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“Quando vocé reclama, vocé se torna vitima. Quando vocé
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Eckhart Tolle
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LISTA DE ABREVIATURAS

A: Velocidade do preenchimento ativo do ventriculo esquerdo
ACVIM: Colégio Americano de Medicina Veterinaria Interna

AE: Atrio esquerdo

AE/Ao0: Relacéo atrio esquerdo e aorta

Ao: Aorta

ALT: Alanina aminotransferase

DIVEd: Diametro interno do ventriculo esquerdo em diastole
DIVEs: Diametro interno do ventriculo esquerdo em sistole

DV: Dorsoventral

DVM: Doenca valvar mitral

E: Velocidade do preenchimento passivo do ventriculo esquerdo
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SNAP: Sistema Nervoso Autbnomo Parassimpatico

SDNN: Desvio padrao de todos os intervalos RR

SDANN: Desvio padrdo das médias dos intervalos RR obtidos a cada cinco
minutos

SDNNIDX: Média dos desvios-padréo dos intervalos RR a cada cinco minutos

SNC: Sistema nervoso central

SRAA: Sistema renina-angiotensina-aldosterona

TRIV: Tempo de relaxamento isovolumétrico

VD: Ventrodorsal

VE: Ventriculo esquerdo

VFC: Variabilidade da frequéncia cardiaca



“VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA E QUALIDADE DE VIDA EM
CAES COM DOENGA VALVAR MITRAL TRATADOS COM METOPROLOL”

RESUMO - A doenca valvar mitral tem alta prevaléncia em todo o mundo e é a
enfermidade cardiovascular mais diagnosticada em caes. A referida enfermidade
cardiaca possui carater progressivo, que frequentemente leva a insuficiéncia cardiaca
congestiva. Por sua vez, a insuficiéncia cardiaca congestiva € uma sindrome clinica
complexa que leva a um baixo débito cardiaco, hipotenséo e hipoperfusao tecidual,
fazendo com que as demandas de diversos érgaos ndo sejam devidamente supridas.
Com o intuito de ajustar a falha do coracdo como bomba, 0 organismo ativa uma série
de mecanismos compensatoérios que, em curto prazo, hormalizam a pressao arterial.
Dentre esses mecanismos, se destaca como um dos mais importantes, ativacdo do
sistema nervoso auténomo simpatico. Todavia, a ativagdo desses mecanismos, em
logo prazo, resulta em progresséao da disfuncao ventricular, morte dos cardiomidcitos,
desenvolvimento de sinais clinicos e ébito. Quando o débito cardiaco € prejudicado
pela falha da funcdo ventricular, a hipotenséo relativa estimula os barorreceptores a
ativar o sistema nervoso autbnomo simpético, conduzindo ao aumento da
concentracdo sérica de noradrenalina na insuficiéncia cardiaca congestiva. A
noradrenalina € uma catecolamina endogena sintetizada pelas células cromafins na
medula adrenal, que age em receptoresa1-adrenérgicos, promovendo o aumento da
resisténcia vascular sistémica, e em receptores 1-adrenérgicos, exercendo atividade
inotrépica e cronotrépica positivas. No tratamento da insuficiéncia cardiaca congestiva
em seres humanos, a terapia com betabloqueadores é comprovadamente benéfica
com aumento na sobrevida em até 66% e visa combater os efeitos deletérios
provenientes da ativagdo cronica do sistema nervoso simpéatico, uma via importante
dos mecanismos compensatorios, porém pesquisas sobre essa classe de farmaco
nao tem sido objetivadas em cédes com doenca valvar mitral, quando se sabe que os

mecanismos fisiopatolégicos sdo similares.

Palavras-chave: betabloqueadores, insuficiéncia cardiaca congestiva,

parassimpatico, sistema nervoso autbnomo simpatico.



