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ULIAN, C.M.V. Avaliacdo do desenvolvimento cardiaco neonatal em
cordeiros. Botucatu, 2015. 112p. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina
Veterinaria e Zootecnia, Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista

“Julio de Mesquita Filho”.

RESUMO
Durante o primeiro més de vida ocorrem as principais adaptagdes
cardiocirculatérias que permitirdo ao individuo chegar a vida adulta. Este
trabalho visou descrever as possiveis diferencas no coracdo de um recém-
nascido a partir da avalicao cardiaca em cordeiros durante os primeiros 35 dias
de idade, fornecendo dados que poderao ser uteis na Medicina Veterinaria e
nos diversos protocolos experimentais da Medicina, que utiliza os ovinos como
modelo. Foram realizadas avaliagdes cardiacas semanais que consistiram em:
eletrocardiograma e eletrocardiograma ambulatorial/sistema Holter, parametros
ecodopplercardiograficos, exame radiografico cardiaco, pressao arterial
sistémica (por método Doppler e oscilométrico). Utilizou-se 20 cordeiros,
clinicamente saudaveis abrangendo o periodo neonatal. Para os valores da
frequéncia cardiaca, respiratéria e tamanho da silhueta cardiaca, foram
observadas diminuigcbes com o passar da idade. A pressao invasiva obtida em
normotensdo (70 mmHg) teve média de 119,14 + 23,59 mmHg. Na
comparagao entre os métodos com a invasiva, pode-se observar que a afericao
como Doppler superestimou em 4,24 mmHg (+4%) e em 16,56 mmHg (+16%)
com o] meétodo oscilométrico. Quanto aos resultados do
ecodopplercardiograma, o didmetro da aorta (Ao), atrio esquerdo (AE), o
diametro do ventriculo esquerdo no final da diastole (DVEFD), didmetro no final
da diastole (DFD), didametro no final da sistole (DFS), espessura da parede livre
do ventriculo esquerdo na diastole (EPLVED) e separagao entre o ponto E e o
septo (SSPE) apresentaram aumento progressivo quando comparado ao
nascimento. A relagdo AE:Ao nao sofreu alteragao significativa até o final do
estudo, assim como a fragdo de ejegcdo e encurtamento (FE% e AD%). Na
derivacao DIl no plano frontal do eletrocardiograma observou-se diferenga com
diminuicdo a partir do sétimo dia na duragao do intervalo PR e daonda T, e na
amplitude da onda P, R e T. O intervalo QT elevou-se do nascimento aos 35

dias. As analises do Holter resultaram em FC meédia e a quantidade de



complexos QRS com decréscimo do nascimento até os 35 dias. Os indices
relacionados ao RR (média de todos os intervalos RR - NNmed, desvio padréo
de todos os intervalos RR - SDNN) apresentaram elevacgao significativa durante
0 exame, sendo mais expressiva apos 14 dias. Em relacdo ao pNN50
(percentagem das diferengas sucessivas entre os intervalos RR que sao
maiores que 50 ms), houve acréscimo do nascimento até os 35 dias. Os
valores obtidos mostraram que o RMSSD (raiz quadrada da média das
diferengas sucessivas ao quadrado entre intervalos RR normais adjacentes)
decresceu até os 14 dias de idade com posterior aumento até os 35 dias, mas
nao ultrapassando o encontrado ao nascimento. Estes resultados indicam que
o0 periodo neonatal possui caracteristicas singulares e precisa de atencao

dentro da pratica clinica e na pesquisa.

Palavras-chave: ecodopplercardiograma, eletrocardiograma, neonatologia,
ovino, pressao arterial sistémica, radiografia toracica, variabilidade da

frequéncia cardiaca
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Botucatu, 2015. 112p. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina Veterinaria e
Zootecnia, Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista “Julio de

Mesquita Filho”.

ABSTRACT
During the first month of life occur the main cardiocirculation adaptations that
allow individuals to reach adulthood. This work aimed to describe the possible
differences in the heart of the newborn from the cardiac assessment in the lle
de France breed lambs during the first 35 days of age, providing data that may
be useful in veterinary medicine and in the different experimental protocols of
medicine, which uses this species as a model. Cardiac evaluations were carried
out weekly by electrocardiogram and ambulatory electrocardiogram/Holter
system, echodopplercardiografic parameters, cardiac silhouette and
determination of VHS (vertebral heart size) by radiography, systemic arterial
pressure by Doppler and oscillometric method. Twenty clinically healthy lambs
were used into the neonatal period. For the rate values of the heart, breath and
cardiac silhouette size was observed decrease as age increase. Invasive
pressure obtained in normotension (70 mmHg) averaged was 119.14 + 23.59
mmHg. In comparison between the methods above with the invasive showed
that the measurement as overrated in Doppler about 4.24 mmHg (+4%) and
16.56 mmHG  (+16%) with  the  oscillometric  method. The
echodopplercardiogram analysis was HR between 212 and 134 bpm from birth
to 35" day. The aorta diameter (Ao), left atrium (LA), left ventricular diameter in
end-diastole (LVd), end-diastole diameter (EDD), end-systole diameter (ESD),
left ventricular wall thickness diastole (LVWd), septum E point (SEP) showed
progressive increase when compared to birth. The relationship LA:Ao did not
suffer significant change until the end of the study, as well as the ejection
fraction and shortening (EF and FS). In the DIl derivation in the frontal plane of
the electrocardiogram was observed difference with decreased from the
seventh day in the duration of the PR interval and T wave, and the amplitude of
the wave P, R and T. The QT interval increased from birth to 35 days. The
analysis of the files obtained with the ambulatory electrocardiogram/ Holter

system resulted in HR and average the amount of QRS complexes with



decrease of the birth to the 35 days. Indexes NN-related (NNmed — mean of all
NN intervals, SDNN — standard deviation of the NN intervals) showed significant
elevation during the exam being more expressive after 14 days. In relation to
the addition of birth pNN50 (percentage of adjacent NN intervals that differ by
more than 50 ms) there was even the 35 days. The values obtained showed
that the decreased until the 14™ day in RMSSD (the square root of the mean
squared differences between adjacent N-N) with later spread to the 35 days but
not exceeding what was found at birth. These results indicate that the neonatal

period has unique features and needs attention within the clinic and research.

Key words: echodopplercardiogram, electrocardiogram, heart rate variability

neonatology, sheep, systemic blood pressure, thoracic radiography



CAPITULO 1



INTRODUCAO

A partir da década de 1990, a ovinocultura passou a ter papel de
destaque no Brasil. Muitos produtores rurais apresentaram interesse em
explorar essa producdo devido dimensdes territoriais, o aumento no poder
aquisitivo, condigdes ambientais favoraveis e abertura do comércio
internacional. Por ser uma espécie de médio porte, adapta-se facilmente a

qualquer tipo de sistema de produgao (VIANA, 2008).

A ovinocultura brasileira apresentou ligeiro crescimento entre 2012 e
2013. De acordo com dados do IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica), o efetivo de ovinos em 2013 foi de 17.290.519 milhdes de cabecas,
com variagao positiva de 3,0% (16.789.492 de cabecas). Uma série de técnicas
auxiliaram a eficiéncia produtiva e reprodutiva do rebanho, como a adog¢ao de
boas medidas de manejo sanitario e nutricional durante o periodo de
reproducao para que ocorra um crescimento desejavel (ULIAN, 2011; IBGE,
2013).

Umas das grandes preocupagbdes na criagdo de ovinos, caprinos,
bovinos, equinos e suinos no Brasil e no mundo é a elevada taxa de
mortalidade nos primeiros dias de vida, diminuindo os ganhos produtivos.
Durante o periodo neonatal (primeiros 30 dias de idade) sdao necessarios
cuidados para que a taxa de mortalidade, associada a infecgdes e falha na

transferéncia de imunidade passiva, ndo se torne alta (ROOK et al., 1990).

A espécie ovina tem sido amplamente utilizada em diversos protocolos
experimentais ndo somente na Medicina Veterinaria como também em
Medicina (HUANG et al., 2004; BORENSTEIN et al., 2006; JOUSSET et al.,
2012). Modelos ovinos de cardiopatia isquémica e insuficiéncia cardiaca séo
cada vez mais utilizados em pesquisas humanas, no entanto, a extrapolagao
dos resultados para o cenario clinico exige o conhecimento da funcao cardiaca
normal em neonatos ovinos (POWER; TONKIN, 1999; RABBANI et al., 2008;
LOCATELLI et al., 2011).



Os exames para avaliagdo cardiaca como eletrocardiograma e
eletrocardiograma  ambulatorial/sistema  Holter, ecodopplercardiograma,
radiografia toracica e pressao arterial sisttmica consistem de técnicas nao
invasivas, bem padronizadas e extremamente uteis na obtengao de
informacdes sobre a funcio cardiaca, particularmente na espécie humana e em
pequenos animais. Atualmente sao considerados fundamentais para o
diagndstico da maior parte das afecgdes cardiacas, principalmente as

congénitas em humanos e animais neonatos (GOMPF; TILLEY, 1979).

Dentre as diferentes faixas etarias existem variacbes nos valores
eletrocardiograficos, ecodopplercardiograficos, radiograficos e da presséo
arterial sistémica, tornando necessaria a padronizacdo dos mesmos ao se
tratar de cordeiros recém-nascidos sadios (UNSHELM et al., 1974). A
realizacdo de exames seriados para avaliacdo cardiaca em neonatos ovinos
possibilitara a determinagdo do momento da inversdo da predominancia do
ventriculo direito sobre o esquerdo, permitindo assim o diagnostico precoce de
anormalidades congénitas (SILVA; SILVA, 2000).

Este trabalho visou descrever as alteragdes cardiacas decorrentes da
idade em cordeiros neonatos fornecendo dados que poderao ser uteis nos
diversos protocolos que utilizam esta espécie como modelo experimental além
de ampliar os estudos. Foram avaliados o eletrocardiograma e
eletrocardiograma ambulatorial/sistema Holter, o ecodopplercardiograma,
exame radiografico para avaliagdo da silhueta cardiaca (VHS) e a presséo
arterial sistémica de cordeiros neonatos a partir do nascimento até o 35° dia de
idade.



REVISAO DE LITERATURA

1. Sistema cardiovascular

Durante a gestacao, o coracéo do feto sofre inumeras modificacbes para
formar os vasos sanguineos principais (aorta e artérias pulmonares) e, assim,
transformar-se no érgéo central que bombeia sangue através de contragdes
ritmicas para todo o organismo. E um érgéo cénico posicionado dentro do térax
e voltado para o lado esquerdo do mediastino, estendendo-se entre o terceiro e
sexto espaco intercostal, na maioria das espécies. O lado direito do coragéo,
atrio e ventriculo, possui paredes finas e pequena forca de contragdo para
servir a circulagdo pulmonar (de baixa resisténcia). A carga de trabalho da
camara ventricular esquerda culmina com espessamento significativo
(hipertrofia) da parede ventricular, aparente na maioria dos mamiferos na
primeira semana de vida (DYCE et al., 2010; STEPHENSON, 2013).

Na fase intrauterina, o sangue é oxigenado na placenta e retorna ao
coragao pela veia cava caudal, atingindo o atrio direito (AD) que divide o
volume sanguineo entre o ventriculo direito (VD) e o atrio esquerdo (AE)
através do forame oval. Pequena quantidade de sangue retorna dos pulmbes
colabados e se mistura ao sangue oxigenado do ventriculo esquerdo (VE)
seguindo para a aorta ascendente que irrigara o coragao e o cérebro. O sangue
do AD, proveniente da veia cava cranial, € menos oxigenado e segue pelo VD
até as artérias pulmonares. Apenas uma parte desse sangue atinge os
pulmdes devido alta resisténcia vascular neste circuito. No percurso das
artérias encontra-se o ducto arterioso que desvia o fluxo para a aorta
descendente em virtude da menor resisténcia vascular (AVERY, 1978;
LIEBMAN, 2010).

As comunicagdes intracardiacas sao importantes para garantir o
desenvolvimento das camaras. O forame atua no lado direito, enquanto que o
ducto atua no lado esquerdo, portanto o fechamento precoce causaria
hipoplasia dos ventriculos. Em animais prematuros ou de partos distdcicos, a

pressdo no AE nao é suficiente para o completo fechamento do forame oval, e



a hipoxia a que o recém-nascido € submetido, pode levar a persisténcia do
ducto arterioso (SWISCHUK, 1991).

Apos o nascimento, a resisténcia vascular pulmonar diminui rapidamente
e aumenta o fluxo sanguineo na artéria pulmonar, que recebera todo o débito
do VD. O retorno venoso pulmonar aumenta a pressao no AE e comprime o
septo interatrial, fechando o forame oval. Associado a baixa resisténcia
pulmonar, o aumento da pressao sistémica e maior tensdo de oxigénio, ocorre
inversdo no fluxo do ducto arterioso e constricdo deste vaso. O fechamento
também esta relacionado a circulagdo de citocinas pulmonares (bradicinina e
prostaglandina E2). O volume de sangue que chega ao VE é igual ao que sai
do VD permitindo o aumento na resisténcia vascular periférica e a manutencao
do débito cardiaco, volume plasmatico, perfusao tecidual e pressao venosa
central para suprir as necessidades metabdlicas da vida extrauterina
(RIEMENSCHINEIDER et al.,, 1986; BRIGHT, 1995; LIEBMAN, 2010;
STEPHENSON, 2013).

O débito cardiaco consiste no volume total de sangue bombeado em um
minuto por cada ventriculo. Nos fetos, as comunicagbes cardiacas e a
passagem sanguinea para a mesma circulagdo impedem a diferenciagéo entre
os volumes ejetados por cada ventriculo separadamente, entdo o débito passa
a ser o total das duas camaras. Por repassarem sangue a mesma circulagao,
as camaras cardiacas possuem tamanhos e paredes de espessura iguais (1:1).
Logo apds o parto, a forga de ejecao sofre alteragdo estando aumentada no VE
e diminuida no VD. Com isso a relagdao VD:VE passa a aumentar, ou seja,
segue para 1:2 na vida neonatal e se estabelece em 1:3 na vida adulta. Essa
maturagcdo miocardica durante a fase neonatal garante a rapida resposta frente
ao aumento de volume sanguineo que chega aos ventriculos. A geometria
cardiaca também se altera com a hipertrofia esquerda e pode ser observada no
tamanho do coracdo em relacdo a cavidade toracica em radiografias, no
tracado eletrocardiografico das ondas R e S, devido maior proximidade dos
eletrodos, e no aumento da camara na ecocardiografia. Em caes, as alteragdes
provenientes da dominancia do VE podem ser observadas entre o terceiro e o

nono dia de vida por aumento da musculatura esquerda



(RIEMENSCHINEIDER et al., 1986; BRIGHT, 1995; VOSS, 2008; LIEBMAN,
2010; LOURENGCO; MACHADO, 2013; STEPHENSON, 2013).

O coragao possui controle autondmico e nao necessita do sistema
nervoso central para atuar, mas o mesmo pode sofrer influéncia do sistema
simpatico e parassimpatico, representados pelas fibras adrenérgicas e pelo
nervo vago, respectivamente. Quando a atuagdo se da pelo sistema nervoso
simpatico, ocorre ativagdo do nodo sinusal resultando em eventos
generalizados como hipertensdo, taquipnéia e vasoconstricdo periférica, e
eventos cardiacos como taquicardia (cronotropismo positivo) e aumento da
contragao ventricular (inotropismo positivo). O sistema parassimpatico esta,
fisiologicamente, relacionado com o repouso, logo atua na diminuicdo da
frequéncia cardiaca (cronotropismo negativo) e da forca de contragcido atrial
(inotropismo negativo) (MIRANDA-VILELA, 2011).

Durante a fase fetal inicia-se o desenvolvimento do sistema autondmico
e sua completa maturagao se dara no periodo pos-parto tardio. Em humanos, o
desenvolvimento completa-se aos dois anos de idade. Essa imaturidade do
sistema logo apos o parto pode ser observada pelas altas frequéncias
cardiacas e respostas reduzidas dos barorreceptores tornando a forca de
contragao miocardica menor e limitando as respostas compensatorias frente a
situacbes de estresse, como hipertermia e desequilibrio acido-basico. Nos
caes, o0 parassimpatico apresenta-se atuante apenas apds a oitava semana de
vida (SIIMES et al., 1990; BRIGHT, 1995; LANDROT et al., 2007).

O periodo neonatal possui caracteristicas singulares e devem ser
respeitadas no momento da avaliagao clinica. Os exames devem ser seguidos
como nos adultos, mas necessitam de cuidado frente as interpretacdes
diagnodsticas. Na auscultagdo pode ser detectado um sopro cardiaco suave no
inicio da sistole que, se nao estiver associado a nenhum defeito congénito, é
considerado fisiologico. O ritmo predominante é o sinusal, com pequenas
alteragdes influenciadas pelo ciclo respiratério, que cessarao quando o ténus
vagal estiver adaptado. O eletrocardiograma também apresenta alteragéo
devido a mudanga na orientagdo vetorial (eixo) por aumento das camaras
cardiacas, necessitando que os eletrodos sejam posicionados de forma a
melhorar a visualizagdo do tragcado. Os indices obtidos no
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ecodopplercardiograma poderédo acusar aumento do VD na semana logo apos
0 parto, pois as camaras ainda possuem caracteristicas volumétricas fetais.
Durante os primeiros dias, o Doppler pode apresentar um fluxo na regido da
aorta e artéria pulmonar correspondente ao fechamento do ducto arterioso. As
imagens radiograficas poderdo estar opacificadas na regido intersticial por
diminuicdo no volume de ar alveolar que, em adultos, € caracteristico de
pneumonia. Outra observagao no exame radiografico € a maior proporgao do
coragao em relagao a cavidade toracica (BRIGHT, 1995; VOSS, 2008).

