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Impacto potencial desta pesquisa

O presente estudo prove informagdes inéditas importantes, validando a
técnica de eletrocardiografia convencional e Holter, ecocardiografia e pressao
arterial ndo-invasiva, fornecendo conhecimento e compreensao sobre a fisiologia
e estabelecendo valores de referéncia em ongas-pintadas higidas anestesiadas
com associagdo de medetomidina e cetamina, demonstrando protocolo
anestésico seguro em animais silvestres para 0 manejo e conservagao, sendo

base para pesquisas futuras em outras espécies de interesse veterinario.

Potential impact of this research

The present study provides important new information, validating the
conventional electrocardiography and Holter technique, echocardiography and
non-invasive blood pressure, providing knowledge and understanding about
physiology and establishing reference values in healthy jaguars anesthetized with
a combination of medetomidine and ketamine, demonstrating a safe anesthetic
protocol in wild animals for management and conservation, being the basis for

future research in other species of veterinary interest.
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AVALIACAO CARDIOLOGICA DE ONGAS-PINTADAS (Panthera onca)
ANESTESIADAS COM MEDETOMIDINA E CETAMINA

RESUMO - As oncgas-pintadas sao felideos predadores distribuidos ao longo
do continente americano, possuem influéncia direta e indireta no controle populacional
em multiplos biomas. Espécie em risco de extingdo, protegida por mecanismos de
conservacgao in situ e ex situ, que visam sua preservacao e proliferagdo. Diversos
mamiferos silvestres possuem enfermidades cardiovasculares com etiopatogenias
ainda nado esclarecidas na sua totalidade, por conseguinte a importancia na
investigacdo de parametros hemodinamicos inéditos em ongas-pintadas visando
aplicagao direta e contribuicdo cientifica. Nessa perspectiva, quinze exemplares
clinicamente saudaveis oriundos do IOP (Instituto Ong¢a Pintada) foram selecionados
para avaliagado cardiolégica por meio de eletrocardiografia convencional e Holter,
pressao arterial sistémica nao invasiva e ecocardiografia, com o objetivo de obter e
avaliar os parametros cardiovasculares em ongas-pintadas. A contengao quimica foi
realizada através de dardo, via intramuscular, com associacdo anestésica de
medetomidina (0,08-0,1 mg/kg) e cetamina (5 mg/kg). Apds as analises, os individuos
foram realocados ao recinto e a anestesia revertida com atipamezole (0,25 mg/kg). Ao
exame eletrocardiografico convencional e Holter, a frequéncia cardiaca média foi de
72118 bpm com ritmo sinusal (dez animais) e arritmia sinusal (cinco animais). Bloqueio
atrioventricular 1° e 2° grau (seis animais), complexos supraventriculares (um animal)
e complexos ventriculares prematuros (um animal). A pressao arterial sistélica nao
invasiva trans anestésica permaneceu estavel (163+29 mmHg), considerando o
protocolo empregado. Ao exame ecocardiografico, as ongas pintadas apresentaram
insuficiéncia valvar mitral, tricuspide, pulmonar e adrtica pelo doppler colorido. O fluxo
transmitral apresentou relacdo E/A normal e E'< A’ caracterizando padrao de
enchimento ventricular do tipo pseudonormal. Nao foram identificadas complicacoes
anestésicas significativas que contraindiquem a aplicagcdo desse protocolo;
fornecendo ainda informacgdes inéditas importantes, validando a técnica, valores de
referéncia em ongas-pintadas e pesquisas futuras em outras espécies de interesse
veterinario.

Palavras-chave: animais silvestres, ecocardiografia, eletrocardiografia, felideos,
Holter, valores de referéncia



CARDIOLOGICAL EVALUATION OF JAUGURES (Panthera onca)
ANESTHESIATED WITH MEDETOMIDINE AND KETAMINE

ABSTRACT - Jaguars are predatory felines distributed throughout the American
continent, and have a direct and indirect influence on population control in multiple
biomes. This species is at risk of extinction and is protected by in situ and ex situ
conservation mechanisms aimed at its preservation and proliferation. Several wild
mammals have cardiovascular diseases whose etiopathogenesis has not yet been fully
elucidated. Hence, it is important to investigate new hemodynamic parameters in
jaguars, aiming at direct application and scientific contribution. In this perspective,
fifteen clinically healthy specimens from the IOP (Instituto Ong¢a Pintada) were selected
for cardiological evaluation by means of conventional electrocardiography and Holter,
noninvasive systemic blood pressure and echocardiography, with the objective of
obtaining and evaluating cardiovascular parameters in jaguars. Chemical restraint was
performed using an intramuscular dart, with an anesthetic combination of
medetomidine (0.08-0.1 mg/kg) and ketamine (5 mg/kg). After the analyses, the
individuals were relocated to the enclosure and the anesthesia reversed with
atipamezole (0.25 mg/kg). On conventional electrocardiographic examination and
Holter monitoring, the mean heart rate was 72+18 bpm with sinus rhythm (ten animals)
and sinus arrhythmia (five animals). First and second degree atrioventricular block (six
animals), supraventricular complexes (one animal) and premature ventricular
complexes (one animal). The noninvasive transanesthetic systolic blood pressure
remained stable (16329 mmHg), considering the protocol used. On
echocardiographic examination, the jaguars presented mitral, tricuspid, pulmonary and
aortic valve insufficiency by color Doppler. The transmitral flow showed a normal E/A
ratio and E'< A’, characterizing a pseudonormal ventricular filling pattern. No
significant anesthetic complications that contraindicate the application of this protocol
were identified; it also provides important new information, validating the technique,
reference values in jaguars and future research in other species of veterinary interest.
Keywords: wild animals, echocardiography, electrocardiography, felines, Holter,
reference values
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CAPITULO 1 - Consideragoes Gerais

1. INTRODUGCAO

O maior felideo do continente americano é a onga-pintada (Panthera onca),
predador mestre em camuflagem devido ao seu caracteristico padrao de pelagem
amarelada, variando do amarelo claro ao marrom avermelhado, com rosetas pretas e
ventre esbranquigado. Alguns animais possuem o padrdo melanico, com pelagem
escura e rosetas pouco evidentes (Pantera Negra). Variam entre 35 e 148 Kg de
massa corporal, sendo as fémeas menores que os machos. Ainda, o porte fisico pode
variar de acordo com a dispersédo geografica, com animais maiores em locais mais
distantes da linha do Equador, a espécie é encontrada do sul dos Estados Unidos a
regido meridional da Argentina (Silveira, 2004), no entanto extinta em EIl Salvador e
Uruguai (Sanderson et al., 2002; IUCN, 2022).

Por serem predadores do topo da cadeia alimentar possuem papel singular no
equilibrio de outras espécies, influenciando diretamente no controle populacional de
suas presas e indiretamente, nas populagdes animais e vegetais relacionadas a estas
(Silveira, 2004; De Azevedo, 2008). Ainda que predadoras, as ongas-pintadas sao
consideradas como espécie vulneravel (ICMBio, 2018a) e sdo amparadas pela politica
publica implementada pelo Plano Nacional de A¢éo para a Conservagao de Grandes
Felideos (ICMBio, 2018b). A espécie € ameacgada por agdes antropicas que causam
fragmentacao e redugéo do habitat natural gerando escassez de presas e pela caga
retaliativa consequente aos prejuizos econémicos desencadeados pela predacao de
rebanhos domeésticos (Nowell, 1996; Zimmermann et al., 2005).