HEART RATE VARIABILITY AND QUALITY OF LIFE IN DOGS WITH MITRAL
VALVE DISEASE TREATED WITH METOPROLOL

ABSTRACT - Mitral valve disease has a high prevalence worldwide and is the most
diagnosed cardiovascular disease in dogs. The referred cardiac disease presents a
progressive character, which often leads to congestive heart failure. In turn, congestive
heart failure is a complex clinical syndrome that leads to low cardiac output,
hypotension and tissue hypoperfusion, causing the demands of various organs not to
be adequately met. In order to adjust heart failure as a pump, the body activates a
series of compensatory mechanisms that, in the short term, normalize blood pressure.
Among these mechanisms, it stands out as one of the most important, sympathetic
autonomic nervous system activation. However, the activation of these mechanisms,
in the long term, results in progression of ventricular dysfunction, death of
cardiomyocytes, development of clinical signs and death. The main mechanism is the
activation of sympathetic autonomic nervous system. When cardiac output is impaired
by failure of ventricular function, relative hypotension stimulates baroreceptors to
activate the sympathetic autonomic nervous system, leading to increased serum
noradrenaline concentration in congestive heart failure. Noradrenaline is an
endogenous catecholamine synthesized by chromaffin cells in the adrenal medulla,
which acts at al -adrenergic receptors, promoting the increase of systemic vascular
resistance, and at PB1 -adrenergic receptors, exerting positive inotropic and
chronotropic activity. In the treatment of congestive heart failure in humans, beta-
blocker therapy is proven beneficial with an increase in survival of up to 66% and aims
to combat the deleterious effects of chronic activation of the sympathetic nervous
system, an important route of compensatory mechanisms, but research on this class
of drug has not been targeted in dogs with mitral valve disease when it is known that

the pathophysiological mechanisms are similar.

Keywords: betablockers, congestive heart failure, parasympathetic, sympathetic

autonomic nervous system.



CAPITULO 1 — CONSIDERACOES GERAIS

| — Introducéo

A degeneracdo mixomatosa da valva mitral (DMVM) é a enfermidade
cardiovascular mais prevalente em cdes. Em estudo epidemiologico recente
executado em um hospital-escola brasileiro, que avaliou 169 cées acima de sete anos
de idade, foi constatada prevaléncia de 42,6% (Santos et al., 2013). A DMVM é uma
enfermidade progressiva que, frequentemente, leva a insuficiéncia cardiaca
congestiva (ICC) e, consequentemente, € uma causa de Obito de extrema importancia

na espécie canina.

A ICC é uma sindrome clinica complexa que leva a um baixo débito cardiaco,
hipotenséo e hipoperfusdo tecidual, fazendo com que as demandas de diversos
orgaos nao sejam devidamente supridas. Com o intuito de ajustar a falha do coracéo
como bomba, o organismo ativa uma série de mecanismos que, em curto prazo,
normalizam a pressdo arterial. Todavia, a ativacdo desses mecanismos, em logo
prazo, resulta em progressao da disfuncdo ventricular, morte dos cardiomiécitos,

desenvolvimento de sinais clinicos e 6bito do paciente.

No tratamento da ICC em seres humanos, a terapia com betablogueadores é
comprovadamente benéfica e visa combater os efeitos deletérios provenientes da
ativacao crbnica do sistema nervoso autdnomo simpatico (SNAS), uma via importante
dos mecanismos compensatérios. Comprovados por grandes ensaios clinicos, 0s
beneficios provenientes dessa classe de farmacos em pacientes humanos sao
reducdo no remodelamento global do ventriculo esquerdo (VE), reducéo de até 38%
do risco de hospitalizacdo, diminuicdo de cerca de 37% no tempo de permanéncia na
internacgéo (Klapholz et al., 2009), melhora acentuada na qualidade de vida e aumento
na sobrevida de até 66% (Gheorghiade et al., 2003; Frigerio et al., 2005). A despeito
dos beneficios do uso de betablogueadores em seres humanos com ICC, as
pesquisas sobre os beneficios do uso de betablogueadores em cées com
endocardiose, ao contrario do que tem sido visto em humanos, sado relativamente
escassas, nao permitindo conclusées definitivas sobre sua eficacia, portanto
objetivou-se avaliar a relacdo entre a variabilidade da frequéncia cardiaca e o

tratamento com o metoprolol em cdes com DMVM em estagio C.



Conclusao

O tratamento com o metoprolol foi benéfico aos pacientes por aumentar a acao do
sistema nervoso autbnomo parassimpatico e, consequentemente, a variabilidade da
frequéncia cardiaca, melhorando também a fungéo cardiaca. Ademais, houve melhora
na qualidade de vida em 37,5% dos pacientes apds serem tratados com o referido
betabloqueador. Considerando os resultados obtidos, o tratamento com metoprolol
parece ser adjuvante na terapia padrdo da insuficiéncia cardiaca congestiva nos caes
em estagio C da doenca valvar mitral, podendo contribuir para melhora na qualidade
de vida. Mais estudos sdo necessarios para elucidar os beneficios do tratamento com

0 metoprolol nessa classe de cardiopatas.
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