Uma sequéncia de adaptagdes extrauterinas € necessaria para a
sobrevivéncia do cordeiro ao novo ambiente. Alteragdes na direcédo e
velocidade do fluxo sanguineo, pressao vascular e intracardiaca presentes ao
nascimento perduram até os primeiros meses de idade. Sabe-se que o
estresse perinatal em neonatos humanos pode trazer riscos a maturidade
fisiologica e bioquimica do sistema cardiaco. Por isso se faz necessario o
estudo dessas adaptagdes para se conhecer os aspectos da adaptabilidade do
sistema com o passar da idade (LIPTON et al., 1966; RIEMENSCHNEIDER et
al., 1986).

2. Eletrocardiografia

O eletrocardiograma (ECG) é um exame complementar, n&o invasivo e
de baixo custo, que permite detectar alteracbes na conducdo elétrica
cardiacas, arritmias e do eixo elétrico no plano frontal (TILLEY, 1992;
CAMACHO; MUCHA, 2014; MENDES NETTO, 2014). O ECG tem sido
utilizado em diversas espécies em Medicina Veterinaria como a equina (DINIZ
et al., 2011; YONEZAWA et al.,, 2014), bovina (LACUATA et al.,, 1980;
OLIVEIRA et al., 2008; NUNES et al., 2014), caprina (SCHULTZ; PRETORIUS,
1972; POGLIANI et al., 2013; ATMACA et al., 2014) e a ovina (VAN
WIJNGAARDEN et al.,, 1996; HUANG et al., 2004; WIBBENS et al., 2005;
BORENSTEIN et al., 2006; CLUTTON; GLASBY, 2008; LOCATELLI et al.,
2011; HALLOWELL et al., 2012).
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A espécie ovina tem sido amplamente estudada em diversos protocolos
experimentais, em Medicina, como modelo para o remodelamento em
insuficiéncia cardiaca cronica na cardiologia (BORENSTEIN et al., 2006;
NAVARRO et al., 2010), a eletrocardiografia fetal na obstetricia (WIBBENS et
al., 2005; ASSAD et al., 2006), e em variados protocolos farmacologicos na
anestesiologia (CLUTTON; GLASBY, 2008; LOCATELLI et al., 2011;
HALLOWELL et al., 2012), devido sua similaridade a anatomia e fisiologia
cardiovascular dos seres humanos (ALl et al., 1996; RABBANI et al., 2008).
Além da disponibilidade, o tamanho, o baixo custo de manutencéo e a rapida
gestacdo desta espécie (ALl et al., 1996; DIXON; SPINALE, 2009).

Os estudos eletrocardiograficos em ovelhas sao exiguos, sendo um dos
primeiros na espécie feito por Schultz et al. (1972). Os autores pesquisaram os
padrées normais do registro eletrocardiografico em 31 ovelhas da raga Merino
nas derivagdes do plano frontal. Os valores para frequéncia cardiaca,
amplitude e duragéo das ondas P e T, e do complexo QRS foram descritos. De
acordo com o estudo ha grande variagao individual, sobretudo na onda T e na
frequéncia cardiaca (60 a 197 batimentos por minuto). Vale destacar que a
variagdo ocorrida na onda T parece ser uma caracteristica normal do
eletrocardiograma de ovinos, sem necessariamente indicar uma enfermidade.
Tario et al. (1997) também encontraram altos valores para frequéncia cardiaca

(119 bpm) durante os registros eletrocardiograficos em ovinos saudaveis.

De acordo com Schultz et al. (1972) e Torio et al. (1997), a onda P em
ovinos € positiva na maioria das derivagdes, tendo sido demonstrada em 100%
das ovelhas estudadas na derivagao DIl. Grande parte dos autores descreve
uma ampla variagdo no perfil do complexo QRS de ovelhas e um predominio
do ritmo sinusal no eletrocardiograma de ovinos (MIR et al., 2000; AHMED;
SANYAL, 2008; LAGO et al., 2009). Os grandes animais tem maior variagéo
nos tracados eletrocardiograficos que os pequenos animais, pois a
despolarizacdo dos atrios e ventriculos seguem rotas menos consistentes
variando a magnitude, duracéo e formato das ondas (STEPHENSON, 2013).

Algumas particularidades na avaliacdo das ondas do tragado
eletrocardiografico também foram estudadas em ovinos adultos da raga Dorper.
Alteragdes na polaridade da onda T, por exemplo, foram encontradas e
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relacionadas a alteragdes na repolarizagdo ventricular, ndo relacionada a
qualquer alteragcdo ou patologia no musculo ventricular (KER, 2003). A
bipolaridade também encontrada em estudo com ovelhas da ragca Garol
(AHMED; SANYAL, 2008).

Atualmente ndo ha um sistema de derivagdes eletrocardiograficas
universalmente aceito para uso em animais de producdo. Apesar de serem
descritas as derivagdes bipolares (I, I, lll), unipolares aumentadas (aVR, aVL,
aVF), toracica exploratéria, base-apice e sistema de derivagbdes ortogonais (X,
Y, Z), a duragdo, amplitude e configuragdo das diferentes formas de onda
variam amplamente, dependendo da espécie, raga, aptiddo, dimensbdes
corpéreas, idade e sexo do animal. Além disto, dependendo do nivel de
exercicio, da excitagdo ou da doenga cardiaca, espera-se que possam ocorrer
alteracdes diversas nos parametros eletrocardiograficos. Em grandes animais
geralmente opta-se pelo sistema de derivagbes base-apice por apresentar
grande praticidade pelo local de colocacdo dos eletrodos e por fornecerem
complexos de grande amplitude, facilitando a leitura dos tragcados (HOLMES,
1984; MCGUIRK; SHAFTOW, 1993; CEBRA; CEBRA, 2002; RADOSTITS,
2002; DINIZ et al., 2008; MENDES NETTO, 2014).

Em bovinos, foram observados resultados favoraveis a colocagao dos
eletrodos nos quatro membros (OLIVEIRA et al., 2008), demonstrando que a
avaliagao eletrocardiografica que utiliza o sistema de seis derivagdes (I, Il, llI,
aVR, aVL e aVF) no plano frontal € semelhante a ovinos, cdes e gatos,
podendo também ser utilizada nessa espécie (AHMED; SANYAL, 2008; KANT
et al., 2010). Segundo Tério et al. (1997) o método experimental, de acordo
com os principios de Einthoven, proposto para o posicionamento dos eletrodos,
esta adequadamente relacionado com a posicdo do coracdo, propiciando
menor variagao do tragcado eletrocardiografico nos pequenos ruminantes, bem
como a amplitude necessaria para uma correta avaliacdo de todos os

parametros, tornando este método ideal para eletrocardiograma em ovinos.

Os parametros eletrocardiograficos basais foram estudados em 37
ovelhas da raga Gallega, comparando dois sistemas de colocagdo dos
eletrodos, o sistema classico (tridngulo de Einthoven no plano frontal) e um

sistema experimental, em que os eletrodos foram colocados na parte de tras do
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pescogo (eletrodo vermelho), na area das vértebras sacrais (eletrodo amarelo),
na area abaixo do esterno (eletrodo verde) e sobre a prega da pele acima da
articulagado fémuro-tibio-patelar do membro pélvico direito (eletrodo preto).
Diferencas significativas na amplitude da onda P (maior no método
experimental), e uma maior variabilidade na morfologia do complexo QRS no
plano frontal foram descritas. Em ambos os métodos, a morfologia
predominante do complexo QRS foi o padrdo “QS” (Q e S maiusculas). Os
ritmos cardiacos predominantes encontrados em ambos os métodos foram:
ritmo sinusal seguido de arritmia sinusal e taquicardia sinusal. O valor médio
obtido para a frequéncia cardiaca, usando o plano frontal, foi 119,7 batimentos
por minuto (bpm) e 116,2 bpm no método experimental. Os valores médios
para o eixo elétrico cardiaco foram — 165° e — 137° no plano frontal e no

método experimental, respectivamente (TORIO et al., 1997).

A padronizagdo de parametros eletrocardiograficos em 76 cordeiros da
raca Dorper foi descrita por Augusto et al. (2012) em quatro diferentes faixas
etarias (nascimento a trés meses; trés a seis meses; seis a 12 meses e acima
de 12 meses), utilizando as derivagdes bipolares, unipolares aumentadas e
precordiais. Os resultados permitiram a observacdo de valores estaveis entre
0s ovinos como a duracao da onda P e do complexo QRS. Contudo parametros
como amplitude da onda P e do complexo QRS, e o eixo elétrico cardiaco
apresentaram grande variagdo entre os animais. Segundo os autores, a
disposicao diferente dos eletrodos (evitando interferéncia das diferencas
anatbmicas, como o perimetro toracico e camada de gordura) € necessaria

para a obtencgao de resultados mais regulares.

Assim como os valores de referéncia para interpretagdo do
eletrocardiograma em ovinos adultos sédo variaveis, pouco se conhece a cerca
de sua interpretacdo em cordeiros neonatos. Em humanos as mudancas no
eletrocardiograma, desde o nascimento até a vida adulta, sdo conhecidas.
Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia (2012), a tabulagdo mais
completa foi elaborada por Davignon et al. (1979-1980) representando um
auxilio precioso na interpretacdo do eletrocardiograma pediatrico. O estudo

eletrocardiografico mostra as mudancas frequentes do tragado no primeiro ano
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de vida, particularmente no periodo neonatal (do primeiro ao 30° dia), refletindo

as alteragbes anatomofisiolégicas que ocorrem logo apos o nascimento.

As dificuldades para estabelecer os padrdes eletrocardiograficos
normais tanto em criangas como em animais (LOURENCO; FERREIRA, 2003)
decorrem de uma série de aspectos que devem ser considerados na analise do
eletrocardiograma pediatrico. Assim como em humanos, em animais as
caracteristicas do tracado eletrocardiografico devem ser avaliadas de acordo
com a idade do paciente. O eletrocardiograma do recém-nascido reflete as
repercussdes hemodinadmicas sobre o ventriculo direito na vida intra-uterina,
padrdao de sobrecarga ventricular direita e as alteragdes anatomofisioldgicas
decorrentes da transicdo da circulagdo fetal para a circulagdo neonatal,
podendo durar até dois anos nas criangas (ABREU et al., 2004; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2012). As modificagdes sado decorrentes do
desenvolvimento fisiolégico, do tamanho corporal, da posigdo do coragdo em
relacdo ao corpo e da variagdo na conformacgdo estrutural das camaras
cardiacas e vasos pulmonares (ANDREA et al., 2002; ABREU et al., 2004;
NOGUEIRA et al., 2010).

Um dos primeiros estudos sobre a influéncia da maturagédo cardiaca no
processo de despolarizagao ventricular em ovinos foi realizado na década de
80 em cordeiros da raga Merino a partir do nascimento até um ano de idade. O
estudo eletrocardiografico abrangeu amplamente o periodo neonatal (um,
quatro, oito, 12, 20 e 30 dias) e pediatrico (dois, trés e 12 meses de idade),
utilizando o sistema ortogonal de derivagcbes (D1=X, V10=Z e aVF=Y). Um
aumento gradual na duracao da onda P (despolarizagao atrial), no intervalo RR
e PR acompanhou o desenvolvimento do filhote, mas a amplitude (voltagem)
diminuiu progressivamente. A analise da morfologia da onda P demonstrou a
predominancia de ondas duplas em animais com um ano de idade quando

comparados aos mais jovens (TOVAR et al., 1985).

Um aumento progressivo da duragdo do complexo QRS (segundos) foi
descrita de acordo com o desenvolvimento corporal do cordeiro, contudo a
amplitude do complexo (voltagem) se mostrou significativamente inferior em
individuos com um ano de idade. A morfologia do complexo também foi

influenciada pela idade, havendo auséncia da onda “q” nos recém-nascidos, e
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seu surgimento com o progredir da idade. Em grande parte dos momentos
analisados houve predominio dos padrées “QS” e “rS”. A duragcdo dos
intervalos RR e QT aumentaram aos 20 dias de idade, havendo correlagao
significativa entre ambos (TOVAR et al., 1986a).

Quanto a repolarizagédo ventricular, a amplitude (voltagem) da onda T
diminuiu significativamente entre o primeiro e quarto dia apdés o nascimento,
particularmente nas derivagbes DI e aVF. Quanto a duracdo (segundos) da
onda T, houve um acréscimo evidente a partir do segundo més de vida. Um
aumento da duragdo do segmento ST com o progredir da idade apresentou
uma correlagdo positiva e significativa com a duragdo do ciclo cardiaco e a
sistole elétrica ventricular (TOVAR et al., 1986b).

Os parametros fisiologicos como frequéncia cardiaca em cordeiros
mesticos (1/2 e % Dorper) do nascimento aos 90 dias de idade foram descritos
por Lima et al. (2010). A frequéncia cardiaca atingiu um valor maximo logo
apo6s o nascimento seguindo um decréscimo (prolongamento do intervalo RR),
com o avangar da idade com valores minimos aos 75 dias de idade. De acordo
com Piccione et al. (2007) ha uma relagdo inversamente proporcional entre a
idade e a frequéncia cardiaca até os 30 dias de vida. A frequéncia cardiaca
superior, em relagédo aos adultos, em recém-nascidos de diversas espécies
animais deve-se ao baixo volume sistdlico durante o periodo neonatal
(LOURENCO; FERREIRA, 2003; NOGUEIRA et al., 2010).

A diminuicdo da frequéncia cardiaca com o avancar da idade
(PICCIONE et al., 2007; LIMA et al., 2010; ULIAN et al., 2014) e o consequente
aumento do intervalo RR descrito em ovinos por Tovar et al. (1986a), sédo
reflexo das alteragdes nos mecanismos intrinsecos de controle da frequéncia
cardiaca, nao relacionadas ao tébnus autondmico propriamente dito. A atuacao
intrinseca do sistema colinérgico e beta-adrenérgico na variabilidade da
frequéncia cardiaca foi investigada em cordeiros recém-nascidos a partir da
primeira a oitava semana de idade. Durante este periodo de crescimento, a
frequéncia cardiaca diminuiu semanalmente. Contudo a variabilidade da
frequéncia cardiaca em longo e curto prazo ndo se alterou significativamente
sendo um indicio da necessidade do controle autonémico (ZUGAIB et al.,
1980).
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3. Eletrocardiograma ambulatorial / Sistema Holter

A monitoracao eletrocardiografica feita em 24 horas permite ao clinico
observar detalhes sobre o ritmo cardiaco, condugao elétrica, presenga ou
auséncia de complexos anormais do paciente durante o dia, que n&o sao
possiveis de serem detectados em um tragado eletrocardiografico realizado em
poucos minutos. Além disso, € util para estudar a variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC) como indicador do equilibrio autonédmico e de reducdo da
atividade vagal protetora contra a indugdo de arritmias ventriculares (SOSA et
al., 1995).

O eletrocardiograma ambulatorial/sistema Holter é baseado em
gravacgdes de sinais com baixa e alta frequéncias (0,05 a 200 Hz) capazes de
detectar o segmento ST. O registro € feito na derivagao bipolar modificada de
trés canais que permite diagnosticar ocorréncias anormais de condugéo
elétrica, sendo elas V5, V3 e derivacao inferior (SOSA et al., 1995; LORGA
FILHO et al., 2013).

Os dados obtidos podem ser lidos no dominio tempo e/ou no dominio
frequéncia. No primeiro, a frequéncia dos complexos QRS é detectada em 24
horas, excluindo-se os artefatos e batimentos ectdpicos, com calculo da média
e do desvio padrao. No dominio frequéncia, os intervalos NN (distancia entre
duas ondas R consecutivas) sdo separados em componentes com diferentes
amplitudes e frequéncias (LORGA FILHO et al., 2013).

Detectar arritmias antes do desenvolvimento dos sinais clinicos facilita o
diagndstico e melhora o progndéstico de doengas cardiacas principalmente em
caes da raca Boxer. Essa racga exibe prevaléncia de cardiomiopatia dilatada
com arritmia ventricular podendo apresentar até 50 extra-sistoles ventriculares
em 24 horas sem estarem associadas a cardiopatias (MEURS et al., 2001). Em
experimento feito com caes saudaveis da ragca Boxer, foi observado a presenca
de extra-sistoles ventriculares isoladas com episddio de bigeminismo e extra-
sistole supraventricular com trigeminismo, tendo os autores explicado essa
presenca devido ao aumento de automaticidade e mecanismos de reentrada.

N&o existe um periodo do dia ou uma idade caracteristica para a ocorréncia
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desses episodios, sabe-se apenas que nessa raga e fisiolégico (NOGUEIRA et
al., 2006).

3.1. Variabilidade da Frequéncia Cardiaca — VFC

O equilibrio autonbémico sofre variagdes frequentes no decorrer do dia
como, por exemplo, nos movimentos respiratorios que alteram o ténus vagal ou
a atividade simpatica global. Isso faz com que os ciclos sinusais ndo possuam
a mesma duragéao (variagdo nos intervalos RR). A esse fato da-se o nome de
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) (BRITO, 2009).

Os indices da VFC podem ser calculados usando o tragcado
eletrocardiografico, ambulatorial ou Holter, de duas formas: com base na
medida dos intervalos RR individualmente ou na comparagdo entre RR
adjacentes. Na estimulagédo parassimpatica (resposta rapida de curta duragao)
nota-se alteragao nos primeiros batimentos, ou seja, RR consecutivos refletindo
o ténus vagal com aumento da VFC. Ao se induzir um infarto agudo em cées, a
atividade parassimpatica deprime e as fibras simpaticas passam a prevalecer
(resposta lenta de longa duragdo) aumentando a frequéncia cardiaca e,
consequentemente, a diminuicdo da VFC (BRITO, 2009; PEREIRA, 2011).