A aplicacéo de técnicas de conservagao e elaboragao de estratégias que visam
a manutencéo de habitats originais e a recuperagdo de espécies viaveis por meios
naturais (forma in situ) e ex situ, por agao antropica, objetiva a preservagao mediante
populagdes em cativeiro (Pizzutto et al., 2021). Considerando o método de
conservagao, a contencéo fisica de animais silvestres implica risco para o espécime
e para a equipe técnica, exigindo abordagem quimica com sedativos e/ou anestésicos

principalmente em manejo de carnivoros selvagens (Gunkel e Lafortune, 2007).



Desta forma, o manejo de felideos selvagens exige protocolos anestésicos
progressivamente mais seguros e acessiveis. Em 1970, se empregava o uso de
farmacos dissociativos como a xilazina e a cetamina. A medetomidina, associada a
cetamina, assumiu parcela dos protocolos apos a década de 1990 (Gunkel e
Lafortune, 2007). Ainda, o emprego de tiletamina e zolazepan tem apresentado bom
custo beneficio e aplicabilidade, porém, foram identificados diversos efeitos colaterais
e contraindicagbes em certos felideos (Morris, 2001; Gunkel e Lafortune, 2007).
Atualmente, a associagdo entre farmacos alfa-2 agonistas e cetamina tem
apresentado efeito satisfatorio na imobilizagdo de carnivoros (Morris, 2001).

Ainda que desafiadora, com abordagem translacional e multidisciplinar, a
preservagao de espécies em extingdo assegura a manutencéo de biomas e confere
conhecimento e compreens&o sobre a fisiologia e patologia dessas espécies (Pizzutto
et al.,, 2021). Estudos apontaram que diversos mamiferos selvagens possuem
doencas cardiovasculares de diferentes etiopatogenias e efeitos deletérios sob agéo
de alguns anestésicos (Stern e Ueda, 2019; Horowitz et al., 2020). Em virtude da
caréncia de protocolos anestésicos seguros em animais silvestres para o manejo e
conservagao, € importante analisar os impactos desses farmacos na funcgéo
cardiovascular em cada espécie, haja vista os efeitos ja reconhecidos dessas
substancias.

Com esses preceitos, hipotetiza-se que o protocolo anestésico empregado
possa causar: i) alteragado dos parametros cardiovasculares, tais como bradicardia e
hipotensao ii) efeito pré-arritmico atrioventricular iii) indugdo de insuficiéncia valvar
mitral e adrtica transitoria.

Dessa forma o objetivo deste estudo foi obter e avaliar os parédmetros
cardiovasculares em ongas-pintadas higidas anestesiadas com medetomidina e
cetamina, através da ecocardiografia avaliar a morfologia cardiaca; pela
eletrocardiografia convencional e Holter analisar os parametros eletrocardiograficos
de ritmo, morfologia das ondas e a variabilidade da frequéncia cardiaca e, os
parametros cardiovasculares pela pressao arterial sistémica.



2. REVISAO DE LITERATURA

As ongas-pintadas (Panthera onca), (Classe Mammalia; Ordem Carnivora:
Familia Felidae) sao as unicas representantes do género Panthera encontradas no
continente Americano, também denominadas como Nahuel, El Bicho, Otorongo, Tigre
Americano, Tigre Real, Jaguar, Jaguareté de acordo com a regido geografica (Silveira,
2004; Nascimento e Garbino, 2013).

Com vasta disseminacgao populacional no continente americano é identificada
em regides e climas distintos, habita regides de florestas e campos abertos, no Brasil
estd presente em biomas da Amazobnia, Mata Atlantica, Pantanal e Cerrado,
apresentando ampla variabilidade fenotipica e genotipica (Silveira, 2004; Nascimento
e Garbino, 2013).

Entretanto, de forma direta e indireta as ag¢des antropicas, alguns nucleos
desses espécimes tém apresentado significativa redugdo de diversidade genética
(endogamia) assim como de plantel (Silveira, 2004; Pizzutto et al., 2021). A
preservagao de individuos nao se limita apenas em manter sua subsisténcia tanto nos
ambientes in situ como ex situ (Pizzutto et al., 2021), mas também em realizar a
propagacdo controlada da espécie visando reposicdo em biomas afetados,
assegurando assim maior estabilidade biolégica (Plano Nacional de Conservagao da
Onga-Parda — PAN Oncga-Pintada, PORTARIA N° 63, 9 DE JUNHO DE 2014).

Com o propdsito de garantir equilibrio, a translocagao de material genético
entre as populagdes € alternativa que dispensa o transporte fisico de individuos.
Assim ha reducao de estresse e riscos a integridade fisica dos espécimes e maior
seguranga sanitaria (Pizzutto et al., 2021). Tendo como premissa a obtengdo de
insumos para banco de germoplasma, o uso de protocolos que possibilitem a retirada
de sémen com recuperagéo anestésica agil coloca a associagédo de medetomidina e
cetamina como possibilidade viavel e pratica (Araujo et al., 2018).

Por sua vez, a ativagdo de receptores adrenérgicos alfa-2 promove efeitos
farmacolégicos de sedacdo, analgesia, hipotensdo e bradicardia. Derivada da
metilacdo da detomidina, a medetomidina promove efeitos sedativos e ansioliticos

dose-dependentes, culminando perda da vigilia e de reflexos em animais; ainda,



importantes efeitos vasopressores associados a reducao da frequéncia cardiaca. O
emprego do reversor atipamezole, antagonista alfa-2, proporciona efeito contrario a
medetomidina na pratica terapéutica, assegurando maior controle anestésico na
presenca de efeitos adversos (Scheinin et al., 1989; Sinclair, 2003; Gunkel e
Lafortune, 2007).

Ademais, outro efeito desejavel pelo emprego da medetomidina é o
relaxamento da musculatura lisa do ducto deferente, favorecendo a colheita de sémen
pela ejaculagcéo farmacoldgica em gatos domésticos e grandes felideos (Araujo et al.,
2020; Da Silva et al., 2021).

No entanto, a interacdo farmacolégica da medetomidina e cetamina gera
sobrecarga cardiovascular devido a vasoconstricdo periférica, ocasionando
bradicardia (Gunkel e Lafortune, 2007). Ainda, segundo Luczinski et al. (2020), pode
ocorrer insuficiéncia valvar mitral em ongas. A cetamina possui efeitos analgésicos e
anestésicos dissociativos em animais e seres humanos, rapidamente absorvida por
via intramuscular, apresenta alta biodisponibilidade e lesta distribuicdo; é
metabolizada por vias hepaticas através da demetilagdo em norcetamina, formando
compostos secundarios como diidronorcetamina, hidroxicetamina e
hidroxinorcetamina. O efeito farmacoldgico ocorre pela inibicdo dos receptores N-
metil-D-aspartato (NMDA), porém interage com outros receptores e canais ibnicos,
incluindo receptores de dopamina, serotonina, colinérgicos e opidides. Além disso,
também interage com a familia dos canais de calcio voltagem-dependente do tipo L,
promovendo efeito cardiovascular nos miécitos atriais e ventriculares (Zanos et al.,
2018).

