RESSALVA

Atendendo solicitacao do(a)
autor(a), o texto completo desta tese
seré disponibilizado somente a partir

de 03/03/2022.



UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP
CAMPUS DE JABOTICABAL

ULTRASSONOGRAFIA CONTRASTADA POR
MICROBOLHAS (CEUS) E DOPPLER UMBILICAL NA
GESTACAO DE CADELAS BRAQUICEFALICAS

Priscila Silva

Médica Veterinaria

2021



UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP
CAMPUS DE JABOTICABAL

ULTRASSONOGRAFIA CONTRASTADA POR
MICROBOLHAS (CEUS) E DOPPLER UMBILICAL NA
GESTACAO DE CADELAS BRAQUICEFALICAS

Priscila Silva

Orientador: Prof. Dr. Marcus Antonio Rossi Feliciano
Co-orientadores: Dr. Ricardo Andrés Ramirez Uscategui
Dra. Luciana Cristina Padilha Nakaghi

Tese apresentada a Faculdade de Ciéncias
Agrarias e Veterinarias — Unesp, Campus
Jaboticabal, como parte das exigéncias para a
obtencdo do titulo de Doutor em Cirurgia
Veterinaria.

2021



FICHA CATALOGRAFICA

S586u Silva, Priscila
Ultrassonografia contrastada por microbolhas (CEUS) e Doppler umbilical na

gestacéao de cadelas braquicefalicas / Priscila Silva. -- Jaboticabal, 2021

62 p. :il., tabs.

Tese (doutorado) - Universidade Estadual Paulista (Unesp), Faculdade de
Ciéncias Agrérias e Veterinérias, Jaboticabal
Orientador: Marcus Anténio Rossi Feliciano

Coorientadora: Luciana Cristina Padilha Nakaghi

1. Cées. 2. Ultrassonografia veterinaria. 3. Ultrassonografia Doppler. 4.
Meios de contraste (diagnéstico por imagem). 5. Alteracdes gestacionais. I.
Titulo.

Sistema de geracao automatica de fichas catalograficas da Unesp. Biblioteca
da Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias, Jaboticabal. Dados
fornecidos pelo autor(a).

Essa ficha nédo pode ser modificada.




AVA
AVAVAY

u n e S p v . Y Lo

aboncabal

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA

Campus de Jaboticabal

CERTIFICADO DE APROVAGAO

TITULO DA TESE: ULTRASSONOGRAFIA CONTRASTADA POR MICROBOLHAS (CEUS) E
DOPPLER UMBILICAL NA GESTAGAO DE CADELAS BRAQUICEFALICAS

AUTORA: PRISCILA SILVA

ORIENTADOR: MARCUS ANTONIO ROSSI FELICIANO
COORIENTADOR: RICARDO ANDRES RAMIREZ USCATEGUI
COORIENTADORA: LUCIANA CRISTINA PADILHA NAKAGHI

Aprovada como parte das exigéncias para obtencdo do Titulo de Doutora em CIRURGIA VETERINARIA,
pela Comissdo Examinadora:

Prof. Dr. MARCUS ANTONIO ROSSI FELICIANO (Participag3o Virtual) /\/\M
Setor de Diagndstico por Imagem-UFSM / Santa Maria/RS
Pés-doutorando VICTOR JOSE CORREIA SANTOS (Participacdo Virtual) /M

Depto de Medicina Veterinaria Preventiva e Reproducdo Animal / FCAV / UNESP — Jaboticabal

Pés-doutoranda MARJURY CRISTINA MARONEZI (Participagdo Virtual)

Departamento de Medicina Veterinaria Preventiva e Reprodugdo Animal /\M .
FCAV / UNESP Jaboticabal ‘

Prof. Dr. LEANDRO NASSAR COUTINHO (Participagdo Virtual) /\/\M .