Em neonatos, o sistema autondmico ndo esta completamente
desenvolvido e atua com respostas reduzidas frente as alteracdes durante o
dia como estresse e repouso. Esse fato € demonstrado com a alta FC logo
apods o parto e que perdura durante semanas até atingir valores semelhantes
aos adultos. A VFC sofre influéncia da circulagdo sistémica e da periférica,
débito cardiaco e desenvolvimento do nodo sinusal, tornando o periodo
neonatal muito importante para a maturacdo do sistema cardiovascular que
suprira as necessidades hemodindmicas adequadamente quando adultos
(WOODS et al., 1977; SIIMES et al., 1990).

Siimes et al. (1990) descreveram a VFC em 12 cordeiros neonatos
sendo quantificada nos tragados eletrocardiograficos periédicos em
distribuicoes de frequéncias de 0,02 - 1,00 Hz, usando-se a analise espectral

da poténcia da frequéncia cardiaca e também pelos indices de VFC. A
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frequéncia cardiaca diminuiu durante o primeiro més de vida em relagdo ao
segundo més apos o nascimento. A variagdo da frequéncia cardiaca em
resposta aos estimulos vagais e beta-adrenérgicos apresentou correlagéao
negativa de acordo com a evolugao da idade nos cordeiros. O bloqueio vagal
induziu a diminui¢gdo dos indices globais da VFC (40 — 65 %) em cordeiros com

menos de 30 dias de idade e em cerca de 30% nos acima de 30 dias.

O bloqueio adrenérgico conduziu a uma diminuicéo de cerca de 50 % da
VFC global em cordeiros mais jovens. Contudo em cordeiros com mais idade,
nao houve efeito na VFC em relagdo ao intervalo entre dois batimentos
consecutivos (SDNN), mas o indice global (SDNNindex) (coeficiente de
variagao) diminuiu maximamente em 40 %. Estes resultados sugerem que a
variabilidade da frequéncia cardiaca apds nascimento ¢é duplamente
influenciada pelo sistema nervoso auténomo. Em cordeiros com mais idade, as
mudangas provocadas pelo desenvolvimento fisioldgico resultam na regulagao
mais precisa das flutuagdes mais rapidas da frequéncia cardiaca, decorrentes
da atividade parassimpatica. Entretanto, as variagdbes mais lentas sao
parcialmente reguladas tanto pelo sistema parassimpatico como simpatico
(SIIMES et al., 1990).

O tecido cardiaco de cordeiros com menos de trés dias de vida possui
baixo limiar de reposta gerando pequena alteragcdo inotropica (forca de
contragdo) quando comparado aos adultos. Entretanto, possui sensibilidade
trés vezes maior a noradrenalina (neurotransmissor simpatico). Esta
contradicao ocorre por desenvolvimento incompleto e capacidade reduzida dos
receptores em se ligar as catecolaminas e inativar a noradrenalina, mantendo-a
em altas concentragdes para posterior ativacdo dos beta-receptores. A
estimulacao parassimpatica causa diminuicdo na contracao atrial em adultos.
Em recém-nascidos, devido menor desenvolvimento vagal, a acetilcolina atua
no nervo simpatico cardiaco com posterior liberagdo de catecolaminas. Estas
produzem efeito inotrépico positivo momentaneo, ou seja, a imaturidade da
inervacdo leva a resposta contraria mesmo com a atuacao da acetilcolina
(FRIEDMAN, 1972).

O estudo da variabilidade cardiaca em ovinos tem gerado grande
interesse particularmente devido a similaridade, em muitos aspectos, do
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coracao desta espécie com dos humanos, incluindo as dimensdes das camaras
cardiacas, anatomia coronariana e magnitude das variaveis hemodinamicas
como pressao arterial, frequéncia cardiaca e débito cardiaco. Além disso, a
inervacdo autondémica do coragdo em ovinos também é semelhante a da
espécie humana (MARKOVITZ et al., 1989; VON BORELL et al., 2007). De
acordo com Von Borell et al. (2007), as semelhancgas entre as duas espécies
justificam as pesquisas na espécie ovina, principalmente durante o periodo
fetal e neonatal. Outra utilizagado descrita pelos mesmos autores € o0 uso da
VFC para avaliar o estresse e o status de bem estar em animais de produgao,
visto que existe forte relagdo entre a funcdo autonémica simpatovagal e

condig¢des patologicas.

4. Radiografia

O posicionamento do coragao na caixa toracica sofre modificagdes no
decorrer da transicdo neonatal-jovem acarretando alteragbes nos diversos
exames complementares que auxiliam no diagndstico cardioldgico. A
radiografia de torax fornece informagdes sobre a integridade anatdbmica das
paredes toracicas e pleura, vias aéreas intratoracicas, vascularizagao e estado
do parénquima pulmonar, além de ter maior sensibilidade para as dimensdes
das camaras cardiacas (GABAY, 2003).

Outra utilizacido é a determinagdo do tamanho cardiaco indicativo de
cardiomegalia ou atrofia. Em recém-nascidos humanos a relagédo
cardio:toracica maior que 60% indica aumento cardiaco, mas nao deve ser
confundida com a cardiomegalia transitoria fisioldgica devido aumento do
ventriculo esquerdo durante o primeiro més de vida (SWISCHUK, 1991). Assim
como em humanos, 0s animais possuem caracteristicas cardiacas que devem
ser avaliadas de acordo com a idade do paciente atentando-se ao fato de que o
recém-nascido reflete a dindmica da vida intra-uterina e as alteragdes
anatomofisiolégicas decorrentes da transicdo da circulacdo fetal para a
circulagdo neonatal (ABREU et al., 2004; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
CARDIOLOGIA, 2012).
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O meétodo proposto por Buchanan e Bucheler (1995), chamado VHS —
vertebral heart size, para mensurar o tamanho do coracdo em radiografias
latero-laterais, baseia-se na unidade vertebral comparando o comprimento das
vértebras toracicas as dimensdes cardiacas, ou seja, relagdo entre tamanho do
coragao e unidade de vértebra toracica. Com auxilio de régua e compasso,
mede-se a distancia entre o eixo maior e menor do coragao a partir da margem
cranial da 42 vértebra toracica, transformando esse valor em unidade de
vértebra (v). Os mesmos autores encontraram valores de VHS, para caes
sadios, menores ou iguais a 10,5 vértebras (v) em 98% das radiografias
realizadas, sugerindo este valor como normal para silhuetas da maioria das
ragcas caninas. O VHS é util para esse tipo de avaliagdo, com alteragcdes
radiograficas infimas, permitindo expressar a evolugdo das cardiomegalias.

Além disso, € um método rapido, pratico e de facil reproducao.

Animais jovens possuem alta frequéncia respiratoria e menor superficie
alveolar, cerca de um terco do observado em adultos de pequenos animais, o
que aumenta a movimentagao toracica na tentativa de elevar o volume minuto
respiratorio. Isso dificulta a obtengdo de boas imagens por ndo ser possivel
observar o inicio da expiragdo e, assim, ter uma imagem mais nitida (BRIGHT,
1995). Em radiografias realizadas em recém-nascidos nas primeiras horas de
vida, observou-se cardiomegalia transitoria em razdo do maior aporte
sanguineo advindo do corddo umbilical e da plancenta. Associado a isso,
comunicagoes ainda abertas como forame oval e ducto arterioso podem causar
sobrecarga devido circulacdo bidirecional. Com o estabelecimento da
circulagao e respiracao, esses fatores deixam de existir e o coragao passa a ter
tamanho normal (SWISCHUK, 1991).

Souza et al. (2012) realizaram a mensuragao cardiaca de 18 borregas
Santa Inés para fins de referéncia literaria, encontrando valores de 10,36 = 0,35
vértebras (v) para a projegao lateral direita. Caprinos da raga West African
Dwarf (WADG) com peso de 4,8 a 14 kg foram avaliados com o objetivo de
padronizacao do VHS para a espécie resultando no valor médio de 10,1 £ 0,01
v. (UKAHA et al., 2013). Alguns métodos foram propostos na tentativa de
padronizar o VHS nas diferentes espécies, mas nenhum pbéde generalizar os
valores devido a grande diferenga que existe entre as espécies animais, entre
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as ragas e as conformagdes toracicas (MATTOON et al., 2001; LAMB, 2011;
MARTINI et al., 2013; UKAHA et al., 2013).

5. Ecodopplercardiografia

A avaliagdo ecodopplercardiografica constitui-se de um procedimento
nao invasivo, que dispensa sedagao e fornece uma avaliagdo morfofuncional
fidedigna do coracgéo e dos principais vasos (BOON, 2011). Importante método
para o diagnostico de doencgas cardiacas congénitas, adquiridas, aumento do

coracao, insuficiéncia cardiaca entre outros (MCGUIRK; REEF, 2006).

Ovinos e caprinos sdo animais faceis de manejar e, por possuirem caixa
toracica e coragdo com tamanho semelhante ao dos humanos, foram
escolhidos como modelo para pesquisas cardioldgicas, principalmente quando
necessitam de medidas em exercicio (LEROUX et al.,, 2012). Mesmo tendo
utilidade em Medicina, poucos estudos relatam todas as dimensdes cardiacas
ou se quer diferenciam os indices em animais jovens e adultos (HALLOWELL
et al., 2012).

Uma sequéncia de adaptagdes extrauterinas € necessaria para a
sobrevivéncia do cordeiro ao novo ambiente. Alteragdes na direcédo e
velocidade do fluxo sanguineo, pressao vascular e intracardiaca presentes ao
nascimento perduram até os primeiros meses de idade. Sabe-se que o
estresse perinatal em neonatos humanos pode trazer riscos a maturidade
fisiolégica e bioquimica do sistema cardiaco. Por isso se faz necessario o
estudo dessas adaptagdes para compreender as adaptagbes hemodinamicas
do sistema com o passar da idade (RIEMENSCHNEIDER et al., 1986).

As imagens obtidas a partir de pacientes recém-nascidos demandam
atencdo aos padroes de crescimento e desenvolvimento anatémico das
camaras, pois apos o nascimento as dimensdes se modificam, o ventriculo
esquerdo passa a ter maior massa quando comparado ao ventriculo direito. Em
caes, sabe-se que 0 aumento de peso esta diretamente ligado ao aumento do
VE (BRIGHT, 1995). Uma vantagem na avaliagao ecocardiografica em recém-

nascidos € a proximidade do coragdo com o térax e menor cobertura de
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gordura na regido esternal, permitindo a obtengdo de melhores imagens
(VOSS, 2008).

O processo de mudanga na forma, tamanho e quantidade de
cardiomiocitos, aumento na massa muscular dos ventriculos direito e esquerdo
e sua inter-relagdo e correlagcdo com o peso, ocorrem massivamente no
periodo pos-parto. Esse desenvolvimento pode ser explicado pela tensdo nas
paredes provocada pelo aumento na carga de trabalho. O aumento no débito
cardiaco associado a maior pressao sistolica e volume no final da diastole
geram estresse na parede do VE aumentado esta camara. Enquanto isso, o VD
tem diminuicdo da sua carga de trabalho por decréscimo na pressao da artéria
pulmonar e no volume no final da diastole. Essas mudancas levam a hipertrofia
do VE e diminui¢do do VD quando relacionados ao aumento do peso corporeo
(ANDERSON, 1996).

Hallowell et al. (2012) estudaram as dimensbes das camaras cardiacas
e os indices normais em ovelhas e cabras adultas, afim de facilitar a
identificacdo, quantificacdo e avaliagdo das doencas cardiacas, além da
diferenciacao entre as espécies. Os ovinos, quando comparados aos caprinos,
possuem dimensdes ventriculares maiores, o que explica o formato do térax
diferente entre as espécies. Caprinos e ovinos necessitam de medidas de
referéncias espécie-especificas baseadas na mesma técnica e metodologia,
pois isso pode interferir nas analises. Os resultados obtidos ndo puderam ser
comparados e definidos como fidedignos por ndo haver dados na literatura

para comparagao.

De acordo com Riemenschneider et al. (1986), ocorrem mudangcas no
volume dos ventriculos a medida que os cordeiros crescem. O volume de
ejecao € maior nos cordeiros neonatos entre dois e quatro dias de vida (362 +
26 mL/kg/min), quando comparado aos de 40 dias (144 + 20 mL/kg/min) sendo
reflexo da frequéncia cardiaca elevada. Com o passar da idade, o volume
residual de cada batimento diminui assim como a frequéncia cardiaca e, a
pressao na artéria pulmonar, mas com aumento da pressao aodrtica. Também
foi demonstrada a diferenca na capacidade dos ventriculos direito e esquerdo.
O ventriculo esquerdo tende a aumentar sua capacidade volumétrica

progressivamente, sobrepondo-se a do ventriculo direito.
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As mudancas no VD sdo mais lentas, pois dependem da FC. Quanto
mais alta, menor o tempo de permanéncia do sangue no ventriculo, logo nao
ha estimulo para a distensdo da camara. A medida que a FC diminui,
juntamente com a contratilidade, o volume residual aumenta e forga a mudancga
na capacidade volumétrica. Em recém-nascidos humanos, essa contratilidade
decresce apds 24 horas. Outro fator que pode incrementar o amadurecimento
do VD é o fechamento do ducto arterioso (TAMURA et al., 1997).

6. Pressao Arterial Sistémica

A avaliacdo da pressao sanguinea arterial € uma ferramenta importante
e indispensavel na pratica clinica veterinaria, devido sua utilidade no
diagndstico, tratamento e acompanhamento de diversas doengas, bem como a
monitorizagcdo de pacientes anestesiados ou sob cuidados intensivos
(CARVALHO, 2009). As técnicas empregadas na mensuragdo compreendem a
forma invasiva ou direta, e ndo invasivas ou indiretas. A forma invasiva é a
técnica mais precisa e considerada por grande parte dos autores como o
‘padrdo ouro”, pois proporciona uma avaliagdo mais fidedigna da presséo
arterial (PA). Requer a colocacdo de um cateter numa artéria periférica, que
apesar de tecnicamente mais dificil e dispendiosa, € a exigda em determinadas
situagdes clinicas, incluindo cirurgia, traumatologia e na medicina de cuidados
intensivos (GAINS et al.,, 1995; FOX et al.,, 1999). Tem como vantagem a
monitorizacdo continuada da PA e a facilidade para se colher amostras

sanguineas para realizagao de hemogasometria (EGNER et al., 2003).

A monitoragéo indireta € a mais utilizada nas clinicas por ser de facil
realizacdo nao requerendo sedacdo ou anestesia do paciente, ou qualquer
intervengao invasiva gerando estresse no animal. Utiliza um manguito que
bloqueia, momentaneamente, o fluxo da artéria periférica e por meio de
palpacéo, auscultacdo, doppler ou oscilometria, detecta-se a movimentagéo do
fluxo sanguineo ou da parede arterial (LITTMAN, 1997).

Em cordeiros, a pressao sanguinea arterial sofre modificagdes a partir

do parto. O fechamento dos desvios vasculares e a ruptura do corddao umbilical
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aumentam a presséao sistémica e a partir da terceira semana, por diminuigao da
concentracédo de catecolaminas circulantes e do tonus adrenérgico, a pressao
comega a atingir valores semelhantes aos adultos. Uma vez que o ducto
arterial esta fechado e a resposta pulmonar completamente estabelecida, a
pressdo pulmonar também estabiliza préximo a dos adultos (WOODS et al.,
1977).

Em adultos, a pressédo arterial € controlada pelo balango entre o
simpatico e parassimpatico, e pelo sistema renina-angiotensina-aldosterona. As
alteracdes pressoricas produzem sensibilizacao dos barorreceptores, do cortex
renal e das adrenais. Estes respondem com modificagdes na resisténcia
vascular periférica, frequéncia cardiaca, volume sanguineo e reabsorgdo de
sédio (GOURNAY et al., 2002; STEPHENSON, 2013).

Shinebourne et al. (1972) relatam que cordeiros apresentam resposta
funcional ao barorreflexo durante a vida fetal e neonatal em menor grau que os
adultos. A maturagcdo do sistema parassimpatico anda em paralelo com o
completo desenvolvimento dos barorreceptores. Pipkin e Smales (1977)
observaram que a concentragdo de angotensina circulante é duas vezes maior
nos neonatos do que nos adultos e, por imaturidade renal e menor pressao
sanguinea, a taxa de filtragao glomerular é de apenas 30%, n&o resultando em
alteracdes na presséao sistémica. Por volta da terceira semana de vida os niveis

diminuem até a faixa basal dos adultos.
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OBJETIVO GERAL

O objetivo geral do trabalho foi caracterizar e descrever as adaptagdes

decorrentes da transicao fetal-neonatal em cordeiros até os 35 dias de idade.

1. Obijetivos especificos

- avaliar e caracterizar o desenvolvimento eletrocardiografico e do sistema
autdbnomo através dos exames eletrocardiografico e eletrocardiografico sistema

Holter;

- descrever as adaptagdbes das camaras cardiacas através da

ecodopplercardiografia;
- descrever a evolucao da silhueta cardiaca durante o periodo neonatal;
- acompanhar a evolugao dos niveis pressoricos;

- comparar a utilizagdo do método invasivo com nao invasivo para afericao da

pressao arterial sistémica.



CAPITULO 2
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Background — The cardiovascular system in newborns has unique features, as they are not
considered fetuses due to the onset of pulmonary respiration and closure of shunts or adults for

heart and autonomic system immaturity.

Methods and Results — For describing the changes in the electrical conduction of the heart and
in the sympathetic and parasympathetic system, during the neonatal period were evaluated 20
Ile de France lambs during the first 35 days of life. Electrocardiographic evaluation was
performed and ambulatory electrocardiographic - Holter system from birth and at seven, 14,
21, 28 and 35 days of age. Electrocardiographic evaluation was performed and the
simpathovagal balance was assessed by heart rate variability (HRV). There was significant
difference in duration of PR and QT intervals and T wave, decrease in amplitude of the P, R
and T waves among the evaluated moments. The heart rate and total QRS decreased

progressively until 35 days while HRV indices increased in the same period.

