos do coragdo, e as informagdes obtidas por
meio da ECG sdo essenciais para a determinacao do tipo, origem e severidade das arritmias, bem
como do direcionamento terapéutico (GAVA, 2011, JERICO et al, 2023; MACEDO et al.,
2019).



30

Segmento)
PR T
P Segmento

AN | == N

-
Intervalo ~|Q
PR

Intervalo S - T

)

Intervalo
Q-R-S

-
-

v

IntervaloQ - T

Figura 8 — Imagem ilustrativa das ondas elementares de um sinal de ECG. Fonte: REGIS;

CALDEIRA; GURJAO (2016)

A mensuragao da direcdo do impulso cardiaco ventricular durante a despolarizacdo ¢
realizada por meio do estudo do complexo QRS a partir das derivacdes I, II e III e avR, avL e
avF, organizadas no sistema hexadirecional de Bailey (Figura 9). O resultado ¢ chamado de eixo
elétrico médio (EEM), e, em cdes higidos, esse valor pode variar de +40° a +100°. Valores
superiores a +100° sdo descritos como desvio de eixo cardiaco a direita, indicando hipertrofia
ventricular direita. J& valores entre 0° e +40° caracterizam desvio a esquerda, podendo indicar

aumento do ventriculo esquerdo (FORD; MAZZAFERRO, 2013; SMITH et al., 2016).
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Figura 9 — Organiza¢do das derivacdes I, Il e Il e avR, avL e avF no sistema hexadirecional de

Bailey. Fonte: FILHO (2019)

Para a obtencdo do exame, o animal deve permanecer em decubito lateral direito, com os
membros posicionados simetricamente e perpendiculares ao torax, em um ambiente tranquilo, de
modo a evitar situacdes estressantes. A tranquilizacao quimica nao ¢ recomendada, pois pode
interferir nos resultados (JERICO et al, 2023).

A colocagdo dos eletrodos ndo exige a tricotomia, sendo suficiente a utilizacdo de algum
agente de contato, como gel condutor ou alcool. Em animais, ¢ preferivel o uso de eletrodos do
tipo jacaré, que devem ser posicionados conforme a ordem de cores determinada pelo fabricante

do aparelho (JERICO et al, 2023).

2.10. ACHADOS ELETROCARDIOGRAFICOS EM CAES COM DIROFILARIOSE

O carater cronico e a progressividade lenta da doenca, fazem com que as alteragdes
clinicas ndo sejam exteriorizadas precocemente, dificultando a deteccdo por meio de exames
complementares. Devido a isso, o eletrocardiograma nao ¢ capaz de identificar mudangas na fase
inicial da doenca; entretanto, torna-se util no estadiamento e prognoéstico, captando alteragdes
como aumento ventricular direito, desvio do eixo cardiaco no plano frontal para a direita, apenas

em fase avangada da enfermidade (JERICO et al, 2023)

3. MATERIAIS E METODOS

Foram utilizados 6 caes, com idades entre 4 ¢ 12 anos, dentre estes, quatro eram machos e
duas eram fémeas, provenientes de atendimentos clinicos do Hospital Veterindrio (HOVET)
Jerobnimo Dix-Huit Rosado Maia da Universidade Federal Rural do Semi-arido (UFERSA). De
inicio, os animais foram avaliados clinicamente pelo setor de Clinica Médica de Pequenos
Animais, onde foram submetidos a exame clinico completo e as informagdes concernentes ao
animal (sexo, idade, raca), alteragdes clinicas e o estilo de vida dos mesmos foram registradas
em fichas individuais. Para identificar os animais quanto a infec¢do causada por D. immitis foi
realizado um teste imunocromatografico para a detec¢do de antigenos da Dirofilaria immitis
(Dirofilariose Ag Test Kit, Alere®). O teste foi realizado conforme recomendacdes do

fabricante, utilizando amostras de sangue total. Em seguida, amostras de sangue de 5 mL foram
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colhidas por meio de venopuncao da jugular ou cefalica e acondicionadas em tubos de vidro com
e sem EDTA. Tais amostras foram destinadas para realizagdo de exames laboratoriais e
confecgdo de laminas de esfregago sanguineo, para possivel visualizagdo de microfilarias
circulantes.

Posteriormente, os animais que testaram positivos no teste rapido para deteccdo de
antigenos da dirofilariose ou que foi possivel a visualiza¢ao de formas larvais circulantes, foram
encaminhados ao setor de Diagndstico por Imagem do hospital para a realizagdo do
eletrocardiograma.

Os animais foram classificados com base na distribui¢do do parasito dentro do sistema
cardiovascular do animal: apenas em artéria (leve), tronco das artérias pulmonares (moderada),
atrio e ventriculo direito (importante), como descrito pela AHS (2016)

A andlise eletrocardiografica foi utilizada para identificar alteragdes no tracado
eletrocardiografico, que indicassem possivel comprometimento da atividade fisioldgica cardiaca.
Sendo assim, para realizar esses exames, os animais foram postos em decubito lateral direito. Em
seguida, com o auxilio do aparelho eletrocardidografo INCardio Agile (INpulse®), os exames
foram realizados ante a prévia colocacao adequada dos eletrodos e permanéncia do animal na
devida posicdo durante a realizagdo do exame. A avaliacdo do tragado eletrocardiografico foi
realizada mediante envio através de software de telemedicina, disponibilizado pela empresa
responsavel pela fabricacdo do aparelho. As andlises desses exames foram realizadas por
cardiologista vinculado a empresa e os laudos ficaram disponiveis nessa mesma plataforma apds
devida andlise.