Departamento de Diagndstico por Imagem - UFRA / Belem,PA

Prof. Dr. FELIPE FARIAS PEREIRA DA CAMARA BARROS (Participacdo Virtual) i
Departamento de Medicina Veterinaria e Cirurgia Veterinaria-UFRRJ / Seropédica/RJ

Jaboticabal, 03 de margo de 2021.

Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterindrias - Cimpus de Jaboticabal
Via de Acesso Professor Paulo Donato Castellane, s/n, 14884900, Jaboticabal - Sdo Paulo
https://www.fcav.unesp.br/#!/pos-graduacao/programas-pg/cirurgia-veterinaria/CNPJ: 48.031.918/0012-87.



DADOS CURRICULARES DA AUTORA

Priscila Silva — Filha de Francisco José da Silva e Sirlei Martiniano da Silva,
nascida em 05 de agosto de 1989, em S&o Paulo/SP, é Médica Veterinaria,
formada na Universidade Brasil (2013), Campus Fernandopolis, S&o Paulo.
Realizou Residéncia Médica na area de Obstetricia Veterinaria e Reproducéo
Animal no periodo de 2014-2016 no Hospital Veterinario “Governador Laudo
Natel” da Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias, Universidade Estadual
Paulista “Julio de Mesquita Filho”, Campus de Jaboticabal, Sao Paulo. Iniciou o
curso de Pds-graduacao Stricto Senso, sendo Mestre em Cirurgia Veterinaria,
pela mesma instituicdo, com bolsa da Capes (2016). Atualmente € Doutoranda
em Cirurgia Veterinaria também pela mesma instituicao, bolsita CNPg, com linha
de pesquisa em avaliacdo ultrassonografica em cadelas gestantes, sob
orientacdo do Prof. Dr. Marcus Antonio Rossi Feliciano, e coorientagdo dos
professores Dr. Ricardo Andrés Ramirez Uscategui e Dra. Luciana Cristina
Padilha Nakaghi.



EPIGRAFE

N&o fui eu que lhe ordenei? Seja forte e corajoso!
N&o se apavore, nem se desanime, pois, o Senhor, o seu Deus,
estara com vocé por onde vocé andar".

Josué 1:9


https://www.bibliaonline.com.br/nvi/js/1/9+

DEDICATORIA

Dedico este trabalho a Deus e aos meus pais,
Francisco José da Silva e
Sirlei Martiniano da Silva.



AGRADECIMENTOS

Primeiramente gostaria de agradecer a Deus pelo seu cuidado diério, por
ter me dado sabedoria e forca para néo desistir dos meus sonhos. Deus tinha
um plano para a minha vida quando me guiou até Jaboticabal, e eu agradeco de
coragao tudo que aconteceu na minha vida desde que cheguei aqui.

Agradeco aos meus queridos pais, Francisco e Sirlei por serem meus
exemplos de vida, por tudo que conquistaram gracas a insisténcia em serem
melhores para educar e criar suas 3 filhas. Por ndo medirem esforcos para me
ver feliz, por todas as vezes que abdicaram das suas proprias vontades para
fazer a minha e de minhas irmas. Sem vocés, ndo sou! Saibam que eu sempre
farei o possivel e impossivel para que vocés se orgulhem de mim. Eu poderia
escrever tanto sobre vocés, e ainda assim ndo conseguiria expressar o quanto
me orgulho em ser filha de vocés. Obrigada por serem pais amorosos,
cuidadosos, dedicados, e presentes, muito presentes em todos 0s momentos da
minha vida. Ter vOCés por perto me passa seguranca, € como se a presenca de
vcs anulasse qualguer coisa negativa que pudesse acontecer comigo. Obrigada
por tudo, eu amo vocés! Esse titulo € NOSSO!