Conclusion — The changes observed are directly linked to increase in the volume of ventricular
chambers, decrease in pulmonary resistance and immaturity of the parasympathetic system and
heart receptors. The neonatal period requires care and attention, in which occur several
adaptations for the neonate survive in the extrauterine environment.

Keywords: autonomic tonus, electrocardiogram, neonate, sheep
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O eletrocardiograma (ECG) é um exame complementar, ndo invasivo e de baixo custo,
que permite detectar alteragdes na condugdo elétrica das camaras cardiacas (arritmias) e do eixo
no plano frontal.'” Além disso, é util para estudar a variabilidade da frequéncia cardiaca,
marcador do equilibrio autonémico e indicativo de redugao da atividade vagal que € protetora
contra a inducdo de arritmias ventriculares.*’

Durante a fase neonatal, a fisiologia cardiocirculatdria apresenta diferencas quanto a
pressdo arterial, a resisténcia vascular periférica, ao débito cardiaco, a relagao entre a massa do
ventriculo esquerdo e direito, & conformacao anatomica do ventriculo esquerdo e a inervacao do
sistema nervoso autondmico.® Este Gltimo sofre variagdes frequentes no decorrer do dia, como
por exemplo, os movimentos respiratorios que alteram o tonus vagal ou a atividade simpdtica
global. Isso faz com que os ciclos sinusais ndo possuam a mesma duragdo (variagdo nos
intervalos RR) ¢ a esse fato da-se o nome de variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). Este
indice pode ser calculado usando o tragado eletrocardiografico, ambulatorial ou sistema Holter,
com base na medida dos intervalos RR individualmente e na comparacdo entre RR adjacentes.
Na estimulag@o parassimpatica, resposta rapida de curta duracao, nota-se alteragdo nos
primeiros batimentos, ou seja, RR consecutivos refletindo o tonus vagal com aumento da
VFC.™®

O estudo da VFC em ovinos tem tido grande interesse devido a similaridade do coragado
desta espécie com os humanos, incluindo as dimensdes das camaras cardiacas, frequéncia
cardiaca, inervacao autonomica e débito cardiaco. Isso justifica pesquisas, particularmente no

9,1
1.010

periodo fetal e neonata Dentre as vantagens em se utilizar os ovinos em pesquisa incluem-se

a disponibilidade, o tamanho, o baixo custo de manutenc¢io e a rapida gestagdo desta
espécie.''?

Em decorréncia da importancia da realizagdo de estudos eletrocardiograficos na espécie
ovina e pela escassez literaria a cerca deste assunto, o objetivo proposto foi avaliar e caracterizar
o desenvolvimento eletrocardiografico e do sistema auténomo, através da VFC, em cordeiros

durante o periodo neonatal, descrevendo as adaptagdes do periodo de transi¢do e propondo

valores de referéncia para a faixa etaria e espécie estudada.
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Methods

O estudo foi conduzido no Servi¢o de Clinica Médica de Grandes Animais da
Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da UNESP, no municipio de Botucatu, no
Estado de Sao Paulo - Brasil. O projeto foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais
— CEUA, protocolo n° 230/2012.

Eletrocardiografia

Foram avaliados 20 cordeiros saudaveis, de ambos os sexos, da raca Ile de France, a
partir do nascimento (24 horas), no sétimo, 14°, 21°, 28°, até 35° dia de idade. Semanalmente os
cordeiros foram submetidos ao exame eletrocardiografico capaz de obter, simultaneamente, seis
derivacdes de membro (DI, DIL, DIII, aVR, aVL e aVF), em 25 mm/segundo e sensibilidade N,
durante 90 segundos no plano frontal. Os animais foram posicionados em decubito lateral
direito, sobre mesa revestida com borracha para evitar interferéncia, e contidos manualmente
sem sedacao ou anestesia.

Para a derivacdo em plano frontal (PF), foram acoplados quatro eletrodos tipo “jacaré”
sendo dois nos membros anteriores na regido da articulagdo imero-radio-ulnar e os outros dois
nos membros inferiores na regido da articulagdo fémuro-tibio-patelar (Figura 1). As regides de
posicionamento dos eletrodos foram previamente umedecidas com alcool para melhor condugéo
elétrica. Apos a colocagdo dos eletrodos, esperou-se por volta de cinco minutos para que o
animal acalmasse e acostumasse com os eletrodos, podendo o exame ser feito nas condigdes
mais proximas as ideais. As interpretacdes dos tracados eletrocardiograficos foram feitas na
derivacdo DII sendo analisados: durag@o das ondas P e T, complexo QRS e intervalos PR e QT
em milisegundos (ms); amplitude de P, R e T em milivoltagem (mV); polaridade de T, ritmo,
frequéncia cardiaca (FC) e eixo elétrico cardiaco (Figura 2).

Eletrocardiografia ambulatorial — Sistema Holter

A gravacdo eletrocardiografica foi realizada por 24 horas (sistema Holter) com registro
continuo de trés canais nas derivagdes pré-cordiais modificadas (V1, V3 e V5), utilizando-se
aparelho digital (Cardio Light, Cardios, Sao Paulo, SP), gravados em cartio eletromagnético e

analisado por decodificacao computadorizada (Software CardioNet Client, Cardios, Sdo Paulo,
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SP). O gravador foi diretamente atado ao dorso dos cordeiros, oferecendo liberdade de
movimento, com prote¢ao do aparelho e dos cabos, que foram ligados a eletrodos adesivos
fixados na pele dos cordeiros, previamente preparada (tricotomia e antissepsia). Dois eletrodos
foram posicionados no hemitorax esquerdo, sendo o vermelho posicionado préximo ao esterno e
o verde logo acima deste. Outros dois eletrodos foram fixados do lado direito do tdérax, sendo o
preto proximo ao esterno e o branco logo acima da escapula direita (Figura 3).'” Apos a
colocacao do gravador, os cordeiros foram enfaixados para proteger e limitar o movimento dos
eletrodos e perda do sinal (Figura 4).

Os indices analisados foram: porcentagem de artefatos, frequéncia cardiaca (FC),
quantidade de complexos QRS em 24 horas (QRSt), média de todos os intervalos RR (NNmed),
raiz quadrada da média das diferengas sucessivas ao quadrado entre intervalos RR normais
adjacentes (RMSSD) e percentagem das diferengas sucessivas entre os intervalos RR que sao
maiores que 50 ms (pNN50), sendo os dois ultimos referentes a VFC.

Analise Estatistica

A analise estatistica constituiu em modelos de medidas repetidas, ANOVA, para
comparar as variaveis entre os momentos. Uma estrutura de covariancia auto-regressiva foi
usada para modelar a correlacdo entre as medidas repetidas dentro do mesmo animal. O teste de
Tukey foi utilizado para ajustar os valores-p resultantes de comparagdes multiplas. Para as
variaveis nao paramétricas, utilizou-se o teste de Wilcoxon para amostras pareadas com
corre¢do de Bonferroni para ajustar os valores-P resultante das compara¢des multiplas. O nivel

de significancia estatistica foi definido como 0,05 (PROC MIXED, SAS Institute Inc, 2011).
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S

Figura 1. Posicionamento dos eletrodos tipo “jacaré” e conten¢do manual em decubito

latero-lateral direito para realizag@o de eletrocardiografia no plano frontal.

Figura 2. Tracado eletrocardiografico do cordeiro 20, derivacdo DII, plano frontal, do

nascimento (24 horas) aos 35 dias de idade (25mmseg, N).
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Figura 3. Esquema do posicionamento para fixacao dos eletrodos para realizagdo do exame

eletrocardiografico pelo sistema Holter. Lateral esquerda (A), Lateral direita (B).

APBI

Figura 4. Posicionamento do gravador apds fixagdo dos eletrodos (A) e colocacao da faixa para protecao

do aparelho (B) em um cordeiro.
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Resultados

Eletrocardiografia

Os resultados dos parametros eletrocardiograficos foram exibidos sob a forma de média
+ desvio padrao e estdo dispostos na Tabela 1. O ritmo cardiaco predominante foi o sinusal com
frequéncia cardiaca em decréscimo progressivo entre o nascimento e o 35° dia de idade (211 +
37,81 e 149,35 + 33,51 bpm). A onda T apresentou polaridade positiva em 80% dos tragados. O
eixo elétrico cardiaco em cordeiros mostrou-se variavel em todos os momentos ficando entre -
173° ¢ +180°. Em relacdo aos momentos, houve diferenga com aumento na duracao do intervalo
PR, intervalo QT a partir do 14° dia, e da onda T a partir do sétimo dia. Decréscimo na
amplitude da onda P, R e T ao longo dos 35 dias. A amplitude da onda P e a duragdo do
complexo QRS ndo apresentaram diferenca significativa (p>0,05).
Eletrocardiografia ambulatorial — Sistema Holter

Os resultados obtidos para cada pardmetro, no dominio tempo, dos tracados
eletrocardiograficos pelo sistema Holter estdo expostos na Tabela 2, separados por momentos de
avaliacdo. O monitoramento pode ser considerado satisfatorio, pois as monitorizagdes foram de
24 horas completas (90% das gravagdes). A menor avaliagdo durou 22 horas. A maior
porcentagem de artefatos foi encontrada aos 35 dias, ndo alterando os resultados do estudo. A
FC e o total de QRS tiveram diminui¢ao significativa entre o nascimento e os 35 dias de idade
(p<0,05). Os indices NNmed e pNN50 aumentaram progressivamente até o final do periodo
neonatal (p<0,05). O indice rMSSD apresentou decréscimo até o 14° dia, aumento aos 21 dias,

nova diminuicao aos 28 dias, finalizando com aumento aos 35 dias de idade (p<0,05).
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Tabela 1. Média e desvio padrao das variaveis obtidas pelo ECG no plano frontal segundo momento de avaliagdo.

24 horas 7 dias 14 dias 21 dias 28 dias 35 dias

P(ms) 43+0,09 43+0,09 41+0,09 42+0,08 44+0,08 43+0,08

P 79+0,18" 83+0,2" 84+0,19™° 88+0,2" 92+0,18° 93+0,21

R 0,190+0,098° 0,142+0,075 0,108+0,059* 0,105+0,075 0,091+0,06" 0,087+0,055"

T(ms) 620+30 461+246" 466+271° 513428 5454273 593+309"

Eixo (°)* 30(-150;164) 30(-150;180) 0(-174;180) -90(-177;169) 30(-173;180) 90(-173;172)

*: valores em mediana (minimo; maximo)
abcd: nimeros seguidos por letras indicam diferenca estatistica entre os momentos.
Teste Tukey e Wilcoxon. Corregdo de Bonferroni. Nivel de significancia de 5%.
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Tabela 2. Média e erro padrdo das variaveis* obtidas pelo ECG de 24 horas, sistema Holter, segundo momento de avaliagdo.

24 horas 7 dias 14 dias 21 dias 28 dias 35 dias

FC 192,13+7,74* 175,88+5,54" 148,63+4,12 132,75+4,84 129,75+4,7 119,63+4,2

(bpm)**  (79; 249) (74; 250) (76; 250) (71; 250) (76; 250) (69; 248)

NNmed
372,13438,65" 381,94+10,74° 423,50+12,63° 474,75+17,75° 483,50+19,75° 527,33+23,15°
(ms)

rMSSD
68,25+36,46" 58,44+11,10% 57,00+9,39% 59,38+9,76° 53,38+7,81% 67,00+9,31°

*: Artefatos (%) — porcentagem de interferéncias durante as 24 horas de exame; FC (bpm) - frequéncia cardiaca média durante as 24 horas de exame; QRSt — quantidade de complexos QRS
durante as 24 horas de exame; NNmed (ms) — média do valor de todos os ciclos normais medidos durante a avaliagdo; SDNN - desvio padrdo de todos os os ciclos normais medidos durante a
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avaliacdo; RMSSD (ms) — raiz quadrada das diferengas sucessivas da durac@o dos ciclos normais medidos elevadas ao quadrado; pNN>50NNs (%) - porcentagem dos ciclos sucessivos que
apresentam diferencas de duragdo acima de SOms.

**: média =+ erro padrdo (minimo; maximo).

. numeros seguidos por letras indicam diferenca estatistica entre os momentos.

Teste Tukey e Wilcoxon. Correg¢do de Bonferroni. Nivel de significancia de 5%.
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Discussion

A frequéncia cardiaca apresentou decréscimo progressivo significativo com o passar das
semanas, mas mantendo-se em taquicardia sinusal quando comparada aos adultos da espécie (70
— 80 bpm)."”* A FC e a quantidade de complexos QRS estdo intimamente relacionadas visto que
a frequéncia se baseia na quantidade de batimentos, que por sua vez ¢ contado pela quantidade
de QRS presentes no tragado (+° = 0,948). H4 uma relagdo inversamente proporcional entre a
idade e a frequéncia cardiaca, estando elevada do nascimento (170 bpm) até os 30 dias de idade
(120 bpm). ** Cordeiros recém-nascidos até os 60 dias diminuem da FC atingindo 115 bpm aos
dois meses."” O nodo sinoatrial sofre influéncia (in)direta do sistema parassimpatico que ainda
ndo estd desenvolvido e ndo consegue atuar na diminui¢do da frequéncia logo apos o parto,
permitindo que o sistema simpatico atue com a taquicardia fisiologica do periodo. Os
barorreceptores sdo imaturos e precisariam de altas concentragdes de noradrenalina cardiaca
para serem sensibilizados e produzirem efeito na diminui¢ao da FC e da pressdo arterial. A alta
frequéncia também ¢ mantida pela elevada concentrag@o de catecolaminas plasmaticas
circulantes advindas do estresse do parto, podendo ser 30 vezes maior que nos adultos devido
inabilidade na metabolizagdo.'"" A taquicardia também colabora na manutengio do débito
cardiaco visto que o volume de ejegdo ¢ significativamente menor que nos adultos.*

No presente estudo, o ritmo predominante foi o sinusal (95,7%, 155/162 tragados) com
presenca de algumas arritmias sinusais (4,3%, 7/162 tragcados) que seguiram um padrao
constante e semelhante aos movimentos respiratorios, sugerindo que se trata de arritmia sinusal
respiratoria devido estimulagio vagal.?’ Em caprinos da raga Angora, entre um e dois anos,
foram encontrados 84% de ritmo sinusal e 18% de arritmia sinusal. Os autores também
sugeriram relagdo positiva com a respiragdo.*” Ovelhas da raca Gallega apresentam ritmo
sinusal em 66,7% e arritmia sinusal respiratéria em 23,3% entre dois e sete anos, demonstrando
que animais mais velhos continuam com o padrdo ritmico, mas com diminuigdo da frequéncia
cardiaca.”

Os valores para duracdo de P estdo acima dos encontrados em ovelhas sem raca definida

com trés anos de idade (0,02 s),”* mas concordam com os achados em ovelhas Gallega adultas
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(0,039 s)* e em borregos Dorper relatando 0,064 s com a técnica convencional do plano
frontal.”> Quanto a amplitude, foi semelhante as ovelhas com trés anos (0,1 mV), mas acima dos
valores encontrados para adultos e borregos, 0,118 mV e 0,09 mV, respectivamente.23 25 0 atrio
dos recém-nascidos ¢ relativamente maior, pois durante o periodo fetal a circulagio ¢ feita no
sentido da direita para esquerda pelos desvios sanguineos (forame oval e ducto arterioso). Ao
nascimento, passa a haver circulagdo pulmonar e o coragdo esquerdo se torna dominante,
principalmente por aumento no tamanho do ventriculo, modificando a orientagdo vetorial (eixo
cardiaco). O padrao eletrocardiografico comeca a apresentar caracteristicas de adultos,
comegando pela diminuigdo da amplitude de P (despolarizagdo atrial direita).**>*

A duragdo do intervalo PR aumentou do nascimento aos 35 dias (0,079 — 0,093 s),
sendo semelhante ao encontrado em borregos (0,08 s), mas abaixo do encontrado em ovinos
adultos (0,102 s).”*** Os resultados demonstraram a imaturidade do sistema parassimpatico e
atuag@o do simpatico nos nodos sinoatrial e atrioventricular, visto que estes sofrem influéncia
(in)direta. O nodo atrioventricular ¢ sensivel a mudangas na atividade simpatica levando a
taquicardia e aumento na velocidade de condugio elétrica.”” Outro fator que explica esse atraso
na condugdo do estimulo elétrico dos atrios para os ventriculos advém da menor massa
miocérdica em relagio aos adultos.”***

A contragdo ventricular, representada pela amplitude da onda R, diminuiu entre o
nascimento e os 35 dias de idade (0,190 — 0,087 mV), sendo provavelmente explicada pela
maturagio do feixe de His e das células de Purkinje levando a despolarizagdo sincronizada.'** A
temperatura ambiental influencia os parametros eletrocardiograficos e demonstrando valores de
R por volta de 0,160 mV em cabritos de 60 dias de idade, semelhante aos encontrados nos
cordeiros ao nascimento. Ocorre aumento da resisténcia vascular periférica e o inotropismo
positivo compensatorio.*® Os cordeiros nascem com a resisténcia aumentada, por isso os valores
de R comegam aumentados e, com a maturidade, diminuem seus valores.'