A associagdo de medetomidina e cetamina € empregada em gatos domésticos
para indu¢&do ou manutencgéo da anestesia geral, com ou sem a associagao de opidide
e benzodiazepinicos, ainda segundo Zeiler e colaboradores (2014), apresenta efeitos
cardiovasculares atenuados quando comparados a outros protocolos, gerando

frequéncia cardiaca e pressao arterial sistémica dentro da normalidade.
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CAPITULO 2 - Variaveis ecocardiografica, eletrocardiografica convencional e
Holter e pressao arterial nao invasiva de ongas-pintadas (Panthera onca)
anestesiadas com associagdo de medetomidina e cetamina’

RESUMO

As ongas-pintadas (Panthera onca) sao felideos predadores distribuidos ao
longo do continente americano, possuem influéncia direta e indireta no controle
populacional em multiplos biomas. Espécie em risco de extingdo, protegida por
mecanismos de conservagado in situ e ex situ, que visam sua preservagao e
proliferacdo. Diversos mamiferos silvestres possuem enfermidades cardiovasculares
com etiopatogenias ainda ndo esclarecidas na sua totalidade, por conseguinte a
importancia na investigacdo de parametros hemodinamicos inéditos em ongas-
pintadas visando aplicagao direta e contribui¢ao cientifica. Nessa perspectiva, quinze
exemplares clinicamente saudaveis oriundos do IOP (Instituto Ong¢a Pintada) foram
selecionados para avaliagéo cardiolégica por meio de eletrocardiografia convencional
e Holter, presséao arterial sistémica nao invasiva e ecocardiografia, com o objetivo de
obter e avaliar os parametros cardiovasculares em oncgas-pintadas. A contengao
quimica foi realizada através de dardo, via intramuscular, com associacao anestésica
de medetomidina (0,08-0,1 mg/kg) e cetamina (5 mg/kg). Apos as analises, os
individuos foram realocados ao recinto e a anestesia revertida com atipamezole (0,25
mg/kg). Ao exame eletrocardiografico convencional e Holter, a frequéncia cardiaca
média foi de 72118 bpm com ritmo sinusal (dez animais) e arritmia sinusal (cinco
animais). Bloqueio atrioventricular 1° e 2° grau (seis animais), complexos
supraventriculares (um animal) e complexos ventriculares prematuros (um animal). A
pressao arterial sistolica ndo invasiva trans anestésica permaneceu estavel (163+29
mmHg), considerando o protocolo empregado. Ao exame ecocardiografico, as ongas
pintadas apresentaram insuficiéncia valvar mitral, tricispide, pulmonar e adrtica pelo
doppler colorido. O fluxo transmitral apresentou relacdo E/A normal e E'< A’
caracterizando padrao de enchimento ventricular do tipo pseudonormal. Nao foram
identificadas complicagdes anestésicas significativas que contraindiquem a aplicagao
desse protocolo; fornecendo ainda informacgdes inéditas importantes, validando a
técnica, valores de referéncia em oncgas-pintadas e pesquisas futuras em outras
espécies de interesse veterinario.

Palavras-chave: animais silvestres, ecocardiografia, eletrocardiografia, felideos,
Holter, valores de referéncia



1. INTRODUGAO

O maior felideo do continente americano é a onga-pintada (Panthera onca),
predadora do topo da cadeia alimentar, com papel singular no equilibrio de outras
espécies animais e vegetais (Silveira 2004, De Azevedo 2008). Ainda que predadora
€ linhagem vulneravel (ICMBio 2018), ameacgada de forma direta e indireta as agdes
antropicas, que causam fragmentacgao e reducao do habitat natural gerando escassez
de presas e reducdo da diversidade genética (endogamia) assim como de plantel
(Silveira 2004, Pizzutto et al. 2021) e também pela caga retaliativa (Nowell 1996,
Zimmermann et al. 2005). Técnicas de conservagao visam a manutencao de habitats
originais tal qual a recuperagao de espécies viaveis por meios naturais (forma in situ),
e pela forma ex situ por agdo antropica, que visa a preservacdo mediante populacoes
em cativeiro (Pizzutto et al. 2021). O manejo destes animais exige abordagem quimica
com sedativos e/ou anestésicos conferindo maior seguranga a equipe e aos
especimes (Gunkel e Lafortune, 2007).

Atualmente, a associagdo entre farmacos alfa-2 agonistas e cetamina tem
apresentado efeito satisfatorio na imobilizagao de carnivoros (Morris 2001). A ativagéo
de receptores adrenérgicos alfa-2, promove sedagdo, analgesia, hipotensdo e
bradicardia (Scheinin et al. 1989). Representando essa classe farmacoldgica, a
medetomidina promove efeitos sedativos e ansioliticos dose-dependentes,
culminando perda da vigilia e de reflexos em animais (Sinclair 2003), assim como

efeitos vasopressores associados a redugéo da frequéncia cardiaca (Scheinin et al.
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1989). O emprego do reversor atipamezole, antagonista alfa-2, assegura desta forma
maior controle anestésico na presenca de efeitos adversos (Scheinin et al. 1989;
Sinclair 2003, Gunkel e Lafortune 2007). Outro efeito desejavel pelo emprego da
medetomidina é o relaxamento da musculatura lisa do ducto deferente, favorecendo
a colheita de sémen pela ejaculagao farmacolégica em gatos domésticos e grandes
felideos (Araujo et al. 2020, Da Silva et al. 2021).

No entanto, a interacdo farmacolégica de medetomidina e cetamina gera
sobrecarga cardiovascular dada a vasoconstrigao periférica, ocasionando bradicardia
(Gunkel e Lafortune, 2007); ainda segundo Luczinski et al. (2020) insuficiéncia valvar
mitral, todavia a cetamina possui efeitos analgésicos e anestésicos dissociativos em
animais e seres humanos (Zanos et al. 2018).

A preservagao de espécies em extingdo assegura a manuteng¢ao de biomas e
confere conhecimento e compreensao sobre a fisiologia e patologia dessas espécies
(Pizzutto et al. 2021). Estudos prévios apontaram cardiopatias em mamiferos
selvagens e efeitos indesejaveis por acdo de alguns farmacos anestésicos (Stern e
Ueda, 2019, Horowitz et al. 2020). Concedida a necessidade de protocolos
anestésicos com maior seguranga em animais silvestres para o manejo e
conservagao, € importante analisar os impactos desses farmacos na funcao
cardiovascular, haja vista os efeitos ja reconhecidos dessas substancias.

Com esses preceitos, hipotetiza-se que o protocolo anestésico empregado
possa causar: i) alteragado dos parametros cardiovasculares, tais como bradicardia e
hipotensao ii) efeito pré-arritmico atrioventricular iii) indugdo de insuficiéncia valvar
mitral e aortica. Dessa forma o objetivo desse estudo foi obter os parametros

cardiovasculares em ongas-pintadas clinicamente saudaveis anestesiadas com a
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associagdo de medetomidina e cetamina, por meio da ecocardiografia avaliar a
morfologia e funcéo cardiaca; pela eletrocardiografia convencional e Holter analisar
os parametros eletrocardiograficos de ritmo e morfologia das ondas e a variabilidade

da frequéncia cardiaca e obtengao da pressao arterial sistémica.