Por fim, de posse dos laudos dos exames propostos, foi realizado o tabelamento dos

achados e analise descritivas das alteracdes eletrocardiograficas.

4. RESULTADOS E DISCUSSOES

Dos seis animais avaliados, cinco deles foram classificados com leve infec¢do e apenas um
com importante infec¢do. Entre os animais com leve infeccdo submetidos ao exame
eletrocardiografico foi revelado arritmia sinusal em dois casos (Figura 7) e aumento da onda P
em um caso (Figura 8), enquanto dois cdes ndo apresentaram alteragdes detectaveis. No cdo com
importante infecg¢do, pode ser observado aumento de duragdo da onda P. Dessa forma, a arritmia
foi o achado eletrocardiografico que mais prevaleceu nos caes estudados, correspondendo a um

percentual de 33,3%.
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Figura 10 — Tracado obtido por eletrocardiografia realizada em paciente apresentando leve grau

de infeccdo. Observa-se arritmia sinusal (fisioldgica). Fonte: Arquivo do autor.
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Figura 11 — Tracado obtido por eletrocardiografia realizada em paciente apresentando leve grau
de infeccdo. Observa-se aumento da amplitude da onda P. Fonte: Arquivo do autor.

E comum que o tracado eletrocardiografico em cédes com dirofilariose se apresente sem
alteragdes como relatado por Smith et.al. (2015), entretanto, Nelson & Couto (2015) relatam que
com a evolucdo da doenga podem ocorrer desvio do eixo direito ou arritmias, corroborando com
os achados de arritmia do presente estudo, no entanto, nenhum desvio de eixo para a direita

pode ser observado entre os animais avaliados, o que pode ser explicado pelo fato de a maioria
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dos animais da populacdo (cinco animais em seis) apresentarem um grau de infeccdo leve, ja
que, como explicado por Smith et al. (2015) essa alteracdo indica um aumento do ventriculo
direito (hipertrofia ventricular direita) e aparece quando a doenga ¢ considerada severa,
juntamente com fibrilagdo atrial.

O aumento da amplitude da onda P estd associado, frequentemente, ao aumento atrial
direito como relatado por Jerico et al. (2023), que ocorre em animais com dirofilariose como
consequéncia a hipertensdo pulmonar causada pela presenga dos parasitas na artéria pulmonar
segundo McCall JW et al. (2008).

J& o aumento da duragdo da onda P, que foi encontrado no cdo apresentando importante
grau de infec¢do (Figura 9), ndo ¢ comumente relatado em cdes com dirofilariose. Esse achado
indica aumento atrial esquerdo, conforme explica Jerico et al. (2023). O atrio esquerdo com
dimensdes aumentadas ¢ sugestivo de sobrecarga atrial esquerda e refluxo de regurgitagdao mitral
que esta mais frequentemente relacionada a endocardiose de mitral, indicando o acometimento
concomitante a dirofilariose (DA SILVA DUTRA AMADO; CLASTA, 2023). Para esse
diagnostico sdo necessarios mais exames complementares como a realizagdo de um
ecodopplercardiograma, no entanto, esse indicio explica a auséncia dos achados
eletrocardiograficos mais comuns em cdes com dirofilariose em grau severo de infecgdo,
indicando que a sobrecarga atrial esquerda estd dominando o quadro clinico impedindo o desvio

do eixo cardiaco para a direita.

m

oz |

Figura 12 — Tracado obtido por eletrocardiografia realizada em paciente apresentando

importante grau de infeccdo. Observa-se aumento da duracdo da onda P. Fonte: Arquivo do autor.
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Em todos os casos aqui estudados, o eletrocardiograma demonstrou ser uma ferramenta
valiosa, fornecendo informagdes pertinentes sobre a extensdo das injurias causadas pela D.
immitis e seus fatores patogénicos associados, auxiliando no estadiamento e prognostico. Ainda
assim, sua aplica¢c@o poderia ter sido mais bem aproveitada e investigada caso a maioria dos caes

avaliados apresentassem um grau de acometimento mais avangado, conforme ¢ explicado por

Jerico et al. (2023)
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5.CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo evidenciou que a infec¢do por Dirofilaria immitis pode causar alteragdes
significativas no sistema cardiovascular dos cdes. No periodo de desenvolvimento da pesquisa (de
maio a setembro de 2024) 9 animais foram positivados para dirofilariose, no entanto, 3 desses
animais ndo compareceram nas datas marcadas para o exame, reduzindo o nimero amostral da
pesquisa, apesar disso, a analise permitiu a correlagdo da gravidade dos achados com o grau de
infec¢do, evidenciando a importancia do acompanhamento continuo e de medidas preventivas tanto
para impedir a infec¢do como também para amenizar complicagdes severas.

Em sintese, o eletrocardiograma se mostrou um método valioso na avaliagdo de cdes com
dirofilariose, auxiliando na precisao do prognostico, ainda que sua sensibilidade seja limitada nos
estagios iniciais da doenga.

Contudo, devido ao reduzido nimero populacional, como relatado anteriormente, se faz
necessario a realizagdo de novas pesquisas para aprofundar as informagdes com relagdo aos avangos

das alteracdes em diferentes estagios da infecgao.
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