O complexo QRS apresentou duracdo semelhante aos encontrados na literatura para

animais adultos.”>** A similaridade pode ser devido a conformagao toracica apresentada entre as

espécies ovinas e a técnica que utiliza o plano frontal como principal método para avaliagdo



39

eletrocardiografica.’’ O complexo QRS representa a despolarizagio ventricular que, em
ruminantes, ocorre em todas as direcdes do endocardio ventricular ativando mais rapidamente as
paredes livres devido a maior profundidade das fibras de Purkinje na massa cardiaca. Em
primatas e carnivoros, as células penetram apenas um quarto da parede tornando a dissipagdo do
estimulo muito mais lenta.*

O presente estudo obteve intervalos QT crescentes enquanto a frequéncia decaia com o
passar das semanas (0,168 — 0,209 s). Estudos com borregos de dois a cinco meses,> ¢ de 10 a
12 meses™ apresentaram maior intervalo QT com frequéncias mais baixas (105 bpm e 150
bpm), indicando correlagdo negativa. Em animais adultos, com um a dois anos* e dois a sete
anos™ encontra-se valores de QT elevados com frequéncias proximas a 100 bpm. A duragdo de
QT representa a sistole cardiaca e esta diretamente ligada ao sistema nervoso simpatico,
possuindo correlagdo negativa com a frequéncia cardiaca, ou seja, o aumento do intervalo entre
Q-T indica menor intervalo entre batimentos.>

A amplitude da onda T (mV) também variou significativamente, a0 nascimento
apresentando-se elevada e de forma espiculada, com decréscimo significativo até o 28° dia
quando novamente sofreu elevacdo significativa aos 35° dia de idade. A polaridade da onda T se
manteve positiva na derivagdo Il em 86,25% dos tragados no plano frontal até o 35° dia de vida
dos neonatos. A amplitude da onda T (repolarizacdo ventricular) diminui significativamente
entre o primeiro e quarto dias apds o nascimento, semelhante ao observado neste estudo.”> Em
ovelhas Gallegas adultas, a onda T apresentou-se positiva em 72% dos tragados e bifasica em
28%, sem valor pratico para diagnostico podendo ter qualquer polaridade sem caracteristica
patologica. O mesmo é observado em criangas, que ao nascimento podem apresentar onda T
positiva, bifasica ou negativa. Dias apds o nascimento tende a seguir o padrdo negativo. Onda T
elevada acima da média, em recém-nascido, indica quadro de hipoxia.”

O eixo cardiaco variou durante todo o periodo, ndo sendo possivel a comparagdo aos
encontrados na literatura. O coragdo de ovinos adultos é deslocado da esquerda para a direita
resultando em eixo no terceiro quadrante, voltado para esquerda (+90° — +130°).** O eixo de

ovelhas Gallegas esta no primeiro quadrante, voltado para a esquerda (-165° — -137°) sendo
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explicado pelo posicionamento dos eletrodos em relagdo ao coragéo e pela despolarizagio
ventricular que ocorre do apice para a base e do ventriculo esquerdo para o direito.”® Pode-se
perceber que na literatura ndo ha um consenso quanto ao eixo cardiaco em ovinos, sejam eles
adultos ou neonatos, e que varios fatores podem altera-lo como posicionamento do eletrodo,
técnica utilizada, tamanho do animal, raca e faixa etaria.' Em criangas, devido a maior massa
cardiaca direita, o eixo cardiaco situa-se entre 0° ¢ +90°. Com a adaptagdo cardiovascular ¢ o
aumento no ventriculo esquerdo, o eixo cardiaco assume uma posi¢ao esquerda entre -30° e
_._900‘20,28

Durante os primeiros 35 dias de vida, o indice NNmed apresentou elevagao significativa
durante o exame. Este indica a influéncia do sistema nervoso simpatico sobre o nodo sinoatrial,
que aumenta a frequéncia tornando os intervalos RR menores.***’” A maturacio do sistema
nervoso autdbnomo comega ainda na vida fetal e se estabelece no periodo neonatal. Um
indicativo desse desenvolvimento ¢ o decréscimo na FC associado ao aumento dos indices da
variabilidade. A predominancia simpatica, em criangas, ¢ explicada pelo excesso de estresse que
inibe a atuagio do parassimpatico.’®

Os animais s3o submetidos a diversos fatores estressantes que ativam o sistema
simpatico elevando a FC, neste caso, mantendo a taquicardia fisiologica neonatal. Sem a
atuagdo do tonus vagal, os indices diminuem por néo haver variagdo entre os intervalos RR.***’
Esse fato também pode estar relacionado com o inicio da maturagao do tonus parassimpatico
que causa a diminuicao da frequéncia cardiaca prolongando a distancia entre as RR. Associado
a isso, a diminuigdo do estresse gerado pela adaptagdo ao exame e a diminuigdo da influéncia
ambiental também contribuiram para o aumento dos indices, visto que o local de criagdo foi o
mesmo utilizado para os testes.” Até a oitava semana de vida, os cordeiros possuem controle
autondmico, basicamente, pelo sistema simpatico, havendo modificagdo e dominancia do vagal
apenas aos trés meses.*’

A atuagdo do sistema parassimpatico pode ser observada pelo RMSSD e pNN50 que
sdo influenciadas diretamente pelo tonus vagal.*' Houve decréscimo no valor de RMSSD devido

a alta FC neonatal e pela imaturidade do sistema parassimpatico levando a manutencdo da
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taquicardia. Associado a diminui¢do da frequéncia com o decorrer das semanas, pode-se dizer
que o sistema parassimpatico comega a atuar entre 21 e 28 dias, quando comegam a aumentar os
valores do indice. A atuagdo do estresse sobre a VFC em vacas demosntra que o RMSSD reflete
diretamente a atuacdo do tonus vagal estando diminuido durante os momentos de pico de
estresse. Animais saudaveis devem ter uma alta VFC mostrando boa adaptacdo entre os
sistemas autondmicos.*®

Avaliando-se o bem estar a partir da VFC em cordeiros de dois meses que eram
acariciados por humanos durante o manejo, foram apresentados valores de 30 = 5 ms para o
indice RMSSD confirmando a atuagao do sistema vagal durante os momentos em que o animal
expressa as emogoes positivas. A FC diminui, o parassimpatico passa a predominar e o RMSSD
aumenta.” Os valores estdo abaixo dos encontrados neste estudo, mas tendem a mesma
conclusao, ou seja, com a diminui¢do da FC e o inicio da predominancia do tonus vagal, o
RMSSD tende a elevacdo observada entre o nascimento e 35 dias.

Em relagdo ao pNNS50, houve acréscimo do nascimento até os 35 dias. O indice pNN50
indica quantos intervalos RR foram maiores de 50 ms, sendo que esta situacao so6 ¢ possivel na
atuagdo do sistema parassimpatico que diminui a frequéncia cardiaca e aumenta a distancia
entre duas ondas R.*' Pode-se observar, no presente trabalho, que a medida que a FC diminui, o
pNNS50 aumentou demostrando essa relagdo intrinseca. Associado aos resultados obtidos no
RMSSD sugere-se que o sistema parassimpatico inicia sua atuag@o entre 14 e 21 dias quando se
expressa mais fortemente sua atuagado e a diminuicao da FC, indicando a modulacao dupla do
sistema cardiaco. As altera¢des na influéncia autonémica no nodo sinoatrial, aumento gradual
na mediag@o parassimpatica e maior capacidade volumétrica dos ventriculos apds inicio da
circulag@o pulmonar atuam diretamente na VFC e estdo intrinsecamente relacionadas ao
crescimento do recém-nascido.*

Conclusion

Cordeiros neonatos, assim como a maioria dos mamiferos recém-nascidos, apresentam

caracteristicas singulares na dinamica eletrocardiografica devido a imaturidade do sistema

cardiovascular como, por exemplo, a onda T com alta amplitude, a presenga da taquicardia
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fisiologica no periodo analisado e a grande variag@o no eixo elétrico. Os receptores cardiacos
ainda ndo estdo totalmente adaptados a vida extra-uterina e o padrao demonstrado pelos
resultados, nada mais representa que o padrao fisioldgico neonatal. Os indices diretamente
relacionados a VFC (RMSSD e pNN50) apresentaram elevagdo até os 35 dias de idade,
indicando o controle autondomico do coragao. Nao ¢ possivel confirmar a maturidade do tonus
vagal, pois os valores obtidos ndo concordam com os achados na literatura, fazendo-se acreditar
que a adaptagdo possa se completar apos o periodo neonatal, assim como nos humanos que se
completa aos dois anos. E necessario que mais estudos sejam feitos logo apds os 35 dias para
caracterizar a completa maturagdo autondmica cardiaca e, consequentemente, parassimpatica.
Além da autonomica, muitos outros processos estdo envolvidos como a regulacdo enddcrina e a
fun¢@o renal. Essa complexidade e demora na maturidade torna o neonato vulneravel a diversos
fatores, sejam eles patologicos ou ndo. Os resultados deste estudo demonstram a influéncia da
idade e do crescimento sobre os pardmetros cardiacos, sendo provavel que a dinamica do
desenvolvimento cardiovascular em cordeiros ultrapasse o periodo neonatal até alcangar o
padrdo da faixa etaria subsequente. Os valores descritos poderdo ser usados tanto para o uso na

clinica veterinaria quanto para uso nos modelos experimentais da Medicina.
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RESUMO

A avaliacdo ecodopplercardiografica permite a avaliacdo das camaras e fungdes
cardiacas enquanto que o formato da silhueta cardiaca ¢ avaliada com imagens
radiograficas e mensurada partir do método VHS (vertebral heart size). Para observar as
modifica¢des presentes na transicdo do coragcdo de neonatos para adultos, o objetivo do
estudo foi avaliar cordeiros recém-nascidos e descrever valores de referéncia para essa
faixa etaria. Foram utilizados 20 cordeiros da raca Ile de France, saudéaveis, do primeiro
ao 35° dias de idade. Avaliou-se com o ecocardiograma, em sistole e diastole, os indices
relacionados aos ventriculos direito e esquerdo (DVDFS, DVDFD, DVEFS, DVEFD), a
parede livre do ventriculo esquerdo (PLVES, PLVED), aorta (Ao), atrio esquerdo (AE),
septo e ponto E (SSPE), e didmetros finais (DFS, DFD). Foi feita a relacdo entre o
AE:Ao e calculados a fracdo de ejecdo e de encurtamento (FE%, AD%). O VHS foi
mensurado a partir do tamanho dos eixos longo e curto do coragdo em relacdo as
vértebras toracicas. Os resultados obtidos demonstraram aumento do VE em relacao ao
VD no decorrer dos 35 dias (p<0,05). Os indices calculados e a relacio AE:Ao nao
tiveram diferenca. Os valores de VHS tiveram distribuicdo normal com média de 9,67 v
e desvio padrao de 0,53, em todo o periodo. As adaptagdes cardiovasculares que
ocorrem apos o nascimento modificam a circulacao fetal tornando o recém-nascido apto
a vida extrauterina. Deve-se atentar a anatomofisiologia neonatal e ter parametros de

referéncia para esta faixa etaria.
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Introduciao

Uma sequéncia de adaptacdes extrauterinas € necessaria para a sobrevivéncia do
cordeiro ao novo ambiente. Assim como em humanos, os animais possuem
caracteristicas cardiacas que devem ser avaliadas de acordo com a idade do paciente
atentando-se ao fato de que o recém-nascido reflete a dindmica da vida intra-uterina e
as alteracdes anatomofisioldgicas decorrentes da transicdo da circulacdo fetal para a

. ~ 12
circulagdo neonatal.

As modificagdes sdo decorrentes do desenvolvimento fisiologico, do tamanho
corporal, da posi¢do do coragdo em relacdo ao corpo, e da variagdo na conformacao
estrutural das cdmaras cardiacas ¢ vasos pulmonares.'”* Alteragdes na direcio e
velocidade do fluxo sanguineo, pressdo vascular e intracardiaca perduram até os
primeiros meses de idade. O volume de eje¢do ¢ maior nos cordeiros neonatos entre
dois e quatro dias de vida (362 + 26 ml/kg/min), quando comparado aos de 40 dias (144
+ 20 ml/kg/min) sendo reflexo da elevada frequéncia cardiaca e da contratilidade
miocardica. Com o passar da idade, o volume residual de cada batimento diminui assim
como a frequéncia cardiaca. O ventriculo esquerdo tende a aumentar sua capacidade

volumétrica, sobrepondo-se a do ventriculo direito.

O posicionamento do coragdo na caixa toracica sofre modificagdes no decorrer
do periodo neonatal acarretando alteragdes nos diversos exames complementares que
auxiliam no diagnostico das afecgdes cardiacas. A radiografia de torax fornece
informacdes sobre a integridade anatdmica das paredes toracicas e pleura, vias aéreas
intratoracicas, vascularizagio e estado do parénquima pulmonar.® O método conhecido
como vertebral heart size (VHS) mensura o tamanho do coracdo em radiografias latero-

laterais e baseia-se na unidade vertebral comparando o comprimento das vértebras
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tordcicas as dimensdes cardiacas.” Este sistema ¢ amplamente descrito na clinica de

. . . , . 8-10
pequenos animais, mas existem poucos relatos na €SpecCie ovina.

A avaliagdo ecodopplercardiografica constitui-se de um procedimento nao
invasivo, que dispensa sedag¢do e fornece uma avaliacdo morfofuncional fidedigna do
- e 11 . , . ,
coragdo e dos principais vasos. Importante para o diagnostico de doencas cardiacas

. . < A . 12
congénitas, adquiridas, aumento do cora¢do, insuficiéncia cardiaca entre outros.

Na avaliagdo ecocardiografica realizada em ovinos da raca Philipine foi
observado que os animais menores de um ano possuiam parametros ventriculares abaixo
dos encontrados para animais adultos, devido menor tamanho corpdreo. Esse fato
também estd presente nos indices de diametro de aorta, atrio esquerdo, atrio direito e
septo interventricular. A medida que os cordeiros crescem, as cimaras cardiacas
desenvolvem e atingem valores estaveis, com excecao da parede do ventriculo esquerdo

. 1
que continua a aumentar.

No periodo de transicdo fetal-neonatal ocorrem diversas modificagdes
adaptativas e, até o presente momento, ndo foram relatadas pesquisas a cerca da
mensuracao da silhueta e valores normais para as camaras cardiacas de cordeiros
neonatos ao longo dos primeiros 35 dias de vida. Sendo assim, o objetivo deste estudo
foi avaliar e descrever através da ecodopplercardiografia e das radiografias toracicas, as
mudancgas adaptativas desse periodo. Além disso, propor valores de referéncia para a
espécie e faixa etaria visto que nao ha dados suficientes na literatura que demonstrem

essa adaptagdo cardiovascular no periodo e na espécie em questao.
Material e Métodos

O experimento foi conduzido no Servigo de Clinica Médica de Grandes Animais

da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da UNESP, no municipio de
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Botucatu, Estado de Sao Paulo. O presente estudo foi aprovado pela Comissio de Etica

no Uso de Animais — CEUA, protocolo n°® 230/2012.

Foram utilizados 20 cordeiros, fémeas ¢ machos, clinicamente sadios, da raga Ile
de France, submetidos ao exame ecocardiografico semanalmente com 24 horas, sete, 14,
21, 28 e 35 dias de vida, com aparelho ultrassom com fung¢do Doppler e transdutor
setorial multifrequencial (2 — 8 MHz), em modo 2D (Mylab™ Alpha, Esaote”, Genoa,
Italy). Foi feita tricotomia da regido entre o terceiro € o sexto espagos intercostais (3° -
6° EIC) e assepsia com alcool para remover pelos e sujidades que poderiam dificultar a
visualizacdo. Os animais foram posicionados em decubito lateral direito e esquerdo,
contidos manualmente sobre mesa apropriada para o exame, sem seda¢do.'” As
mensuragdes feitas foram: dimensao ventricular esquerda no final da didstole (DVEFD)
e no final da sistole (DVEFS), dimensdo ventricular direita no final da diastole
(DVDFD) e no final da sistole (DVDFS), diametro no final da didstole (DFD) e no final
da sistole (DFS), espessura da parede livre do ventriculo esquerdo na diastole
(EPLVED) e na sistole (EPLVES), separacdo entre o ponto E e o septo (SSPE) e

frequéncia cardiaca (FC) (Fig. 1).

Também foram mensuradas a fragdo de encurtamento do ventriculo esquerdo
(AD%), a fragdo de eje¢ao (FE%), diametro do atrio esquerdo (AE) em sistole e da aorta
(Ao) em diastole e, relacdo atrio esquerdo/aorta (AE:Ao). O corte longitudinal
paraesternal direito com aorta foi utilizado como referéncia para o adequado
posicionamento do cursor do modo 2D nas cordodlias tendineas, para obtencao dos
indices em diastole e sistole das camaras direita e esquerda, e na base cardiaca para
obtencdo de AE e Ao. Nao foram avaliados o septo interventricular e nem a parede livre
do ventriculo direito no atual estudo por ndo serem parametros utilizados com

frequéncia na rotina.
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Figura 1. Imagens Obtidas pelos Cortes Ecograficos. A - VE (Seta Apontando o
Ventriculo Esquerdo), B — Quatro Camaras (VE, VD, AE, AD), C - AE:Ao (Relagao
Atrio Esquerdo : Aorta, Seta Amarela apontando AE na Esquerda e Ao na Direita da

Imagem), D — Corte para Mensura¢ao do VE em Sistole e Diastole.
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Para o calculo da AD% e FE% foram utilizadas as seguintes formulas:

DVEFD - DVEFS

AD% = X 100
DVEFD

(DVEFDY’ - (DVEFS)’
FE% = X 100

(DVEFD)

O exame radiografico toracico foi realizado logo apos a ecocardiografia com os
mesmos animais, contidos manualmente, sem sedacdo, ¢ posicionados em decubito
lateral direito com membros toracicos estendidos a fim de se eliminar sobreposicoes e
manter a cavidade tordcica simétrica (Brivo™ DR-F, GE Healthcare, Buckinghamshire,
UK). A cabeca foi estendida levemente para evitar o deslocamento da traqueia. Para
determinagdo do VHS faz-se a soma do comprimento apicobasilar e da largura
craniocaudal maxima cardiaca mensurada perpendicularmente entre si, ¢ comparadas
com o comprimento dos corpos vertebrais comeg¢ando na face cranial da quarta vértebra
toracica (Fig. 2). Os valores foram expressos em unidade de vértebra (v). A técnica
utilizada foi definida pelo técnico que realizou o exame, pois dependia do tamanho e

estado corporal dos animais, partindo de 65 Kv e 4,0 mAs para projegdo lateral."