2. MATERIAL E METODOS

Quinze ongas-pintadas higidas oriundas do centro de conservagdo nao
governamental Instituto Onga Pintada — IOP (Mineiros, GO, Brasil; 17°54'00.5"S
53°00'21.7"W) foram selecionadas para avaliagéo clinica rotineira e também avaliagéao
cardiolégica. Os animais eram mantidos em recintos apropriados, recebendo agua ad
libitum e dieta a base de carne bovina. As idades foram estimadas em 4,9+3,1 anos
com base nos registros do mantenedor. O projeto esta vinculado no SISBIO / ICMBio
/ MMA sob o numero 57293-5 e aprovado pela Comissao de ética no uso de animais
(CEUA) da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da Universidade de S&o
Paulo (FMVZ) n° 9300241019.

Apds 12 horas de jejum alimentar e hidrico os animais foram submetidos a
contencao quimica com dardo anestésico contendo os farmacos medetomidina ((0,08-
0,1 mg/kg), Precision Pharmacy, CA, Estados Unidos) e cetamina ((5 mg/kg),
Dopalen, Vetbrands, SP, Brasil). Observado o efeito dos mesmos, os espécimes
foram conduzidos do recinto para ambiente ambulatorial, sendo entao realizadas as
analises clinicas e colheita de material biolégico para exame de rotina, os animais
foram entdo realocados ao recinto de origem e a anestesia revertida com o farmaco

atipamezole (0,25 mg/kg, Precision Pharmacy, CA, Estados Unidos).
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Para a captagdo dos sinais por meio da eletrocardiografia Holter foram
empregados eletrodos adesivos aderidos a superficie da pele devidamente
tricotomizada. Dois eletrodos negativos foram posicionados, um sobre a parede
toracica esquerda e outro na regido do manubrio; outros dois eletrodos positivos foram
posicionados (parede toracica esquerda e sobre a cartilagem xifoide), entdo acoplado
o aparelho gravador digital de trés canais (Cardioflash® digital — Cardios Sistemas —
Sao Paulo, Brasil), e realizado o registro durante todo o periodo experimental de
manejo com 0s animais, desde a captura até a soltura, por aproximadamente 60
minutos.

A analise do ciclo cardiaco foi obtida através do “software” (CardioManenger®
S540 - Cardios Sistemas — S&do Paulo, Brasil) e manualmente. O intervalo RR foi
considerado normal apenas quando o ritmo foi sinusal. Foi utilizada a VFC no dominio
do tempo. Foram avaliados o desvio padrdo de todos os intervalos RR (SDNN), o
desvio padrdo das médias dos intervalos RR obtidos a cada cinco minutos (SDANN),
a meédia dos desvios padrao dos intervalos RR a cada cinco minutos (SDNNIDX), a
raiz quadrada da média do quadrado das diferengas entre intervalos RR adjacentes
(rMSSD) e a porcentagem de intervalos RR adjacentes com diferengca de duragao
maior que 50 ms (pNN>50).

Apos colocagdo do eletrocardiograma Holter, as ongas-pintadas foram
posicionadas em decubito lateral direito para o registro eletrocardiografico digital de
doze derivagdes simultaneas ao longo de cinco minutos (Delta Life® Sao Paulo,
Brasil). Foram registradas derivagdes bipolares (I, Il e Ill) e unipolares aumentadas
(aVR, aVF e aVL) a partir do posicionamento habitual dos eletrodos nos membros

locomotores (Tilley, 1962). Em relagcdo aos eletrodos pré-cordiais foram posicionados
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no primeiro espago intercostal direito (V1) junto ao esterno e no sexto espacgo
intercostal esquerdo (V2 a V6) a partir do bordo esternal em diregao a base cardiaca
(Santilli et al. 2019). Uma vez registrado o tragcado, as variaveis padronizadas de
eletrocardiografia (frequéncia cardiaca, duragdo e amplitude de onda P, duragéo do
intervalo PR, duragdo do complexo QRS, amplitude das ondas Q, R e S, duragéo do
intervalo QT, segmento ST e amplitude e polaridade de onda T) foram avaliadas na
derivacao Il. Determinagao do eixo elétrico cardiaco do complexo QRS e das ondas
P e T. Para cada derivagao precordial foram mensurados os parametros morfoldgicos
de amplitude da onda P e amplitude e duragao do complexo QRS. Cada mensuracgao
foi realizada em trés ciclos selecionados aleatoriamente ao longo do registro, sendo
entdo considerada a média para fins de analise.

A avaliagdo da pressao arterial sistolica pelo método oscilométrico (BPScan,
Inpulse Animal Health, Florianépolis, SC, Brasil) foi realizada no inicio do protocolo,
durante o monitoramento anestésico de forma n&o invasiva. O manguito numero 5 foi
posicionado na base da cauda de cada animal e a pressao arterial foi aferida mediante
sete avaliagbes sequenciais, sendo descartados os valores extremos e mantidos os
cinco valores obtidos, cuja média foi utilizada na analise.

A avaliagdo ecocardiografica foi realizada com equipamento de
ultrassonografia equipado com transdutor de varredura setorial de 1-5 MHz (Esaote,
MyLab™SigmaVET, Genova, ltaly) e eletrocardiografia simultdnea no monitor. O
exame compreendeu o modo bidimensional (Modo B), modo movimento (Modo M),
Doppler pulsado, continuo, de fluxo em cores e tecidual. Apds a tricotomia de
segmentos da regido toracica direita e esquerda, os animais foram posicionados em

decubito lateral direito e esquerdo permitindo obtenc¢do dos planos de imagem para
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mensuragao de estruturas cardiacas conforme recomendagdes do Colégio Americano
de Medicina Interna Veterinaria (Thomas et al. 1993), bem como as estabelecidas por
Boon (2011) e pela Sociedade Americana de Ecocardiografia (Nagueh 2016). A partir
do acesso a janela paraesternal direita, em decubito lateral direito, as camaras
cardiacas foram avaliadas em modo bidimensional (B) e movimento (M). De modo
consagrado, a partir de imagens em modo M oriundas de cortes transversais do
ventriculo esquerdo no plano cordal, foram obtidos os seguintes parametros:
espessura do didmetro interno do ventriculo esquerdo em diastole (DIVEd) e em
sistole (DIVESs), fragcao de ejecao (EF) e fragdo de encurtamento (SF) calculados pelo
método de Teichholz; ainda, execugao dos planos Adrtico e Pulmonar. Segundo Boon
(2011), a morfologia do atrio esquerdo foi avaliada de forma bidimensional em plano
transversal aértico e em eixo longitudinal, ambas apds o término da onda T do
eletrocardiograma, determinando a relagdo entre os didmetros atriais esquerdos e
aorticos (AE/A0).

ApOs avaliagdo qualitativa do fluxo pulmonar com o doppler colorido e
determinacdo da velocidade do fluxo arterial pulmonar pelo doppler pulsado; da
mesma forma na artéria aorta foram realizados em imagem apical cinco camaras pela
janela paraesternal esquerda (Boon 2011).