Agradeco as minhas irmds, Estefane e Natalia, por serem 0 meu maior
laco, por ser nds 3, por nos amar do nosso jeitinho Unico, e sempre entenderem
a minha distancia fisica em alguns momentos tdo importantes na vida delas, por
me ajudem dando apoio, ouvindo quando as coisas nao iam tdo bem e apoiando
meus sonhos e minhas escolhas. Sem o amor de vocés com certeza teria sido
muito mais dificil estar longe de casa, mas vocés se fizeram presentes em cada
mensagem e ligacdo por facetime. Eu ndo poderia ter uma familia melhor!

Agradeco aos meus avos, Cicera e Manoel, que eu tanto amo! Por
estarem comigo em todos 0s momentos, por serem o melhor colinho que poderia
existir!

Aos meus tios e tias, primos e primas que oraram por mim, e torceram
sempre para que eu conseguisse chegar até aqui.

Em especial ao meu primo/irm&o Ewerton, por se fazer presente em todos
0s momentos da minha vida, amigo fiél e conselheiro,muito obrigada.

Ao meu amigo e companheiro Igor Gatto, que teve toda paciéncia do

mundo nessa longa jornada, que dividiu comigo todos os periodos desde a



graduacéo, residéncia e pos graduacdo. Obrigada por caminhar comigo e me
apoiar em tantos momentos importantes. Sou sua fa, e sem voceé teria sido muito
mais dificil.

Aos meus pais de coracao, Silvana e Moacir, que fazem a maior questao
do mundo de nos acompanhar, apoiar e se sentirem felizes com as nossas
conquistas como se fosse deles, muito obrigada.

Gostaria de agradecer imensamente ao Mestre e Prof. Wilter, que me
abriu as portas na FCAV/Unesp Jaboticabal. Obrigada por tudo, nunca terei
palavras para expressar a gratiddo e o carinho que eu tenho pelo senhor.
Acolhedor e capaz de agrega as pessoas. Nosso pai académico.

Ao meu Orientador Prof. Marcus Feliciano, por ter me recebido para o
Mestrado e Doutorado, por todos 0s ensinamentos, e principalmente a paciéncia.
Obrigada de coracao pela confianca em me entregar trabalhos tdo importantes,
apoio e incentivo. Que Deus continue realizando todos os seus sonhos.

Aos meus co-orientadores, Luciana Padilha que foi essencial na escrita
desse trabalho, que me abracou e acolheu com um carinho de méae. E ao Ricardo
Uscategui, que sempre me ajudou desde a residéncia até aqui, aprendi muito
com vocé, te admiro e agradeco por ter contribuido para o meu crescimento
profissional. Obrigada de coracao aos dois!

Gostaria de agradecer com muito carinho a toda familia Obstetricia, pos
graduandos e salinha da Reproducéo, € dificil citar todos os nomes, pois quando
cheguei em 2014 fui muito bem acolhida, e ndo poderia de deixar de agradecer
a cada um que contribuiu de alguma maneira para o meu crescimento pessoal e
profissional, foi um grande prazer conhecer, conviver, e aprender com vocés.
Essa familia que o Prof. Wilter construiu de orientados e agregados com certeza
ficar4 para sempre em meu coracdo. Nesse sentido, gostaria de agradecer a
minha amiga Vivian Tavares, que foi essencial para que tudo acontecesse,
obrigada pela amizade e cuidado!! A Marina Brito e Ana Paula Simdes que foram
as melhores professoras e incentivadoras para que eu fizesse a residéncia, e a
partir dali as oportunidades foram surgindo. Agradeco a vocés por me ensinarem

taaaanto. Nao tem como chegar até aqui e esquecer do inicio da caminhada,



desde a primeira oportunidade que foi o estagio. Cresci e me trasnformei em
uma pessoa e profissional melhor, gracas a todos vocés que estiveram comigo.

Gostaria de agradecer as minhas grandes amigas Marjury Maronezi,
Beatriz Gasser e Leticia Pavan, que me ajudaram em cada processo para que
esse trabalho fosse executado, aléem da amizade fora do ambiente de trabalho.
A caminhada néo teria sido a mesma sem vocés, formamos o melhor quarteto e
eu sempre levarei vocés no meu coragcdo. Amo vocés e obrigada por tudo!