Os resultados foram analisados por meio da técnica da analise de variancia para
o modelo de medidas repetidas ANOVA. Optou-se pela técnica paramétrica de
Bonferroni e coeficiente de correlagio com regressio linear de Pearson.'® As variaveis
ndo paramétricas foram analisadas pela técnica de Friedman complementada com o

- . 17 . o . ,
teste de comparag¢des multiplas de Dunn. " As discussdes foram realizadas no nivel de
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5% de significancia e ndo foram realizadas comparagdes entre o sexo € os parametros

avaliados.



Figura 2. Marcagdes Feitas para Definir o Valor do VHS em Radiografias Toracicas,
Vista Latero-Lateral Direito (LAT DIR) de um Cordeiro nos Momentos de Avaliagdo

24 Horas (A), 7 Dias (B), 14 Dias (C), 21 Dias (D), 28 Dias (E) e 35 Dias (F).

57
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Resultados

Pode-se perceber que hd um incremento nos pardmetros ecocardiograficos
avaliados a medida que os animais crescem e atingem a maturidade cardiaca (Table 1).
O Quadro 1 traz a compilagdo entre os resultados obtidos neste estudo e os previamente
relatados na literatura. No geral, os valores estdo abaixo dos encontrados, tendo apenas
a FC como pardmetro acima dos demais autores. A FC variou entre 212 e 134 bpm do
nascimento ao 35° dia de vida. O diametro da aorta (Ao), AE, o DVEFD, DFD, DFS,
PLVED e SSPE apresentaram aumento progressivo quando comparado ao nascimento.
A DVEFS, DVDFD, DVDEFS, PLVES nao apresentaram diferenca estatistica
significante. A relacdo AE:Ao ndo sofreu alteracdo significativa até¢ o final do estudo,

assim como a fra¢ao de ejecdo e encurtamento (FE% e AD%).

As avaliagdes radiograficas foram feitas apenas no decubito lateral direito
devido melhor contengdo e manejo dos animais nessa posi¢ao (Fig. 2). A média dos
momentos foi de 9,67 + 0,53 v, com valor minimo de 8,4 v e maximo de 11,2 v. Na
Tabela 2 estdo descritos os valores de acordo com o momento de avaliagdo. O VHS foi
estatisticamente significativo (p<0,05) diminuindo progressivamente com o decorrer do
crescimento dos cordeiros. Foi feita correlagao (Fig. 3) com o peso dos animais durante

os periodos de analise e esta se mostrou forte e negativa (r = -0,9746, r* = 0,9498).
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Tabela 1 — Média e Erro Padrdo dos indices Obtidos no Exame Ecodopplercardiografico Segundo Momento de Avaliagio.

Ao (mm) 12,3+0,03" 12,9+0,03" 13,6+0,03 13,8+0,03 14,940,03° 15,140,02° p<0,05

DVEFD
13,8+0,07° 15,7+0,08% 16,440,10° 17,240,10 20,0+0,15° 16,1+0,09° p<0,05

DVDFD
5,9+0,03 6,5+0,04 5,1+0,04 5,7+0,03 5,5+0,04 5,3+0,03 p>0,05

(mm)

DFD (mm) 4,7+0,02° 6,3+0,03 6,2+0,04 6,1+0,03 6,6+0,02 6,7+0,03 p<0,05




PLVED
4,8+0,03" 6,1+0,05* 6,2+0,03" 6,8+0,04" 7,240,03° 5,2+0,03% p<0,05

(mm)

FC (bpm) 212,00+6,76" 195,79+5,89" 170,93+6,21°¢

151,86+4,96° 138,21+£2,34 134,61+4,50 p<0,05

AE:Ao 1,15+0,04 1,25+0,03 1,17+0,04 1,19+0,02 1,19+0,03 1,14+0,01 p>0,05

AD% 0,32+0,03 0,32+0,03 0,39+0,02 0,43+0,02 0,43+0,02 0,41+0,01 p>0,05

Ao — didmetro da aorta; AE — didmetro do atrio esquerdo; DVEFD — didmetro do ventriculo esquerdo no final da didstole; DVEFS - diametro do
ventriculo esquerdo no final da sistole; DVDFD - diametro do ventriculo direito no final da didstole; DVDFS - didmetro do ventriculo direito no
final da sistole; DFD — didmetro no final da diéstole; DFS — didmetro no final da sistole; PLVED — parede livre do ventriculo esquerdo em
diastole; FC — frequéncia cardiaca; SSPE — separacdo do septo e o ponto E; AE:Ao — relagdo entre didmetro do atrio esquerdo e da aorta; FE% -

fracdo de ejecdo ; AD% - fragdo de encurtamento.



61

#ed: numeros seguidos de letras indicam diferenca significativa em relagéio aos momentos dentro de cada variavel.

Teste ANOVA, nao paramétrico de Friedman e comparagao de Dunn. Nivel de significancia (p<0,05).



Tabela 2 — Média e erro padrao da variavel VHS e peso segundo momento de avaliagdo.

62

Momento de avaliacao

24 horas 7 dias 14 dias 21 dias
VHS
10,07+0,10? 9,97+0,09* 9,65+0,09° 9,53+0,08>
Peso 4,18+0,17° 5,46+0,23° 6,71£0,27° 7,86+0,36¢

28 dias
9,36+0,09°¢

8,8+0,42°

35 dias
9,42+0,08"

9,89+0,45"

abedel, numeros seguidos de letras indicam diferenca estatistica entre os momentos.

ANOVA com pos-teste de Bonferroni. Nivel de significancia 5%.
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Figura 1. Correlacao Entre Peso Vivo (Kg) e Tamanho da Silhueta Cardiaca em VHS
(v) Durante o Periodo Neonatal. (Correlagdo Linear de Pearson Onde r = -0,9746 ¢ r* =

0,9498).
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Discussao

Os resultados da ecocardiografia apresentaram menores valores ao nascimento
com gradual aumento a medida que os cordeiros atingiram o final do periodo neonatal.
Em relagao ao VHS, observou-se o inverso, valores mais elevados ao nascimento com
progressiva diminui¢do até os 35 dias. Ambos os resultados, quando comparados aos
relatados na literatura, estdo abaixo dos observados em adultos. Isso demonstra a
adaptacao fisiologica do sistema cardiaco com o passar do tempo. Outro fator de
divergéncia foram os métodos de avaliacdo, pois no presente estudo os animais foram
contidos manualmente enquanto que os adultos estudados por outros autores

- N : 5,18-21
necessitaram de leve sedacdo a anestesia geral.™

Na avaliagdo do decubito utilizado nas radiografias de cdes, como fator de
divergéncia dos resultados, concluiu-se que o uso da projecao latero-lateral direita eleva
os resultados devido divergéncia do feixe radiografico e a maior distancia entre o
coracdo chassi.*” Foi relatado na literatura que ndo hé diferenca entre os decubitos para
a mensuracdo do VHS, sendo que na pratica clinica deve-se optar pelo que seja mais
confortavel e vidvel ao animal.”'**** A falta de estudos relacionados ao VHS e decubito

em ovinos impede a comparagao dos resultados obtidos neste estudo.

Avaliando o tamanho cardiaco de borregas Santa Inés com cinco meses de idade,
obteve-se VHS médio de 10,36 + 0,35 v.*> Os neonatos apresentaram valores abaixo dos
descritos podendo ser relacionado ao fato do sistema cardiovascular ndo estar
totalmente desenvolvido, ou seja, as camaras cardiacas irdo se adaptar ao novo volume
sanguineo e, consequentemente, aumentardo sua for¢a de contra¢do para superar a
resisténcia periférica e bombear sangue para todo o corpo. Isso fard com que o musculo
cardiaco hipertrofie principalmente o ventriculo esquerdo que, estando maior,

. , . , . 1
modificara o eixo cardiaco levemente para o lado direito.”"?
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Caprinos da raga West African Dwarf (WADG) com peso de 4,8 a 14 kg foram
avaliados com o objetivo de padronizagdo do VHS para a espécie, resultando no valor
médio de 10,1 = 0,01 v.2! O resultado do presente estudo encontra-se abaixo desses
valores devido a conformacao toracica na espécie caprina e térax mais profundo que dos
ovinos, o que permite maior desenvolvimento dos eixos longo e curto do coragdo, e

rotagdo do eixo mais acentuada.

Para a maioria das racas caninas, o valor assumido ¢ de 9,7 £ 0,5 v, que sugere
dimensdes cardiacas normais. Caso fosse possivel comparar ovinos com caes, o
presente estudo estaria dentro da média. Existem exceg¢des para caes de torax curto,
como Schnauzer (VHS acima de 11 v) e cdes de torax longo, com VHS inferior a 9,5 v,
como os Dachshunds.” Os neonatos ovinos condizem com os cées de torax profundo ou
longo como os Pastores Alemaes, com VHS entre 8,7 ¢ 11,2 v, podendo assumir que

~ . ~ . \ ] 2
sdo dimensdes normais para ambas as €SpeCiCs. 6

O inverso foi relatado em um estudo com caes da raca American Pit Bull Terrier
que apresentaram valores de VHS superiores (10,5 — 11,8 v) devido ao alto débito para
suprir a massa muscular cardiaca, o que torna o coracao relativamente maior que nas
outras espécies.”’ Pode-se utilizar essa explicagdo para sugerir que o aumento no débito
cardiaco dos cordeiros e o desenvolvimento da musculatura elevardo os valores de VHS

apods a completa maturagdo cardiovascular.

Na avalia¢do de gatos para determinar a correlagcdo entre tamanho cardiaco e
estruturas esqueléticas, foram feitas observagdes a cerca do tamanho das vértebras
toracicas, podendo estas serem fator de discrepancia entre resultados. Os gatos possuem
vértebras toracicas mais longas que os cies, tendo VHS entre 6,7 ¢ 8,1 v.'® Os cordeiros

demonstraram correlacdo negativa quando comparados VHS e peso, ou seja, o
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crescimento do animal diminui os valores de VHS podendo ser o alongamento e
aumento entre as distancias das vértebras uma causa dessa diminui¢do. Também pode
ser verificado aumento no coragdo de criangas até o primeiro ano devido crescimento
corporal.”® Em radiografias realizadas em recém-nascidos humanos nas primeiras horas
de vida, observou-se cardiomegalia transitoria em consequéncia do maior aporte
sanguineo advindos do cordao umbilical e da placenta. Associado a este fato, os desvios
sanguineos persistentes (forame oval e ducto arterioso) podem causar sobrecarga em
razao da circulagdo bidirecional. Com o estabelecimento da circulagdo e respiragao,

. . ~ 29
esses fatores deixam de existir € o coragdo passa a ter tamanho normal.

A visualizacdo das estruturas cardiacas pela ecocardiografia, nos grandes
animais se dé entre o 3° e 4° espagos intercostais (EIC),'' mas néo ha relato se 0 mesmo
pode ser usado para neonatos de pequenos ruminantes. No presente estudo, a
visualizagdo cardiaca e mensuracdes foram realizadas no 3° EIC, ao nascimento. A
medida que os animais cresciam, as janelas cardiacas se estenderam caudalmente,
fazendo o 4° e 5° EIC melhores para o exame. Aos 35 dias, as imagens foram realizadas
no 5° EIC. O osso esterno, em alguns animais, limitou a boa visualizagdo dos cortes,
mas ndo impediu a realizagdo do exame e nem as mensuragdes. Melhor visualizacdo
entre 3° e 4° EIC foi observada em ovinos da raga Philippine' e entre 0 4° ¢ 5° EIC na

raca Lori-Bakhtiari.*

Outro fator relacionado ao posicionamento do animal, durante a realizagdo do
exame deve ser salientado, nos adultos o posicionamento em estagdo dificulta a abertura
das janelas ecocardiograficas e limita a visdo pela movimentagdo pulmonar. Os
cordeiros foram colocados em decubito lateral, facilitando o posicionamento do

13,15,30,31

transdutor entre os espacos intercostais. A técnica, o tipo de transdutor, o
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decubito utilizado e o ambiente em que o exame ¢ realizado também interferem nos

resultados.?’

Os parametros relacionados ao tamanho dos ventriculos (DVEFD, DVEFS,
DVDEFD, DVDFS, DFD, DFS PLVED e PLVES) mostraram-se menores aos relatados
na literatura (Quadro 1). Essa diferenga pode ser relacionada ao peso e tamanho
corporal dos animais. Em sua maioria, os estudos foram feitos com animais jovens e
adultos, com pesos acima dos obtidos para os neonatos no presente trabalho. De acordo
com os mesmo autores, isso pode interferir nos valores, pois as estruturas sao menos
visiveis em animais mais velhos com maior massa muscular e capa de gordura, podendo

. . 11,32
superestimar por aumento na ecogenicidade.

Foi observado que durante o periodo neonatal os cordeiros apresentaram
aumento nos indices do VE, Ao e valvula pulmonar confirmando a adaptagdo a que sao
submetidos para que haja uma perfeita circulacdo sanguinea. O aumento do ventriculo
esquerdo esta relacionado a forca que deve exercer para ejetar o sangue e superar a
resisténcia vascular periférica e pulmonar. Com a primeira inspiragdo, imediatamente
apoOs o nascimento, o débito cardiaco do VD preenche a artéria pulmonar e aumenta o
retorno venoso, consequentemente fechando os desvios sanguineos e aumentando o

53335 . . .
’ Em recém-nascidos humanos, observa-se um incremento

volume que chega ao VE.
no DVEFD logo apds o nascimento at¢ 96 horas de vida por aumento no fluxo

sanguineo pulmonar, decorrente do inicio da respira¢do extrauterina, aumentando a pré-

carga do VE e o volume de eje¢io.*

Durante as primeiras semanas de vida, essa adaptagdao a nova capacidade
volumétrica aumenta a carga de trabalho do miocardio esquerdo culminado em
espessamento significativo (hipertrofia) da camara. Durante a vida fetal a relacao de

tamanho entre os ventriculos ¢ de 1:1 (VD:VE), na fase neonatal passa a 1:2 e na vida
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adulta estabiliza em 1:3.%” Esta modifica¢do também influencia o formato e as medidas

da silhueta cardiaca, visto que na transi¢ao de feto para neonato o volume cardiaco ¢ a

. ,qe . . , .o 1
massa miocardica esquerda aumentam e modificam o eixo cardiaco para a direita.>"



Quadro 1 — Relagdo dos valores de referéncia ecodopplercardiograficos encontrados na literatura.

N/Idade*

AE (mm)

DVDFS

(mm)

20/ 2-

S5anos

30,2+3,5

32,3+4,6

13,6+5,3

6/ 7anos

NR

NR

30/ 1-

S5anos

27,8+0,29

25,7£0,49  21,9+0,29

NR

NR/ 2-
15/ 7meses 69/NR 51/ 2-4anos  20/lano  43/<lano 28&/1-35dias
5anos

NR 30,2+3,5 NR 45,9+0,88  15,8+0,36 14,2+1,67 16,1+0,22

20,5+2,23  32,3+4,6 NR 26,2+0,35  12,8+0,11 9,1£1,33 10,£0,38

NR 13,6+5,3 NR 8,4+0,14 3,8+0,05  5,3+0,89 6,5+2,56
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NR 24,1£3,9 6,1+0,19

SIVS(mm) 14,122 10,6+1,5 11,8+0,15 10,77+0,87 14,1£2,2 NR 15,5+0,18 14,5+0,16  9,4+0,57

15,3£3,3 10,6+0,2  11,35+0,88 15,3£3,3  10,5+1,3 1540,28 16,9+0,1 4,3+0,8

PLVDS
9,4+22 NR NR NR 9,4+22 NR NR NR 2,6£0,6 NR
(mm)
SSPE
NR NR NR 4,89+0,62 NR NR 4,2+0,09 6,8+0,06 NR 4,2+0,32
(mm)
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AE:Ao 0,92+0,10 NR 1,15+0,13 NR 0,92+0,10 NR NR NR 0,9+0,02 1,19+0,19
FE% NR NR NR 70,44+5,32 NR 56,7+8,9 76,9+4,9  61,81+3,26  76+7,71 61,15+7,78
AD% 37,2+5,7 42+12 NR 39,04+4,42  37,2+5,7 32+8 40,2+4,8  56,29+2,68 48,9+7,56  38,8+1,45

Ao — diametro da aorta; AE — diametro do atrio esquerdo; DVEFD — diametro do ventriculo esquerdo no final da diastole; DVEFS - didmetro do
ventriculo esquerdo no final da sistole; DVDFD - didametro do ventriculo direito no final da diastole; DVDEFS - diametro do ventriculo direito no
final da sistole; DFD — diametro no final da diastole; DFS — diametro no final da sistole; SIVD — septo interventricular na diastole; SIVS — septo
interventricular na sistole; PLVED — parede livre do ventriculo esquerdo em diastole; PLVES — parede livre do ventriculo esquerdo em sistole;
PLVDD - parede livre do ventriculo direito em didstole; PLVDS — parede livre do ventriculo direito em sistole; FC — frequéncia cardiaca; SSPE
— separagdo do septo e o ponto E; AE:Ao — relagdo entre didmetro do atrio esquerdo e da aorta; FE% - fracdo de ejecdo ; AD% - fracdo de
encurtamento.

N*: ntimero e idade dos animais utilizados nos estudos. NR: ndo relatado.

BOON, 2011**: Tabela adaptada dos artigos de (Kierberger; Berg, 1993) e (Moses; Ross, 1987).