Ainda em decubito lateral esquerdo, foram determinadas as velocidades do
fluxo mitral a partir da imagem apical quatro cdmaras com a amostra posicionada de
maneira centralizada na altura das extremidades das cuspides anterior e posterior.
Nessa curva, foram analisadas as velocidades maximas da onda E (enchimento
rapido do VE) e da onda A (contracgao atrial), obtendo a relagdo entre ambas (E/A) e

o tempo de desaceleracéo da velocidade de enchimento rapido (TDE) (Boon 2011).
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Ainda, as velocidades sistélica (S°), velocidade diastdlica na protodiastole (E’) e
velocidade diastdlica na telediastole (A’) com a amostra do Doppler tecidual
posicionada sobre o &dnulo mitral, em suas porcoes lateral e septal; para avaliagao do
ventriculo direito foi considerada apenas a porcao lateral do anulo tricuspideo, sendo
obtidos os mesmos parametros (Boon 2011).

A determinacgao do tempo de relaxamento isovolumétrico (TRIV) foi guiada por
intermédio do doppler colorido, a amostra foi posicionada na transi¢ao entre a via de
saida do ventriculo esquerdo e a cuspide septal mitral na imagem apical cinco
camaras, dessa forma foi medido o intervalo de tempo entre o final do fluxo adrtico e
o inicio do influxo mitral empregando o doppler pulsado. Ademais, foi obtida a relagéo
entre o pico de velocidade do enchimento rapido e o tempo de relaxamento
isovolumétrico (E/TRIV).

As medidas de volumetria ventricular esquerda pelo método biplanar de
Simpson foram realizadas em imagens apicais quatro e duas cédmaras nos ciclos
sistélico e diastdlico, valendo de eletrocardiografia simultanea. Com esse proposito,
foram estabelecidos os bordos do anulo mitral e o bordo endocardico da extremidade
apical do ventriculo esquerdo para quantificar o volume ventricular esquerdo ao final
da diastole (imediatamente antes do complexo QRS) e ao final da sistole (final da
onda T). Os resultados das mensuragdes ecocardiograficas foram considerados a
partir da média de trés ciclos cardiacos consecutivos (Boon 2011).

Para fins de analise estatistica, os animais foram subdivididos de acordo com
a faixa de peso e sexo em quatro grupos, sendo o Grupo 1 (G1) os machos, Grupo 2
(G2) as fémeas, Grupo 3 (G3) os animais com massa corporal até 45 Kg e o Grupo 4

(G4) os espécimes acima de 45 Kg. O teste de Shapiro-Wilk foi empregado para
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investigar a distribuicdo normal dos dados, sendo os paramétricos contrapostos por
meio do teste T de Student enquanto os ndo paramétricos foram comparados com o
Mann Whitney. Foi empregado o software Statistix versdo 10.0.1.5 (2017) para a
realizacdo das analises. A significancia estatistica foi estabelecida em 95% (valor P <

0,05).

3. RESULTADOS

Foram avaliados quinze animais adultos, clinicamente higidos, com bom escore
de condicado corporal e com exames hematolégicos (hemograma, fungao renal e
hepatica) dentro da normalidade, sendo oito fémeas e sete machos com peso médio
geral de 51,3+18,0 kg e idade média geral 4,9+3,1 anos. O G1 foi composto por sete
ongas-pintadas machos com peso médio de 59,4+19,9 kg e idade média de 4,4+3,7
anos, o G2 por oito fémeas, com peso médio de 43,6+11,1 kg e idade média 5,1+2,3
anos, o G3 constituido por espécimes de até 45 kg, dois machos e cinco fémeas, com
peso corporal médio de 38,9+7,8 kg e idade 3+1,9 anos e o G4, representado por
animais com peso corporal maior que 45 kg, cinco machos e trés fémeas, com peso

corporal médio de 61,9+14,5 kg e idade média de 6+2,8 anos (Figura 1).
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Figura 1: Média e mediana do peso corporal (Kg), média e mediana da idade (anos)
e sexo de ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com medetomidina e

cetamina

W IM b
50,0
3
400
2
350
1
Todos animais  G1 (machos) G2 (Fémeas) G3 (<45 Kg) G4 (>45Kg)
0
Kg — Viédia Peso (Kg) == Mediana (Kg) Anos Geral 61 G2 63 G4 s Machos 8 Finons

As ongas-pintadas permaneceram em plano anestésico por 69,3+7,5 minutos em
média, incluindo-se o tempo desde o dardo até a administragao do reversor. O tempo
de inducdo mediante a aplicacao do dardo foi de 17,1+4,3 minutos e a execucgao do
ecocardiograma nas janelas paraesternal direita (25,8+4,7 minutos) e esquerda
(26,4+2,8 minutos), totalizando 52,2+7,5 minutos. A frequéncia cardiaca média foi de
72+18 batimentos por minuto com ritmo sinusal em dez animais e arritmia sinusal em

cinco ongas-pintadas (Figura 2).
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Figura 2: Aparéncia do complexo P-QRS-T nas derivagdes dos membros e nas
derivagbes precordiais em dois espécimes de onga-pintada (Panthera onca)
anestesiados com medetomidina e cetamina. A: Macho, 61.3 Kg, 4 anos. Doze
derivagoes (I, II, Ill, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5 e V6), velocidade 50mm/s e
sensibilidade 10 mm/mV. Ritmo sinusal com frequéncia cardiaca de 66 batimentos por
minuto. B: Fémea, 44.6 Kg, 8 anos. Doze derivacoes (l, Il, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2,
V3, V4, V5 e V6), velocidade 50mm/s e sensibilidade N. Arritmia sinusal com

frequéncia cardiaca variando entre 44 e 71 batimentos por minuto.

van VSN V6N van VSN V6 N

Anatomicamente as oncgas-pintadas apresentam pelame denso, pele espessa
e musculatura toracica mais desenvolvida quando comparada aos carnivoros
domeésticos. A auscultacido cardiaca dos espécimes deste estudo foi considerada mais
abafada quando comparada a auscultagdo de caes e gatos, ainda assim foi possivel

detectar a presenca de sopro sistélico grau 11/VI em foco mitral de sete espécimes.
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Em oncgas-pintadas, a onda P se apresentou positiva em DIl e com duragao de
49 ms na média geral (Tabela 1). Por sua vez, nas derivagdes precordiais, a onda P
possui morfologia negativa em V1 e V2, tornando-se discretamente positiva em V3 e
estabilizando-se entre V4, V5 e V6 (Tabela 2). O eixo elétrico médio do plano frontal
da onda P apresentou 81123 graus de variabilidade (Tabela 1). Foi observado

intervalo entre 50 e 120 graus entre os 15 animais estudados.

Tabela 1: Variaveis eletrocardiograficas obtidas na derivagdo DIl em ongas-pintadas

(Panthera onca) anestesiadas com associagao de medetomidina e cetamina.