A Priscila Del Aguila, Luiz Paulo Aires, Marcos Vinicius e Aninha que se
fizeram tdo presentes no final dessa etapa. Obrigada pela amizade, momentos
de descontragédo e carinho, 0 que tornou essa fase de final de doutorado e
pandemia muito mais leve.

Da mesma maneira, todas as residentes que passaram pelo setor de
Obstetricia ap6s a minha saida para a pos graduacao. Desejo que vocés sejam
muito felizes e realizadas.

Aos funcionérios do Hospital Veterinario Governador Laudo Natel, tenho
muito carinho e admiracdo por cada um que contribuiu e participou da minha
jornada ao longo desses 7 anos. Gratiddo e muitas bencéos para vocés! Em
especial ao Arnildo,Edson, Lidiane, Maria Luiza e Prof Mirela. Cada um sabe da
importancia, carinho e admiracdo que tenho por eles.

Aos funcionérios da Pés Graduacao, que sempre estiveram disponiveis
para ajudar e tirar davidas. Que Deus abencoe cada um de vocés.

Também gostaria de agradecer a todos os amigos que fiz ao longo dessa
caminhada, os que estdo comigo desde a residéncia, até a pds graduacdo. Séo
muitos e seria injusto colocar nomes e esquecer alguém. Gracas a Deus tive
VOCEs aqui para me apoiar, escutar nos momentos de tristeza, e também por me
fazerem sorrir e tornar a caminhada mais leve. GRATIDAO, foi maravilhoso ter
formado esses lacos aqui, quero levar vocés comigo sempre!

Gostaria de fazer um agradecimento especial os canis que contribuiram
com seus animais para o desenvolvimento deste trabalho, Canil Puker's China
(Fabiano) e Canil Meu Bulldog Inglés (Sérgio),aos criadores Flavia e Marcus,
Joyce e Samuel e ao Ricardo, meu muito obrigada. E principalmente ao Canil
Marvin Stars (Marcos e Marcelo), que além do trabalho se tornaram grandes
amigos. Gratidao por tudo! Aprendi muito com cada animalzinho que esteve

comigo durante esses anos, e sou grata pela vida de cada serzinho que passou



pelas minhas méos. Cuidei, tratei e me apeguei com eles como se fossem meus.
Sempre vou me lembrar dos olhinhos brilhando de cada um deles.

Aos professores Eliandra Buttler, Leandro Nassar Coutinho, Felipe da
Camara Barros e Dra. Marjury Maronezi pela participacdo na banca
examinadora, disponibilidade e consideracdes nesse trabalho.

Agradeco a CAPES, pela concesséo da bolsa de Doutorado. O presente
trabalho foi realizado com apoio da Coordenacdo de Aperfeicoamento de
Pessoal de Nivel Superior - Brasil (CAPES) - Cddigo de Financiamento 001.

Agradeco ao Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnolégico (CNPq) pela concessdo da bolsa e auxilio pesquisa, Processo
160348/2018-8 .

A Unesp Jaboticabal, que me acolheu, as lagrimas caem dos olhos ao
lembrar de cada momento vivido aqui, momentos de crescimento, desafios e
descobertas. Obrigada por tudo que vocé me trouxe. Da mesma maneira a
cidade de Jaboticabal, que foi a minha casa, e todas as pessoas que tive o
privilégio de conhecer fora da instituicdo. Sentirei muitas saudades, e lembrarei
com muito carinho desse lugar!!!

Aos meus amigos que entenderam a distancia fisica, mas que mesmo
assim se fizeram muito presentes em todas as etapas, em especial, Ivonete,
Pamela, Mirela e Mariana Andrade.