ANOVA com teste paramétrico de Bonferroni e ndo paramétrico de Friedman. Comparagdes pelo método de Dunn. Nivel de significancia de 5%.
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Com o ducto arterioso fechado o didmetro da aorta passa a aumentar, pois receberd o
volume total de sangue que ¢ ejetado pelo VE. O aumento da pressdo distende o leito
vascular da aorta. A valvula pulmonar também esta ligada a essas adaptagdes pos-fechamento
dos desvios e abertura da circulagio pulmonar a passagem sanguinea.’® Quando o VD passa a
ejetar sangue para o sistema, que durante a vida fetal estava fechado, os indices de velocidade
e pressdo aumentam para que se possa haver troca gasosa entre os alvéolos e a corrente
sanguinea. Esses fatos podem explicar porque os recém-nascidos tém menores indices que os
adultos, visto que sua adaptac¢do cardiovascular leva, aproximadamente, oito semanas para
estar completa.***>*" Os valores de septo, PLVE, Ao ¢ AE aumentam com a idade, enquanto
que DVEFD diminui devido hipertrofia desta cdmara.*> O VE, por ter maior nimero de
sarcomeros em relagdo ao VD, tem maior habilidade em responder ao aumento agudo da
pressdo no final da diastole. Sua capacidade volumétrica inicial € restrita, mas com o aumento
da pressao e contratilidade, esse volume aumenta. O VD depende do fechamento fisioldgico

de estruturas fetais, como forame oval, para atingir seu volume total.’

Os indices do VD durante os 35 dias de vida apresentaram-se estaveis, mas abaixo dos
valores encontrados para adultos na literatura, isso porque durante o periodo de adaptagdo
cardiaca, a maior forga e crescimento ficam para o VE que ¢ responsavel pela grande
circulacdo, enquanto que o VD atua somente na pequena circulacdo pulmonar. O coragao
direito, ap6s o parto, diminui sua carga de trabalho por decréscimo na pressdo da artéria
pulmonar e no volume da didstole.’>’ As mudancas no VD sio mais lentas, pois dependem da
FC. Quanto mais alta, menor o tempo de permanéncia do sangue no ventriculo, logo ndo ha
estimulo para a distensdo da cdmara. A medida que a FC diminui, juntamente com a
contratilidade, o volume residual aumenta e for¢a a mudanca na capacidade volumétrica. Em
recém-nascidos humanos, essa contratilidade decresce apds 24 horas. Outro fator que pode

. . , . 4
incrementar o amadurecimento do VD é o fechamento do ducto arterioso.*



73

A taxa de relagdo entre AE:Ao ndo sofreu alteragdo ao longo dos 35 dias, isso porqué
os dois parametros tiveram aumento mantendo a relacdo sempre constante. Os valores foram
. . 14 . . r 11,13,32

semelhantes aos relatados em animais adultos * e superior aos jovens de até um ano.

Talvez a relagdo tenha sido feita entre Ao:AE visto que a propor¢cdo mantém-se a mesma

entre todos os autores.

As fragdes de ejecao e de encurtamento (FE% e AD%) foram menores que as descritas
na literatura, sendo superiores apenas quando comparadas aos adultos estudados durante
sedacdo.”® O uso de sedagio ou anestesia geral diminui a FC levando a subestimacgdo dos
indices relacionados a contratilidade cardiaca.'* Por serem valores calculados e dependentes
das mudancgas no volume (ejecdo) e no didmetro (encurtamento) do VE em didstole e sistole,
sua relacdo nao se altera no decorrer dos momentos.

O indice de ejecdo estava abaixo do observado para adultos e semelhante ao

13,2 1,41 r1es ’ ’
320303141 para manter o débito cardiaco constante, a FC mantém-se

observado para borregos.
elevada, isso diminui a quantidade de sangue que permanece no VE para a proxima sistole,
ou seja, quanto menor o volume residual menor sera a fragdo de sangue que sai para a aorta.

Com a distensdo da camara, de sua capacidade volumétrica e a diminui¢ao da frequéncia, o

preenchimento ventricular terd maior carga residual e a eje¢io aumentara.’

Os neonatos ovinos nao tiveram diferenca entre os valores da fragdo de encurtamento,
mas foi possivel observar que aumentaram com a maturidade. A fracdo de encurtamento esta
relacionada com a fungao sistolica do VE. Logo ap6s o nascimento, o0 VD possui alta pressao
no final da sistole e distorce o formato do VE. Essa deformidade impede que a fragdo seja
aferida corretamente pela ecocardiografia, ndo sendo um bom indice para avaliar a fungdo do
VE. O baixo volume residual e a pos-carga elevada ao nascimento, também diminuem a

. ~ 42 . e .,
capacidade de contragdao.”™ Outro fator ¢ a menor taxa de contratilidade dos cardiomidcitos
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que altera a movimentagdo da parede durante a sistole, nas primeiras semanas de vida

. . ~ . ~ 4
resultando em valores inferiores, mas que nio condizem com a contragdo real.*

O estudo mostrou que o método VHS para monitoragdo da progressdo do aumento
cardiaco ¢ valido por ser rapido, pratico e de facil reprodugdo, mas € necessario determinar as
particularidades e aspectos radioldgicos normais do torax para cada espécie e faixa etaria a
fim de evitar erros diagnosticos de aumento de camaras cardiacas. Observou-se uma
significativa diminui¢@o dos valores de VHS em cordeiros neonatos desde o nascimento até o
35° dia de idade, ou seja, a medida que o animal cresce (aumenta seu peso) o VHS diminui.
Deve-se atentar que o periodo de transi¢do fetal-neonatal esta associado a modificagdes no
tamanho dos ventriculos por aumento no débito cardiaco e maior for¢a exigida do ventriculo
esquerdo para suprir a circulacdo sistémica e pulmonar. O fechamento dos desvios
sanguineos inverte a predominancia e for¢a o ventriculo esquerdo a trabalhar mais que o
direito, fazendo com que a configuragdo da silhueta também se altere. Mais estudos devem
ser realizados para se determinar até que ponto essas modificacdes persistem e quando o

coragdo passa a ter o formato e posicionamento de um adulto.

A avaliacdo ecodopplercardiografica em recém-nascidos, de qualquer espécie, deve
ser feita com muito cuidado e ressalvas. A presenca de camaras e indices aumentados nao
indica necessariamente cardiopatia, exceto quando associada a outros exames e sinais clinicos
compativeis. A compreensdo da anatomia cardiovascular no periodo de transi¢do pode

orientar o técnico na realizacdo de um bom exame e no diagndstico de doengas congénitas.

Com base nos resultados obtidos e observando a diferenca que existe entre neonatos e
adultos, sugere-se o uso dos dados deste estudo como referéncia de normalidade para
cordeiros neonatos, uma vez que na literatura ndo se tem valores nesta faixa etaria para as
camaras cardiacas, sendo possivel fazer o diferencial no diagnostico de doengas cardiacas e

como base para estudos que utilizem essa espécie como modelo experimental.
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Figura 1. Imagens obtidas pelos cortes ecograficos. A - VE (ventriculo esquerdo), B — quatro camaras (VE, VD, AE, AD), C - AE:Ao (relagdo

atrio esquerdo : aorta), D — corte para mensuracao do VE em sistole e diastole.



Figura 2. Marcacdes feitas para definir o valor do VHS em radiografias toracicas, vista latero-lateral direito (LAT DIR) de um cordeiro nos

momentos de avaliacao 24 horas (A), 7 dias (B), 14 dias (C), 21 dias (D), 28 dias (E) e 35 dias (F).
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VHS x Peso

Peso (kg)

O 1 1 1 1 1
8.5 9.0 9.5 10.0 10.5 11.0

VHS (v)

Figura 2. Correlagdo entre peso vivo (kg) e tamanho da silhueta cardiaca em VHS (v)
durante o periodo neonatal. (Correlagdo linear de Pearson onde r = -0,9746 ¢ r* =

0,9498).
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RESUMO

O periodo neonatal é caracterizado por um estagio critico de adaptagdo e desenvolvimento de
varios sistemas organicos para a vida extra-uterina. A fisiologia neonatal difere dos adultos
devido peculiaridades inerentes a faixa etaria. O objetivo do estudo foi monitorar a pressao
arterial sist€émica de cordeiros durante o periodo neonatal. Foram usados 25 cordeiros da raga Ile
de France, de ambos os sexos, a partir do nascimento ¢ aos sete, 14, 21, 28 e 35 dias de vida. Os
parametros analisados de acordo com o momento foram: peso vivo (PV), pressdo arterial
sistolica (PAS), diastolica (PAD) e média (PAM) pelo método oscilométrico. Com o Doppler
foi avaliada a PASd. A pressdo invasiva, “padrao ouro”, foi utilizada para validar os métodos
indiretos em hiper, hipo e normotensdo. As médias gerais encontradas no periodo neonatal
foram: PV (7,13 + 2,58 kg), FC (156,38 + 37,46 bpm); PAD (63,80 + 11,14 mmHg); PAM
(81,58 £ 11,83 mmHg); PAS (112,48 £15,68 mmHg) ¢ PASd (90,27 + 12,11 mmHg). Houve
diferenca significativa no peso vivo, na FC e pressdo arterial entre os momentos analisados. Os
métodos indiretos diferiram entre si em 12,30 mmHg (superestimagdo de 11%). Com a pressao
invasiva, o Doppler superestimou em 4,24 mmHg (+4%) e o oscilométrico petMAP® em 16,56
mmHg (+16%). Os valores mostram uma boa correlacdo entre os métodos, mas apenas o
método Doppler estabeleceu boa relagdo com o “padrao ouro”, sendo 1til para afericdo da PAS.

O método oscilométrico podera ser usado desde que seja feita correcdo em seus valores.

Palavras-chave: Doppler, oscilométrico, ovinos, periodo neonatal, pressao arterial sistémica
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Intrduction

O sistema cardiovascular dos recém-nascidos sofre diversas adaptacdes para que o
individuo sobreviva ao ambiente extrauterino. Essas adaptac¢des iniciam logo apds o parto e
estdo ligadas, principalmente, a substituicdo da circulagdo fetal pela pulmonar. A diregdo e
velocidade do fluxo sanguineo, pressao vascular e resisténcia periférica sofrem mudangas assim

~ o , . . ~ r 1-3
que o corddo umbilical é rompido e os desvios vasculares sdo ocluidos.

A avaliagdo da pressdo sanguinea arterial (PA) é uma ferramenta importante e
indispensavel na pratica clinica veterinaria, devido sua utilidade no diagnoéstico, tratamento e
acompanhamento de diversas doengas, bem como a monitorizacdo de recém-nascidos e

. . . . 45 ~ . . , , . . .
pacientes sob cuidados intensivos.™ A mensuragdo invasiva ¢ uma técnica precisa e considerada
0o “padrdo ouro”, pois proporciona avaliacdo fidedigna da PA por ser realizada pela
cateterizagdo de uma artéria periférica. Porém ¢ tecnicamente mais dificil e estd sujeita a riscos

como infecgdes e formacéo de trombos.**™

As técnicas ndo invasivas mais utilizadas sdo o ultrassom Doppler e, mais recentemente
na clinica de pequenos animais, o monitor oscilométrico petMAP®™'. Os dois métodos dependem
de um manguito que, acoplado ao membro do paciente, sera inflado restringindo a passagem

sanguinea. Sua desinflagdo permitira o retorno arterial com registro da oscilago do fluxo.”"

Ha evidéncias na literatura de que os monitores oscilométricos sejam confidveis e
acurados em comparagio com outros métodos para avaliagdo do periodo neonatal.'"'> Com base
na importancia da determinagdo da PA e na escassez de dados na espécie ovina, o objetivo deste
estudo foi determinar a evolugdo dos niveis pressoricos em cordeiros neonatos do nascimento

até o 35° dia de idade e comparar o uso dos dois métodos ndo invasivos.
Materials and Methods

O estudo foi conduzido no Servico de Clinica Médica de Grandes Animais da
Faculdade de Medicina Veterinaria ¢ Zootecnia da UNESP, no municipio de Botucatu, no
Estado de Sdo Paulo e aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais — CEUA, protocolo

n° 230/2012.

Foram utilizados 25 cordeiros da raca Ile de France, de ambos os sexos, entre o
nascimento e o 35° dia de vida, pelos métodos oscilométrico (petMAP™) e Doppler, e
comparados a pressao invasiva de acordo com o protocolo proposto pelo Consensus Statements
of the Americam College of Veterinary Internal Medicine (ACVIM). Foram feitas pesagens e

aferigdes semanais a partir das 24 horas de vida, e aos sete dias, 14 dias, 21 dias, 28 dias e 35

1petMAPTM Blood Pressure Measurement Device. Ramsey Medical, Inc. Patent No. D531,313 S.
Distributed by: CardioCommand, Inc. 4920 W. Cypress St., Ste. 110 Tampa, FL 33607 Phone: 800-231-
6370 ext. 224. Fax: 813-289-5454
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dias. Para a exatidao da leitura, foi essencial a escolha adequada do manguito, correspondendo a
largura a 40% do didmetro do membro toracico, na porgdo distal do radio."”* Apos a colocagio, o
cordeiro foi posicionado de modo que ndo ocorresse nenhuma sustentacdo de peso sobre o
membro e na posi¢cdo mais confortavel possivel, permanecendo em repouso por cerca de cinco
minutos.'* A mensuragio foi realizada por um Gnico operador responsavel pela medigio da
pressdo, a fim de minimizar a varia¢ao individual nas medigdes. Em cada avaliagdo foram
obtidas sete tomadas consecutivas da pressdo arterial sistolica (PAS), diastolica (PAD), média
(PAM) e frequéncia cardiaca (FC) com o petMAP®, e pressio arterial sistolica (PAS) com

Doppler, de cada animal.*'*'°

A pressdo invasiva foi monitorada em seis animais anestesiados aos 35 dias de vida
avaliados em hipo (40 — 50 mmHg), normo (60 — 70 mmHg) e hipertensdo (80 — 90 mmHg). Os
cordeiros foram pré-medicados com fentanil (2,5 pg/kg, IM) para posterior canulagdo da artéria
femoral com dispositivo intravenoso calibre 22G, conectado a torneira de trés vias e sistema de
conduite plastico heparinizado para administracdo de farmacos e de fluidoterapia de
manutencdo durante a anestesia (Ringer Lactato, 5 mL/kg/h). A anestesia foi induzida com
propofol em dose necessaria para permitir a intubacao orotraqueal (5 mg/kg, IV). A manutencao
foi feita com isoflurano diluido em oxigénio (O,, fluxo de 50 a 100 mL/kg/min) sob ventilacdo
controlada (volume corrente de 12 mL/kg). Com o emprego de um analisador de gases
previamente calibrado com amostra padrao, foram mensuradas as concentragdes expiradas de
isofluorano (ETso) e de dioxido de carbono (ETcp,). Os valores de ETigo foram ajustados
inicialmente de forma a manter plano moderado de anestesia de acordo com avaliagdo clinica. A
ventilagdo com pressdo controlada objetivou manter os valores de ETcq, entre 35 ¢ 40 mmHg.
Para tanto, a pressdao de “plateau” foi ajustada para valores entre 7 ¢ 10 cm H20 e a frequéncia
respiratoria ajustada para valores entre 8 e 18 mov/min, de acordo com os valores de ET o,
observados. A relagdo inspiracdo/expiragdo foi mantida em 1:2. A temperatura esofagica foi
monitorada por sensor posicionado na porg¢do toracica do esofago e mantida acima de 37 °C por

meio de insuflador de ar aquecido.

Os animais foram instrumentados com eletrodos para monitoragdo de
eletrocardiograma, de acordo com a segunda derivacdo de Einthoven. O transdutor de pressio”
foi posicionado na altura do coragdo e conectado a um monitor multiparamétrico para
mensuracao da pressao arterial sistolica (PAS). As leituras foram feitas simultaneamente com os
aparelno Doppler e oscilométrico petMAP® para posterior comparagio. A interface
transdutor/cateter arterial foi lavada com a solugdo heparinizada através de bolsa de

pressurizada a 300 mmHg, a qual proporcina um fluxo continuo de lavagem de 3+1 mL/hora e o

2 Modelo: TruWave — PX260. Marca: Edwards Lifesciences, Irvine, California.
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valor de referéncia de zero mmHg do transdutor de pressdo foi ajustado na altura do coragdo

(esterno).

Apds a instrumentacdo e estabilizacdo do plano anestésico, com base na leitura da
pressao direta foram induzidos de forma aleatdria os estados de pressdo arterial reduzida (PAS <
90 ¢ > 60), normal (PAS > 90 e < 140), ou elevada (PAS > 140 e < 180), avaliando a
performance dos monitores nao invasivos com uma ampla faixa de pressoes (PAS variando
entre 60 e 180 mm Hg). Para a reducdo da pressdo arterial, a concentragdo expirada de
isofluorano foi aumentada progressivamente; enquanto que para a elevagdo da pressdo foram
realizados ajustes da concentragdo expirada de isofluorano associados a administragdo
dopamina com o emprego de bomba de infusdo continua (taxa de infusdo inicial: 5 pg/kg/min).
A taxa de infusdo de dopamina também foi ajustada em incrementos/decrementos de 2
pg/kg/min de forma a obter o nivel pressorico desejado. Quando necessario, foi administrada
fluidoterapia adicional (bolus de 15 mL/kg de Ringer lactato durante de 20 minutos)
concomitantemente a dopamina de forma a manter a PAS no nivel desejado. Dentro da faixa de
pressdo avaliada (PAS entre 60 a 180 mmHg), foram alterados os valores de PAS de forma
decrescente ou crescente, em incrementos ou decrementos de aproximadamente 10 mmHg em
relacdo ao valor previamente obtido, com base nos valores de PAS fornecidos pelo método
invasivo. Com o ajuste da ET;so e/ou da taxa de infusdo de dopamina a PAS obtida pelo método
direto foi estabilizada no nivel desejado durante um periodo minimo de cinco minutos. A PAS
foi considerada como estabilizada quando sua variagdo absoluta (para mais ou para menos) foi
menor que 5 mmHg durante o periodo acima referido. Apos a PAS ter se estabilizado em cada
nivel pressorico, foram anotados os valores de PAS obtidos pelo Doppler com o manguito
posicionado acima do tarso concomitantemente a anotacdo dos valores de PAS obtidos com a

pressdo arterial direta no momento de conclusdo da leitura da PAS pelo método ndo invasivo.
Statistical Methods

A avaliacdo dos momentos estudados foi realizada por meio da técnica da andlise de
variancia para o modelo de medidas repetidas, ANOVA. Quando a variavel apresentou
aderéncia a distribuicdo normal de probabilidade optou-se pela técnica paramétrica de
Bonferroni. Na auséncia da normalidade optou-se pela técnica de Friedman complementada
com o teste de comparagdes multiplas de Dunn. A correlagdo entre os métodos testados foi
determinada pela analise de regressao linear de Pearson. Os resultados foram descritos sob a

forma de média e desvio padrdo, adotando-se o nivel de significancia de 5%.
Results and Discussion

Os valores das pressodes obtidas com os métodos Doppler e oscilométrico, € o peso estdo

descritos na Tabela 1, de acordo com os respectivos momentos de analise. Na Tabela 2 estdo os
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valores de correlagdo, por momento, entre os métodos Doppler e oscilométrico petMAP®.
Houve diferenga estatistica entre os momentos de analise em todos os parametros avaliados

(p<0,05).