Todos

Varidvel Animais G1 G2 G3 G4 P

Frequéncia cardiaca (bpm) 7218 73123 72112 77122 68+12 0,89
Duragdo de onda P (ms) 49+9 49+12 49+7 4948 49+9 0,87
Amplitude de onda P (mV) 0,12+0,03 0,12+0,02 0,13+0,04 0,12+0,04 0,12+0,03 0,79
Intervalo PR (ms) 133122 143121 123118 122+16 142+22 0,87
Duracao do complexo QRS (ms) 5418 54110 5417 5248 58+7 0,65
Duragdo segmento ST (ms) 246+27 254134 238+18 239+18 252+33 0,87
Amplitude de segmento ST (mV) 0,04+0,03 0,04+0,03 0,04+0,03 0,04+0,02 0,04+0,03 0,98
Intervalo QT (ms) 30133 31043 293+19 290420 31040 0,89
Amplitude de onda T (mV) 0,34+0,17 0,34+0,10 0,35#0,23 0,3t0,1 0,38%0,22 0,74
EEM do complexo QRS (°) 82+13 8415 80+17 7615 87418 0,91
EEM da onda P (°) 81123 81129 80%19 74124 87122 0,91
EEMdaondaT (°) 80114 84114 80+14 80114 80+14 0,88

G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (FEmeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kg); G4:
Grupo 4 (peso superior a 45 kg); bpm: batimentos por minuto; ms: milissegundos; mV:
milivolts; EEM: eixo elétrico médio; °: graus.
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Tabela 2: Variaveis eletrocardiograficas relacionadas as derivagdes precordiais (V1,

V2, V3, V4, v5 e V06) registradas em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas

com associacao de medetomidina e cetamina.

Deriva¢ao Variavel Geral G1 G2 G3 G4 P
Amp. da onda P (mV) -0,01%0,02 -0,02+0,02 -0,01+0,03 -0,02+0,01 -0,01+0,03 0,91
Vi Amp. da onda Q (mV) 0,01+0,03 0,02+0,05 0,00+0,01 0,03+0,05 0,00+0,01 0,94
Amp. de onda R (mV) -0,19+0,15 -0,21+0,20 -0,18+0,10 -0,23+0,22 -0,17+0,10 0,93
Amp. de Onda S (mV) 0,03+0,04 0,03+0,04 0,04+0,05 0,02+0,02 0,04+0,05 0,87
Amp. da onda P (mV) -0,0210,01 -0,01+0,01 -0,02+0,01 -0,02+0,01 -0,02+0,01 0,93
V2 Amp. da onda Q (mV) 0,06+0,06 0,07+0,06 0,05+0,06 0,07+0,08 0,06+0,05 0,89
Amp. de onda R (mV) -0,26+0,27 -0,35+0,24 -0,18+0,29 -0,24+0,38 -0,28+0,18 0,96
Amp. de Onda S (mV) -0,04+0,12 0,00+0,00 -0,08+0,16 -0,09+0,17 0,00+0,00 0,93
Amp. da onda P (mV) 0,03+0,01 0,03+0,02 0,03+0,01 0,04+0,01 0,02+0,01 0,88
V3 Amp. da onda Q (mV) 0,02+0,07 -0,01+0,07 0,04+0,06 0,01+0,06 0,02+0,08 0,93
Amp. de onda R (mV) 0,1740,26 0,27+0,27 0,06%0,22 0,21+0,23 0,14+0,29 0,93
Amp. de Onda S (mV) -0,16+0,17 -0,23+0,18 -0,10+0,15 -0,19+0,16 -0,15+0,19 0,96
Amp. da onda P (mV) 0,05+0,05 0,06+0,07 0,04+0,03 0,05+0,04 0,05+0,07 0,89
va Amp. da onda Q (mV) -0,020,11 -0,04+0,14 0,00+0,07 0,01+0,07 -0,04+0,13 0,9
Amp. de onda R (mV) 0,08+0,19 0,03+0,23 0,13+0,14 0,15+0,17 0,03+0,20 0,92
Amp. de Onda S (mV) 0,01+0,07 0,03+0,04 -0,02+0,09 0,03+0,05 -0,01+0,08 0,93
Amp. da onda P (mV) 0,04+0,02 0,03+0,02 0,04+0,02 0,04+0,02 0,03+0,02 0,92
V5 Amp. da onda Q (mV) -0,08+0,09 -0,09+0,12 -0,06+0,04 -0,05+0,05 -0,10+0,11 0,9
Amp. de onda R (mV) 0,22+0,14 0,24+0,15 0,19+0,13 0,27+0,10 0,18t0,15 0,96
Amp. de Onda S (mV) -0,03+0,12 -0,06+0,05 0,00+0,16 -0,07+0,07 0,00+0,14 0,95
Amp. da onda P (mV) 0,03+0,02 0,03+0,01 0,02+0,02 0,02+0,02 0,03+0,01 0,89
V6 Amp. da onda Q (mV) -0,1+0,08 -0,12+0,08 -0,07+0,07 -0,06+0,05 -0,13+0,08 0,94
Amp. de onda R (mV) 0,18+0,15 0,23+0,09 0,12+0,17 0,20+0,11 0,16%0,17 0,95
Amp. de Onda S (mV) 0,01+0,12 -0,04+0,10 0,05+0,12 0,00+0,00 0,01+0,16 0,91

G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);
G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg). mV: milivolts.

Em relagdo a morfologia do complexo QRS, se observou um padrdo R e Rs

nas derivagdes Il, lll e aVF, com o pico de amplitude em derivagéo Il (Tabela 3) e

duracdo de 54 ms. Ja nas derivagcdes precordiais, o complexo QRS apresenta

morfologia rS em V1 e r de V2 a V6 (Tabela 2), com eixo elétrico médio de 82113

graus (Tabela 1), e variagao entre 20 e 110 graus nos espécimes estudados (Figura

3).
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Tabela 3: Amplitude (mV) das ondas eletrocardiograficas Q, R e S nas derivagdes
bipolares (I, Il e 1ll) e unipolares aumentadas (aVR, aVL e aVF) registradas em ongas-

pintadas (Panthera onca) anestesiadas com associa¢gao de medetomidina e cetamina.

Deriva¢ao Onda Geral G1 G2 G3 G4 P
Q(mvV) -0,02+0,03 -0,02+0,02 -0,03+0,03 -0,03+0,03 -0,02+0,03 0,89

D1 R(mV) 0,07+0,06 0,06+0,08 0,08+0,05 0,09+0,04 0,05+0,07 0,87
S(mVv) -0,02+0,06 0,00+0,01 -0,05+0,07 0,00+0,00 -0,04+0,07 0,79

Q(mV) 0,00+0,02 0,01+0,02 0,00+0,00 0,00+0,00 0,01+0,02 0,87

D2 R(mV) 0,67+0,23 0,71+0,13 0,63+0,29 0,59+0,27 0,74+0,17 0,65
S(mV) 0,06+0,13 0,03+0,06 0,08+0,17 0,02+0,05 0,09+0,17 0,73

Q(mV) -0,03+0,04 -0,05+0,03 -0,02+0,04 -0,04+0,04 -0,03+0,04 0,9

D3 R(mV) 0,59+0,21 0,65+0,14 0,53+0,27 0,57+0,31 0,60+0,12 0,74
S(mVv) 0,00+0,05 -0,03+0,03 0,02+0,05 0,00+0,00 -0,01+0,06 0,87

Q(mV) 0,03+0,02 0,03+0,01 0,03+0,02 0,03+0,02 0,03+0,02 0,98

aVR R(mV) -0,32+0,09 -0,34+0,05 -0,29+0,12 -0,32+0,14 -0,32+0,05 0,89
S(mVv) 0,02+0,05 0,01+0,02 0,03+0,06 0,00+0,01 0,03+0,06 0,74

Q(mV) 0,02+0,01 0,02+0,02 0,01+0,01 0,02+0,02 0,02+0,01 0,89

aVvL R(mV) -0,29+0,11 -0,32+0,08 -0,26+0,13 -0,28+0,15 -0,30+0,07 0,94
S(mVv) 0,03+0,05 0,03+0,04 0,04+0,07 0,05+0,07 0,02+0,04 0,91

Q(mvV) -0,04+0,03 -0,05+0,03 -0,03+0,03 -0,04+0,04 -0,04+0,02 0,94

aVvF R(mV) 0,59+0,21 0,66+0,12 0,53+0,27 0,57+0,31 0,61+0,10 0,78
S(mVv) -0,03+0,08 -0,01+0,05 -0,05+0,11 -0,04+0,07 -0,02+0,09 0,9

G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);

G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg). mV: milivolts.
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Figura 3: Intervalo do eixo cardiaco elétrico médio do complexo QRS (cor azul), da
onda P (cor verde) e da onda T (cor vermelha) em plano frontal dos espécimes de
ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com associagdo de medetomidina e

cetamina.