Também gostaria de agradecer aos meus companheirinhos Taty, Nick e
Tetéia, que estiveram fielmente do meu lado, e trouxeram a paz e alegria que eu
precisava. In memoriam, Estrelinha , Boris e Fofinho, que sempre estaréo vivos
Nno meu coragao.

E com muita alegria e GRATIDAO que finalizo esse ciclo na minha vida.S6
tenho a agradecer. E peco a Deus que agora eu possa colher os frutos, e cada
dia me sentir mais feliz e realizada na profissdao que enche o meu coracao de

alegria.



SUMARIO

CERTIFICADO DA COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS............

RESUMO.............

ABSTRACT..........

CAPITULO 1 — CONSIDERACOES GERAIS......c.ccooviiiiieeeeeeeeieeeve e

1.INTRODUCA

O

2. REVISAO DE LITERATURA. ..ottt e,

2.1. Desenvolvimento placentario...........ccuueeveeriiiiiiieee e

2.2. Circulagao fetal.........uuueiiiiiiiee e

2.3. Ultrasso
2.4. Ultrasso
2.5.Anormali

nografia gestacional modo B e doppler..........ccceeeeeeeennnns
nografia contrastada por microbolhas (CEUS).................

dades Na geStAGAD. ......uuviiiiieeeeeeeei e

REFERENCIAS. ..ottt e et e e e et e e et e s

CAPITULO 2 - Ul

trassonografia Contrastada na avaliacdo da perfuséo

placentaria de cadelas braquicefalicas...........c.cccoocviiiiiiiiiiiiiicncien,

RESUMO.......
INTRODUCAO

MATERIAIS E METODOS . ......iiiiiieeee e
Exames ultrassonograficos modo B e doppler............cooooiiiinnnn.
Contraste microbolhas (CEUS).........coiiiiiiiieeeee

ANALISE B8 atiStiCa. . e,

Resultados.

Gestacao FisiolOgICa. .........oooviiiieeecee e

Anormalidades GeStaCioN@iS. . .. ...

Discusséao..

Referéncias

CAPITULO 3 - Relato de caso: deteccédo ultrassonogréafica de nefrite

INtersticial €M fEIO CaANINO . ..o e

©O© 0 O W N N kP P <

=
N

20
21
22
25
26
28
29
30
31
32
33
42

55
55
56
57
59
61



CERTIFICADO DA COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS

unesp®

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - =
"JULIO DE MESQUITA FILHO" = Z
Campus de Jaboticabal s

CEUA - COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS

“0
-

CERTIFICADO

Certificamos que o projeto de pesquisa intitulado “Ultrassonografia contrastada
por microbolhas na avaliagdo do sistema reprodutor de cadelas”, protocolo n®
008978/18, sob a responsabilidade do Prof. Dr. Marcus Anténio Rossi Feliciano, que
envolve a produgao, manutengdo efou utilizacdo de animais pertencentes ao Filo
Chordata, subfilo Vertebrata (exceto o homem), para fins de pesquisa cientifica (ou
ensino) - encontra-se de acordo com os preceitos da lei n® 11.794, de 08 de outubro
de 2008, no decreto 6.899, de 15 de julho de 2009, e com as normas editadas pelo
Conselho Nacional de Controle de Experimentagao Animal (CONCEA), e foi
aprovado pela COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS (CEUA), da
FACULDADE DE CIENCIAS AGRARIAS E VETERINARIAS, UNESP - CAMPUS DE
JABOTICABAL-SP, em reunido ordinaria de 05 de julho de 2018.

Vigéncia do Projeto 01/08/2018 a 01/09/2022

Espécie / Linhagem Canina / Animals braquicefalicos

N° de animais 15

Peso / Idade 5-15Kg/5a 12 anos

Sexo Fémeas
Rotina dos Servigos da Obstetricia Veterindria da Faculdade de Ciéncias

Origem Agrérias e veterinarias, UNESP/Jaboticabal e de canis criadores da
Regldo de Jaboticabal

Jaboticabal, 05 de julho de 2018.