Em relagdo ao peso, o ganho foi gradual e significativo no decorrer das semanas. Ao
nascimento a média geral de peso foi 4,16 = 0,90 kg, alcancando 9,42 + 2,57 kg aos 35 dias de
idade. O fato dos cordeiros passarem a experimentar outros alimentos além do leite materno
propicia o aumento de peso observado neste periodo. Os valores sdo semelhantes ao obtido em
estudo com cordeiros mesticos Bergamacia x Ile de France, onde o peso ao nascimento foi de
4,97 kg, mas estdo abaixo do peso observado ao desmame (45 dias) de 19 kg. A disponibilidade
de alimentos para as maes durante a gestagdo, e o tipo de suplementacao dada aos filhotes pode
estar relacionado a diferenca entre os pesos.'” Os dados também concordam com os resultados
relatados em cordeiros Ile de France que apresentaram média de 3,73 kg ao nascimento, e ao
final de 45 dias estavam com 14,55 kg. Nesse estudo os animais foram mantidos em
confinamento com dieta de alta proteina, enquanto que no presente trabalho tanto maes quanto

crias foram mantidos em regime semi-extensivo.'®

A FC diminuiu com o decorrer dos dias correspondendo aos obtidos em prévio estudo
em cordeiros neonatos do nascimento (170,09 + 37,72 bpm) aos 35 dias de idade (141,72 +
32,08 bpm) da raga Bergamécia.'” Em cordeiros da raga Comisana se relatou FC de 170bpm e
110bpm, respectivamente ao nascimento e aos 30 dias de idade.'® Os estudos se apresentam com
frequéncia acima da média correspondente aos adultos, 70 a 80 bpm.” Isso se deve ao estresse
gerado durante o parto e as constantes adaptacdes fisioldgicas que o neonato deve passar para
sobreviver na vida extrauterina. Logo apds o parto, a FC apresenta-se elevada para manutengdo
da perfusdo uma vez que o neonato apresenta menor resisténcia vascular periférica e menor
volume sistélico.”” Além disso, o coragio esta sob controle do sistema autondmico que, durante

. . . ~ . : £y 21
as primeiras semanas de vida, tem atuagdo somente do sistema simpatico.

A pressao sistolica obtida pelo método Doppler variou em todos os momentos com pico
de pressao aos 21 dias (96,85 + 14,91 mmHg). As variaveis mensuradas pelo aparelho
oscilométrico petMAP® apresentaram aumento constante até os 21 dias (PAM) e 28 dias (PAS,
PAD) com posterior decréscimo até os 35 dias, mas ndo ultrapassando o encontrado ao
nascimento (24 horas) (Tabela 1). Foi descrita a pressdo arterial em ovinos com o valor de 73,2
+ 8,2 mmHg para a pressdo média de cordeiros entre dois e 23 dias de idade, e 85 + 4,5 mmHg
para ovelhas adultas.”> Cordeiros mesticos (Merino x Border-Leicester) entre 16 e 20 dias de
idade apresentaram PAM de 72,9 mmHg.” Os dois estudos apresentaram valores para cordeiros

abaixo dos descritos para ovinos adultos (82,8 = 17,85 rang).24
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O aumento com posterior decréscimo descrito neste trabalho demonstra a adaptagdo
cardiovascular a que os recém-nascidos estdo sujeitos. A circulacdo fetal possui baixa pressdo,
pois o circuito pulmonar esta fechado e o sangue passa livremente entre as cdmaras cardiacas
através dos desvios vasculares. Ao nascimento ocorre a ruptura do corddo umbilical e a primeira
inspiragdo, ou seja, cessa a troca gasosa entre feto € placenta e a respiracdo € feita totalmente
pelos pulmdes. A pressdo sanguinea passa € se elevar para suprir a circulagdo sistémica ¢ a nova
circulagdo pulmonar. Associado a esses fatores, e com o passar das semanas ocorre diminuigdo
da pressdo arterial a niveis basais por ativacdo do sistema parassimpatico ¢ diminui¢do de

. . 3,25
catecolaminas circulantes.™

Os resultados dos métodos ndo invasivos foram comparados aos valores de
normotensdo (70 mmHg) obtidos durante a avaliagdo da pressdo invasiva, ou seja, 101,52 +
12,04 mmHg (Grafico 1). A PAS média observada durante todo o periodo com o método
Doppler foi de 105,76 = 9,27 mmHg e com o petMAP® foi de 118,06 + 15,11 mmHg. A
correlagdo entre os métodos indiretos e a pressdo invasiva foi positiva e forte sendo 1> = 0,959
para Doppler (Figura 1) e r* = 0,966 (Figura 2) para pressdo sistolica obtida com aparelho
petMAP®. A correlagio entre os métodos indiretos apresentou relagdo apenas aos 14 dias (I =
0,680, Tabela 2 e Figura 3). Mesmo com correspondéncias fortes e positivas, deve-se atentar ao
fato que o Doppler superestima a pressdo sistolica em 4,24 mmHg (+4%) e o aparelho

oscilométrico digital petMAP® em 16,56 mmHg (+16%).

A PAS aferida com petMAP® correlacionou-se a pressdo aferida por Doppler somente
aos 14 dias de idade, ndo sendo possivel afirmar que o resultado obtido com o aparelho portatil
seja fidedigno a avaliacdo quando feita com Doppler. Quanto a relacdo com a pressdo invasiva,
pode-se concluir que os dois métodos estdo dentro dos limites aceitdveis e podem ser
considerados uteis para utilizagdo em ambulatorios e a campo, quando disponiveis. O aparelho
digital petMAP® ainda possui algumas vantagens sobre o aparelho Doppler, pois oferece
avalia¢do das demais pressdes (PAM, PAD) e da FC, além de ser portatil e ndo necessitar de

tantos cuidados quanto o ultrassom.

Observando os resultados de comparagdo pode-se afirmar que o método Doppler ¢
confiavel e fidedigno quando comparado a pressdo invasiva, pois a superestimacdo de 4,24
mmHg esta dentro do limite toleravel (10 mmHg). Quanto ao método oscilométrico petMAP®,
ndo ¢ possivel sua utilizagdo sem que sejam feitas corregdes que diminuam seu erro, passando
de 16,56 mmHg para menos de 10 mmHg, assim sendo fidedigno a pressao sistolica. Os recém-
nascidos sdo hipotensos em relagdo aos adultos devido adaptagdes fisiologicas ocorridas nas
semanas que seguem o pos-parto. Assim, o método Doppler pode ser usado nas pesquisas € na
rotina clinica de neonatos ovinos, servindo como padrdo para a aferi¢do. Sugere-se que mais

pesquisas sejam feitas para avaliar a pressdo até sua total estabilizagao.
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Tabela 1: Média e desvio padrio das variaveis* obtidas a partir dos métodos de avaliagdo pressorica durante os momentos de avaliagao.

24 horas
7 dias
14 dias
21 dias
28 dias
35 dias

Peso
4,16+0,90°
5,37+1,17°
6,60+1,55°
7,72+1,96°
8,58+2,20°
9,42+2 57"

Doppler
PAS
82,25+9,22°
92,32+14,12°
89,65+13,48%
96,85+14,91°
89,08+8,69
89,43+8,16™

PAD
56,45+8,43°
64,74+12,0°

64,65+11,45°
66,03+9,93°

67,65+10,50°
63,32+10,12%

petMAP®
PAM PAS
73,164£9,99° 101,07+15,67°
82,68+11,71° 114,16+12,65°
84,48+11,93° 116,97+15,21°
84,81+10,83° 118,42+14,03"
83,87+9,77° 113,16+12,95°
81,07+12,58° 112,25+18,17°

FC
190,54+28,10°
185,93+32,53°
160,68+27,82°
138,45425,81°
128,42428.41°
126,10+24,07¢

*Peso (kg), Doppler — PAS (mmHg), petMAP® — PAD, PAM, PAS (mmHg), FC (bpm);

abcdef: nimeros seguidos por letras indicam diferenga estatistica entre os momentos (p<0,05).

Tabela 2: Medidas de correlagdo entre os procedimentos, Doppler e petMAP®, por momento
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Momento
24 horas
7 dias

14 dias*
21 dias
28 dias
35 dias

r
0,399
0,488
0,825
0,386
0,182
0,073

0,159
0,200
0,680
0,149
0,033
0,005

*: correlag@o com diferenga estatistica significativa (p<0,05).
r — coeficiente de correlagdo; r* — coeficiente de determinacio.

Medida de associag@o linear de Pearson (coeficiente de correlagdo linear); nivel de significancia (p<0,05).
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DISCUSSAO GERAL

O periodo neonatal inicia-se assim que o cordao umbilical € rompido,
logo apds, o recém-nascido passa por diversas adaptagdes organicas uma vez
que ocorre a transicdo da oxigenagado placentaria para a pulmonar. As
mudangas ocorridas no sistema cardiovascular correspondem a direcdo e
velocidade do fluxo sanguineo, pressédo vascular e intracardiaca, fechamento
dos desvios sanguineos, aumento das camaras ventriculares, maturagdo do
sistema nervoso autbnomo e dos pressoreceptores. Essa fase é tdo importante
que, em humanos, neonatos submetidos ao estresse apds o0 nascimento
diminuem sua capacidade de maturagéao fisiologica e bioquimica (LIPTON et
al., 1966; RIEMENSCHNEIDER et al., 1986; STEPHENSON, 2013).

Os recém-nascidos apresentam frequéncia cardiaca elevada ao
nascimento e gradativa diminuicdo com o passar da idade. Isto representa uma
compensagao organica reflexa, pois com o fechamento do forame oval e do
ducto arterioso a pressao se eleva. Além disso, por diminuigdo da hipertensao
pulmonar, presente no periodo fetal, os pulmdes passam a fazer parte da
circulagdo e obrigam o VE a elevar sua forca de contracdo e ejegdo para
manter o débito cardiaco. O baixo volume sistélico, presente na circulagao
fetal, mantém-se durante o periodo neonatal fazendo com que haja
compensagao através do aumento da FC. A cada batimento, a capacidade
volumétrica dos ventriculos se altera diminuindo a forga de contragao e ejegéo
aumentando o volume residual e, consequentemente, diminuindo a FC ao
longo da idade (RIEMENSCHNEIDER et al., 1986; BRIGHT, 1995;
ANDERSON, 1996; TAMURA et al., 1997; LOURENCO; FERREIRA, 2003).

A condugado elétrica cardiaca também sofre com as modificagcoes
ocorridas durante o periodo. A imaturidade do sistema parassimpatico (vagal) e
dos barorreceptores impede que a frequéncia e a passagem de estimulo entre
os nodos sinal e atrioventricular se deem de forma rapida e prestativa
(SHINEBOURNE et al., 1972; GEIS et al., 1975; STRAMBA-BADIALE et al.,
1992; GOURNAY et al., 2002). O sentindo da circulagdo presente na vida
intrauterina (direita para esquerda) torna os atrios maiores que os ventriculos,
por isso € observado a presenca de onda P elevada nos primeiros dias nos
tracados eletrocardiograficos. Apds a primeira inspiracao fora do utero, ocorre
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inversdo no sentido da esquerda para a direita diminuindo a onda P e alterado
o eixo cardiaco (TUDBURY; ATKINSON, 1950; BRIGHT, 1995; O’'CONNOR et
al., 2008).

A adaptagdo a nova capacidade volumétrica aumenta a carga de
trabalho do miocardio culminado em hipertrofia da camara esquerda. A relagao
entre o tamanho dos ventriculos é de 1:1 (VD:VE) na vida fetal passando para
1:2 na vida neonatal (BRIGHT, 1995). Essa transicao de feto para neonato
influencia o formato e as medidas da silhueta cardiaca alterando o eixo
cardiaco para a direita (RIEMENSCHNEIDER et al., 1986; ACORDA; PAJAS,
2015). Essa cardiomegalia transitoria tende a desaparecer com o

estabelecimento efetivo da circulagao e respiragao (SWISCHUK, 1991).

O aumento gradativo no volume dos ventriculos e posterior queda na FC
alteram os intervalos PR e QT, pois dependem da massa ventricular para
conduzir o estimulo elétrico (CHAN et al., 2008; O’'CONNOR et al., 2008). A
atuacdo constante do sistema simpatico por inatividade do sistema
parassimpatico, também mantém a elevagdo dos intervalos (GONCALVES;
TREZZA, 2012). A hipéxia neonatal observada em partos laboriosos ou ruptura
precoce do corddo umbilical apresenta-se com elevacgao transitéria da onda T
(CHAN et al., 2008).

A maturagao do sistema nervoso autbnomo pode ser observada a partir
do aumento dos indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). Durante
o periodo neonatal a distancia entre duas onda R aumenta indicando influéncia
do sistema nervoso simpatico sobre o nodo sinoatrial (MOHR, 2002;
AZHIBEKOQV et al., 2014). Sem a atuacado do tdnus vagal, os intervalos RR
tornam-se constantes (MOHR et al., 2002; FARIA et al., 2009). Os indices
RMSSD e pNN50 aumentam juntamente com a VFC demonstrando o inicio da
adaptacao do sistema nervoso autbnomo durante as primeiras semanas de
vida (MOHR et al., 2002). O aumento gradual na mediagao parassimpatica e na
capacidade volumétrica dos ventriculos, apds inicio da circulacdo pulmonar,
observada no crescimento do recém-nascido também interferem na VFC
(FINLEY; NUGENT, 1995).
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Os neonatos possuem baixo débito cardiaco, menor resisténcia vascular
periférica, baixa contratilidade por imaturidade dos cardiomidcitos, inatividade
do sistema parassimpatico e altas concentragdes de catecolaminas circulantes.
Em conjunto, esses fatores explicam a presenga de baixa pressao arterial
sistémica nas primeiras semanas de vida. Com a distensdo ventricular e o
aumento na contratilidade cardiaca, a resisténcia periférica aumenta e eleva a
pressao a niveis basais normais, semelhantes aos adultos. Junto a esse
aumento na capacidade volumétrica, ocorre a maturagdo de receptores
sensiveis a mudanga no débito cardiaco como os vasopressores tornando-se
aptos a vasodilacdo ou vasoconstricido quando necessario, a fim de manter a
perfusao sistémica (KLUCKOW, 2005; RIBEIRO et al., 2007).
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CONCLUSOES GERAIS

Sob as condig¢des clinicas em que o presente estudo foi realizado, pode-

se concluir que:

- Durante o periodo neonatal os cordeiros apresentam taquicardia sinusal por

atuacao do sistema simpatico e compensacao reflexa do débito cardiaco.

- A atividade elétrica nos neonatos apresenta-se em desenvolvimento
observado na diminuicdo progressiva da FC e aumento nos parametros
relacionados a despolarizagao atrial e ventricular (duragdo dos intervalos PR e
QT).

- O sistema nervoso autbnomo parece ultrapassar os 35 dias para sua
completa maturagao, visto que o indice de VFC (RMSSD e pNN50) n&o se
altera demonstrando que nao ha equilibrio entre o sistema simpatico e

parassimpatico.

- A silhueta cardiaca dos cordeiros mostra-se em constante modificagao
durante os 35 dias de vida por alteracdo na capacidade volumétrica ventricular
esquerda. O eixo cardiaco varia durante o periodo neonatal, por ser

dependente dessas modificagcbes em formato e posicionamento.

- A baixa pressao arterial sistémica presente nos recém-nascidos ocorre por
elevada FC, menor resisténcia vascular e baixo débito cardiaco, além de

imaturidade dos receptores para perceber alteragdes pressoricas.

- A funcao miocardica esta diminuida ao nascimento demonstrando a inaptidao
do tecido cardiaco em contrair e ejetar o volume sanguineo necessario para

manter o débito cardiaco.

- Durante os 35 dias, observa-se aumento no didmetro do ventriculo esquerdo

refletindo na diminui¢ao da FC.

- O método Doppler pode ser considerado fidedigno para a afericado da pressao
arterial sistdlica, enquanto que o método oscilométrico PetMap® nao possui boa

acuracia.
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IMPLICACOES

Os neonatos, sejam eles ovinos ou de outra espécie, possuem
caracteristicas fisioldégicas singulares e por isso merecem maior atencao
durante a fase de maturagao organica. Os resultados obtidos neste trabalho
podem auxiliar na rotina clinica de animais recém-nascidos e na prevengao de
perdas em um sistema de producdo. Diagnosticar anomalias cardiacas
congénitas precocemente implica em menores gastos para o proprietario, pois

podem interferir no crescimento e ganho de peso durante a fase de cria.

Por fim, por serem animais de uso experimental para a cardiologia
humana e veterinaria, definir a fisiologia e os periodos de maior
desenvolvimento cardiaco possibilitam melhores resultados e conclusdes

clinicas.
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