Proporcionalmente a amplitude da onda T revelou uma variagao maior que 25%
em relagcdo a onda R, devido a baixa amplitude da onda R, apresentando-se positiva
em todos os animais, ndo sendo observado aumento de amplitude e/ou troca de

polaridade durante o periodo de monitoragao.
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Foi observada a presenca de bloqueio atrioventricular de segundo grau, Mobitz
tipo Il (Figura 4), em seis animais, sendo um macho e cinco fémeas. Extrapolando o
valor de referéncia utilizado em cées, os animais do G1 e G4 e a média de todos os
animais (Geral) apresentaram um valor do intervalo PR superior a 140 ms,

caracterizando um bloqueio atrioventricular de primeiro grau (Tabela 1).

Figura 4: Registro eletrocardiografico. Ritmo sinusal com frequéncia cardiaca de 62
batimentos por minuto e bloqueio atrioventricular de segundo grau, Mobitz tipo I,
ganho N e velocidade 50 ms. Observar a presenca de onda P ndo conduzida (seta
amarela) em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com associagdao de

medetomidina e cetamina

D1 N D2 N D3 N A IS

avVR N aVL N aVF N

D2 N

Ganho  Velocidade Posi¢do dos Gréficos
M savar | A Gerar Laudo Laudo 3 Distancia N 50 = b= | >
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Todos os parametros avaliados na eletrocardiografia Holter encontram
expostos na Tabela 4. Nao houve diferenga significativa entre os grupos avaliados e
o perfil apresentado pelos animais aponta direcionamento maior para o sistema
nervoso autondmico parassimpatico, com maior variabilidade da frequéncia cardiaca,
visto pelos valores mais elevados do rMSSD e pnn>50%, assim como SDNN, SDANN
e SDNNIDX, cujos valores representam maior variabilidade de frequéncia cardiaca ao
se distanciarem do valor zero. Entretanto, cinco animais, duas fémeas e trés machos,
apresentaram perfil simpatico, sendo os responsaveis pela reducido do Rmssd em G1
e G4. Houve dominio dos pacientes com perfil do tacograma representado pela

imagem (B) da Figura 5.
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Tabela 4: Parametros da eletrocardiografia Holter de ongas-pintadas (Panthera onca)

anestesiadas com associacao de medetomidina e cetamina.

Parametro Geral G1 G2 G3 G4 P

NNs 2192+1331 1609+1012 2440+1624 2154+1732 1963+1137 0,89
NN MEDIO  877+180 8771225  878+147  855+201 897171 0,91

SDNN 68+54 48+39 85161 83+65 55+42 0,94
SDANN 2321 1517 2125 2127 16+15 0,89
SDNNINEX 47+48 33+24 60+61 53+64 43+33 0,78
rMSSD 117+155 49+45 177£194 1811208 61158 0,82
pnn>50% 31,19+2599  21+21 40+28 38+29 25+23 0,93

NNN's 1792+1415 1341+£1076 2187+1623 1911+1722 1688+1200 0,84
total QRS 3901756 4020+925 379841619 3915+868 3890+705 0,89

FC minima 61+15 62+17 60+13 62+19 60+11 0,88
FC média 7117 73+22 69+13 73+23 69+11 0,74
FC maxima 80+17 82+24 79+10 85+21 76+12 0,83

G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);
G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg). mV: milivolts. FC: frequéncia cardiaca (bpm-
batimentos por minuto); NNs: namero total de ciclos normais medidos; NN médio:
média do valor de todos os ciclos normais medidos durante a avaliagdo; SDNN: desvio
padrao de todos os intervalos NN; SDANN: desvio padrdo das médias dos intervalos
NN obtidos a cada 5 minutos; SDNNIDX: média dos desvios-padrao dos intervalos
NN cada 5 minutos; NNNs: numero normal de trés ciclos consecutivos; rMSSD: raiz
quadrada da média do quadrado das diferengas entre intervalos NN adjacentes;
PNN50: percentagem de intervalos NN adjacentes com diferenca de duragao maior
que 50 ms.
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Figura 5: Tacograma bidimensional em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas
com associacdo de medetomidina e cetamina. A hora do dia esta no eixo X e o
intervalo R-R (ms) esta no eixo Y. Cada intervalo R-R é representado por um ponto
azul ao longo do tempo. Em (A) é possivel observar os pontos azuis de forma mais
condensados e dispostos de maneira linear, representando menor variabilidade da
frequéncia cardiaca. Em (B) os pontos azuis sdo mais dispersos entre si, ilustrado
uma maior variabilidade da frequéncia cardiaca visto que ocorre uma maior variacao

de duragao (ms) entre os intervalos R-R.
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Um exemplar (macho, simultaneamente de G1 e G4) apresentou 35 eventos
de complexos prematuros de origem supraventricular e, uma fémea (inserida nos
grupos G2 e G3) apresentou curto periodo de bigeminismo ventricular (4 eventos) e
outros 17 episddios isolados de complexos ventriculares prematuros (VPC)

monomorficos de origem ventricular esquerda (Figura 6).
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Figura 6: Registro eletrocardiografico Holter realizados em ongas-pintadas (Panthera
onca) anestesiadas com associagao de medetomidina e cetamina. (A) Ritmo sinusal
representado em trés canais (C1, C2 e C3) pela coloragdo azul. Presencga de trés
complexos ectdpicos de origem supraventricular representados pela coloragao verde.
(B) Arritmia sinusal representada em trés canais (C1, C2 e C3) pela coloragéao azul.
Presenca de dois complexos ventriculares prematuros isolados e monomorficos de
origem ventricular esquerda (setas amarelas) e evento de bigeminismo nos demais

batimentos destacados em vermelho na ultima linha do tracado.
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A pressao arterial sistémica nao invasiva se manteve estavel em todos os grupos
durante todo tempo de procedimento, com valores de pressdo sistolica (163129

mmHg), diastdlica (116+53 mmHg) e média (119+77 mmHg) (Figura 7).
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Figura 7: Variacdo da pressao arterial sistélica, diastdlica e média obtidas por
oscilometria em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com associagao de
medetomidina e cetamina, subdivididas em grupos (G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo

2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kg); G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg).
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Em relagéo a avaliagéo ecocardiografica, os dados de morfometria ventricular
indicaram variagao nao significativa do diametro interno do ventriculo esquerdo entre
machos e fémeas, assim como em relacéo a faixa de peso nos individuos estudados,
constatado maior didametro ventricular esquerdo entre o grupo G1 e G4, ainda,
associado a uma fragdo de encurtamento média de 25% e de ejegcdo média de 48%

nas ongas-pintadas (Tabela 5).
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Tabela 5: Parametros ecocardiograficos morfométricos e funcionais obtidos por modo
movimento (M) em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com associagao de

medetomidina e cetamina.