Prof® Dr* Fabiana Pilarski
Coordenadora - CEUA

Foculdade de CHincias Ageirias o Vetarinasias
Via de Acesso Prof. Paudo Donato Casteflane, s'n CEP 14384.900 - Jaboticabol! SP - Brasil
el 50 3209 7100 www S unesp be



ULTRASSONOGRAFIA CONTRASTADA POR MICROBOLHAS (CEUS) E
DOPPLER UMBILICAL NA GESTACAO DE CADELAS BRAQUICEFALICAS

RESUMO - Os objetivos dos estudos foram realizar a avaliagdo da
hemodinamica gestacional fisioldgica, envolvendo a dinamica vascular da artéria
umbilical e a perfuséo de placentas normais e funcionais e entdo estabelecer
parametros qualitativos e quantitativos de referéncia para cadelas
braquicefalicas saudaveis e avaliar a vascularizacdo e perfusdo placentaria em
cadelas com anormalidades fetais proximas ao parto. Foram utilizados 44 fetos,
provenientes de 22 cadelas braquicefalicas, e 9 fetos com anormalidades. Os
exames ultrassonograficos foram realizados nos trés tercos da gestacéo, aos 25,
45 e 58 dias, neste ultimo momento, dos fetos com anormalidade gestacionais.
Utilizou-se aparelno ACUSON S2000/SIMENS e transdutor multifrequencial
matricial e linear. Foram avaliados dois fetos de cada fémea, preferencialmente
os localizados proximos a regiao de ovario. O modo doppler espectral foi utlizado
para mensuracdo eletrbnica das variaveis dopplerfluxométricas da artéria
umbilical: velocidade sistélica (VS), velocidade diastolica (VD), tempo médio de
velocidade minima (TaMin), tempo médio de velocidade maxima (TaMax), indice
de pulsatilidade (IP) e indice de resisténcia (IR). Apds, foi realizada a CEUS
utilizando o software de imagem harménica (CADENCE) na avaliagédo qualitativa
do contraste ultrassonogréfico, identificando: uniformidade do preenchimento
nas regides placentarias (homogéneo ou heterogéneo), areas de hipoperfuséo,
e se ao longo do periodo gestacional o padréo de realce sofreria alteragcdes em
relacdo a entrada e saida do contraste; e na quantitativa dos parametros de
perfusdo placentarios: pico de intensidade do contraste (Fpeak em % de pixels),
tempo para o pico (Ftp em s), tempo médio de transmissao (Fmtt em s), area sob
a curva (Fauc) e inclinacéo da curva de entrada em pixels (Fpixels). As variaveis
coletadas foram comparadas entre os fetos avaliados (normais e anormais) e
entre 0s momentos pelo teste T-Student e ANOVA e correlacionadas pelo teste
de Spearman. Nos fetos saudaveis as variaveis VS, VD, TaMax e TaMin
aumentaram significativamente do M2 para o M3 (P<0,05), enquanto o IP
(P<0,043) e o IR (P<0,001) diminuiram. Os parametros avaliados no CEUS
permaneceram constantes durante todos os tercos da gestacdo (P<0,05).
Qualitativamente, em todos os momentos avaliados, a distribuicdo do contraste
foi homogénea no tecido placentario. Foi possivel acompanhar as adaptacoes
vasculares materno-fetais conforme a progresséo da gestacdo em cadelas, de
forma a atender as crescentes demandas metabdlicas do feto. Ja nos fetos que
apresentaram hidropsias os valores de Doppler foram semelhantes aos obtidos
nos saudaveis (P<0,05), porém na avaliacdo com CEUS foi possivel verificar
uma distribuicdo heterogénea, com menor intensidade de preenchimento do
tecido placentario e um atraso nos tempos de perfuséo (P<0,05), com acuracia
diagnostica proxima de 75%. A associacao das técnicas dopplerfluxométricas e
CEUS permitiu estabelecer parametros qualitativos e quantitativos da
hemodinamica gestacional fisiologica, em todos os ter¢cos da gestacdo, sendo
possivel correlacionar com desenvolvimento e manutencdo de todo processo
gestacional, sem evidéncia de alteracdes significativas na fisiologia do binémio
materno-fetal; assim a CEUS demonstrou ser aplicavel na deteccao de falhas no



preenchimento vascular placentario (disfuncéo tecidual) em fetos com anasarca
e hidrocefalia. Adicionalmente,foram descritos os achados ultrassonograficos de
alteracdes encontrados durante o exame pré natal, de alteragBes nas estruturas
renais de um feto pela da ultrassonografia de alta definicdo, com descrito no
relato de caso presente nesta tese.

Palavras-chave: céaes, ultrassonografia veterinaria, ultrassonografia Doppler,
meios de contraste (diagnostico por imagem), alteracdes gestacionais.



CONTRAST-ENHANCED ULTRASOUND (CEUS) AND UMBILICAL
DOPPLER IN THE PREGNANCY OF BRAQUICEPHALIC BITCHES

ABSTRACT - The objectives of the studies were to evaluate the
physiological gestational hemodynamics, involving the vascular dynamics of the
umbilical artery and the perfusion of normal and functional placentas, and then to
establish qualitative and quantitative reference parameters for healthy
brachycephalic bitches and to evaluate the vascularization and placental
perfusion in bitches with fetal abnormalities close to delivery. 44 fetuses were
used, from 22 brachycephalic bitches, and 9 fetuses with abnormalities.
Ultrasound examinations were performed in the three thirds of pregnancy, at 25,
45 and 58 days, at this last moment, of fetuses with gestational abnormalities. An
ACUSON S2000 / SIMENS device and a multi-frequency matrix and linear
transducer were used. Two fetuses from each female were evaluated, preferably
those located near the ovary region. The spectral doppler mode was used to
electronically measure the dopplerfluxometric variables of the umbilical artery:
systolic velocity (VS), diastolic velocity (RV), mean minimum velocity time
(TaMin), mean maximum velocity time (TaMax), pulsatility index ( IP) and
resistance index (IR). Afterwards, CEUS was performed using the harmonic
imaging software (CADENCE) in the qualitative evaluation of the ultrasound
contrast, identifying: uniformity of filling in the placental regions (homogeneous
or heterogeneous), areas of hypoperfusion, and whether, throughout the
gestational period, the pattern of enhancement would change in relation to the
entry and exit of the contrast; and in the quantity of placental perfusion
parameters: peak contrast intensity (Fpeak in% of pixels), time to peak (Ftp in s),
average transmission time (Fmtt in s), area under the curve (Fauc) and slope of
the input curve in pixels (Fpixels). The variables collected were compared
between the fetuses evaluated (normal and abnormal) and between the moments
by the T-Student and ANOVA tests and correlated by the Spearman test. In
healthy fetuses, the variables VS, VD, TaMax and TaMin increased significantly
from M2 to M3 (P <0.05), while PI (P <0.043) and IR (P <0.001) decreased. The
parameters evaluated in CEUS remained constant during all thirds of pregnancy
(P <0.05). Qualitatively, in all evaluated moments, the distribution of contrast was
homogeneous in the placental tissue. It was possible to monitor the maternal-
fetal vascular adaptations according to the progression of gestation in bitches, in
order to meet the increasing metabolic demands of the fetus, which allow it to
develop properly. In the case of fetuses that presented hydrops, the Doppler
values were similar to those obtained in the healthy ones (P <0.05), however, in
the evaluation with CEUS it was possible to verify a heterogeneous distribution,
with less intensity of filling of the placental tissue and a delay in the times of
perfusion (P <0.05), with diagnostic accuracy close to 75%. The association of
flow-through doppler techniques and CEUS allowed to establish qualitative and
guantitative parameters of physiological gestational hemodynamics, in all thirds
of pregnancy, of healthy brachycephalic bitches, being possible to correlate with
the development and maintenance of the whole gestational process of healthy
bitches, without evidence of significant changes in the physiology of the maternal-
fetal binomial; thus, CEUS proved to be applicable in the detection of flaws in the
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placental vascular filling (tissue dysfunction) in fetuses with anasarca and
hydrocephalus. In addition, the sonographic findings of alterations found during
the prenatal examination, of alterations in the renal structures of a fetus by that
of high definition ultrasonography, have been described, as described in the case
report in this thesis.

Keywords: dogs, veterinary ultrasound, Doppler ultrasound, contrast
media (diagnostic imaging), gestational changes.



CAPITULO 1 - Consideragdes gerais

1. Introducéo

O exame ultrassonogréfico tem grande utilidade como auxilio no diagnostico e
acompanhamento gestacional na cadela (Davidson e Baker, 2009). Foi introduzido
para esse fim em 1978 e, desde entdo vem se expandindo devido a sua eficacia e
seguranca (Matton e Nyland, 2015). A ultrassonografia € um método preciso e seguro
para a fémea e os fetos, sendo utilizado para confirmagcdo da gestacao, estimar a
idade gestacional, avaliar a viabilidade fetal, além de diagnosticar condicdes anormais
gue possam estar relacionadas a gestacdo, como subdesenvolvimento fetal, morte
fetal e abortamento (Feliciano et al., 2007).

A placenta é um 6rgdo vascular que se forma no decorrer da gestacao e por
meio dela ocorre a comunicacao entre o organismo materno e fetal através do cordao
umbilical (Prestes e Alvarenga, 2006). A avaliacdo desse tecido também é importante
considerando que fatores como subdesenvolvimento embriondrio podem estar
associado a alteracdes relacionadas a placenta (Johnston et al., 2001).

Com o avanco da tecnologia, a melhora dos transdutores e a melhor resolucao
de imagem, ha maior detalhamento nas avaliagdes, sendo possivel acompanhar com
precisdo a organogénese, sinais ultrassonograficos de reabsorcdo, doencas
congénitas e hereditarias no pré-natal (Blanco et al., 2011). Com essa evolucao
tecnologica € possivel também estudar a circulagdo Utero-placentaria e feto-
placentaria por meio da ultrassonografia Doppler (Giannico et al., 2015), inclusive
auxiliando no diagndstico de gestacdes anormais e/ou abortos em cdes (Nautrup,
1995; Giannico et al., 2015). O Doppler é um método que, associado a
ultrassonografia convencional, fornece informacdes em tempo real sobre a arquitetura
vascular e os aspectos hemodindmicos dos vasos em diversos 6rgaos (Carvalho,
2008).

Somando as demais técnicas, a ultrassonografia por contraste microbolhas
(CEUS) é um método diagndstico recente que possibilita a avaliacdo de alteracdes

hemodinamicas por meio do estudo das caracteristicas da perfusdo vascular. Este



método avalia a capilarizacdo tecidual através da administracdo intravenosa das
microbolhas, que por apresentarem tamanho semelhante ao das hemacias se
difundem tanto na macro como na microcirculacdo, além de promover aumento do
sinal Doppler quando associados, melhorando a qualidade do exame (Feliciano et al.,
2019).

Considerando a associagao das técnicas ultrassonograficas, os objetivos deste
estudo foram determinar a dindmica vascular da artéria umbilical dos fetos por meio
da técnica Doppler e as caracteristicas qualiquantitativas da perfusédo placentaria por
meio do CEUS e verificar a correlacdo com desenvolvimento e manutencdo do
processo gestacional em fetos com e sem anormalidades durante a gestacdo de

cadelas braquicefélicas saudaveis.
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