Variavel Geral Gl G2 G3 G4 P
SIVvd (mm) 10,1+1,1 10,5¢1 9,7+#1,1 9,6%1,1 10,5+1 0,93
DIVEd(mm) 39+7,4 41,816 36,5t8 34+6,6 43,445 0,94
PLVEd (mm) 8,6+1,6 9,1+1,4 8,1+1,7 8,6%1,1 8,512 0,89
SIVs (mm) 12,9+2,2 14,4+1,1 11,6x2 12,3+2,6 13,4%1,8 0,93
DIVEs (mm) 29,5¢7,1 29,615,8 29,5+8,5 24,9+7 33,5#4,5 0,87
PLVEs (mm) 12,2+2,8 13,9+2 10,7+2,6 12+2,7 12,413 0,88

Fej (%) 48114 56+10 41+14 52,2+15,5 44,9+13,4 0,92

Fenc (%) 2519 2917 208  26,949,9 22,5%7,7 0,9

G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);
G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg); SIV: septo interventricular; DIVE: diametro
interno do ventriculo esquerdo; PLVE: parede livre do ventriculo esquerdo; Fej: fragao
de ejecdo; Fenc: fracdo de encurtamento; d: diastole; s: sistole.

Como exposto na Tabela 6, os espécimes do G1 e G4 possuem maiores
valores da area quanto da morfometria atrial e adértica no modo bidimensional.
Tabela 6: Parametros ecocardiograficos morfométricos de atrio esquerdo e aorta

obtidos por modo movimento (M) e bidimensional (B) em ongas-pintadas (Panthera

onca) anestesiadas com associagao de medetomidina e cetamina.

Variavel Geral G1 G2 G3 G4 P
Atrio esquerdo 29,515 30,245,4 28,8%4,9 25,6%4,1 32,8+2,9 0,9
Aorta 22,5£3,7 24,4+3,4 20,943,2 20,6+1,1 24,2%3,3 0,89
AE:Ao 1,21+1,08 1,25+0,24 1,4+0,3 1,3%0,3 1,4%0,2 0,88

AEs longitudinal 4c 2,610,1 2,5#0,1 2,6+0,1 2,6%x0,1 2,7+0,1 0,95
AEd longitudinal 4c  1,8t0,01 1,7+0,03 1,7+0,02 1,7+0,02 1,8+0,03 0,92
VSVE longitudinal 1,4+0,30 1,4+0,3 1,4+0,2 1,4+0,3 1,4+0,5 0,98
Area atrio esquerdo  12,6+4,4  13,4%5,5 11,9+3,4 10+3,9 14,8+3,7 0,99
Area Aorta 4,311,4 5015 3,8+1,1 3,5¢1,1 5,1+1,2 0,91
Area (Ae/Ao) 3,0+1,1 2,841,2 3,2+1,1 2,9¢12 3,1+1,1 0,99
G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);
G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg); AE: atrio esquerdo; s: sistole; d: diastole; Ao:
aorta; AE:AO: Atrio esquerdo/Aorta; A4c: quatro camaras; VSVE: via de saida do
ventriculo esquerdo.
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Em contrapartida, na avaliagdo volumétrica das camaras esquerdas pelo
método biplanar de Simpson, a fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo de todos os
grupos apresentou valores maiores nesse método pela janela apical duas camaras
quando comparado a janela apical quatro camaras, nao obstante, a fragao de ejecéao
do atrio esquerdo expressou valores maiores nesta ultima janela de avaliagédo quando

equiparado a apical duas camaras (Tabela 7).

Tabela 7: Parametros volumétricos (ml) de ventriculo esquerdo e atrio esquerdo pelo
método biplanar de Simpson em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com

associacao de medetomidina e cetamina

Camara Imagem Geral G1 G2 G3 G4 P

Vol 4C d (mL) 22,8+0,6 22,8+0,5 22,3+0,7 21,1+0,8 23,540,8 0,78

Vol 4C s (mL) 14,5+0,3 14,7+0,9 14,1+1,0  13,2¢1,0 15,7+0,9 0,63

VE Fej 4c (%) 32,9+4,8 31+4,1 31+6,2 32,3+0,3 30+40,8 0,77
Vol 2C d (mL) 22,3+0,4 22,9+0,7 21,6+0,4 21,1+0,5 22,7+0,5 0,87

Vol 2C s (mL) 9,0+0,7 9,6+0,9 9,5+0,8 8,9+2,1 9,30£2,3 0,78

Fej 2c (%) 54,1+2,2 56,2+3,1 52,0£4,5 52,2+2,7 54,6+2,0 0,67

Vol 4C d (mL) 14,3+0,5 14,9+0,8 13,5+0,7 14,1£0,9 15,7+0,4 0,68

Vol 4C s (mL) 4,7+0,2 4,8+0,3 4,7+0,3 4,3+0,4 5,2+0,3 0,9

AE F ej 4c (%) 64,3+3,4 69,8+4,6 66,9+3,8  63,3%x0,7 74,4%0,5 0,88
Vol 2C d (mL) 10,940,3 10,6+0,9 11,2+0,8  10,7+0,6 11,8%0,4 0,88

Vol 2C s (mL) 7,2+0,4 7,7+0,5 7,7+0,9 7,4+0,5 7,910,6 0,87

F ej2c (%) 30,4+1,2 34,1+1,9 33,0+2,8 29,4+1,9 34,9421 0,79

G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);
G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg); VE: ventriculo esquerdo; AE: atrio esquerdo; Vol:
Volume; 4C: imagem apical quatro camaras; 2C: imagem apical duas camaras; s:
sistole; d: diastole.

Em relacdo ao fluxo transmitral, mensurado pelo método doppler pulsado, foi
identificado padréo de onda E com maior amplitude em relagcéo a onda A (Tabela 8).
Ainda, na avaliagao dos anulos valvares mitral septal e parietal, pelo doppler tecidual,
observou padrdao E' menor que A’, sugerindo padrdo anormal ao enchimento

ventricular do tipo Il (pseudonormal) (Figura 8). Nao obstante, os mesmos padrdes

foram observados nas camaras direitas (Tabela 9).
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Tabela 8: Parametros ecocardiograficos obtidos por doppler pulsado e tecidual (m/s)
do ventriculo esquerdo em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com

associacao de medetomidina e cetamina

Variavel Geral G1 G2 G3 G4 P
Onda E (m/s) 0,6+0,1 0,5+0,1 0,6+0,1 0,60,1 0,610,1 0,88
Onda A (m/s) 0,5+0,2 0,5+0,1 0,6+0,2 0,5+0,1 0,6+0,2 0,87

TDE (ms) 139,7+16,1 137,1+£19,4 141,9+13,6 144,4+14,3 135,5+17,4 0,68

TRIV (ms) 95+4,3 98+3,7 95+4,9 95+3,1 98+3,9 0,55

Onda S’ lateral (m/s) 0,08£0,02 0,07+0,01 0,08:0,03 0,08+0,03 0,07+0,01 0,89
Onda E lateral (m/s) 0,08£0,03 0,07+0,01 0,08:0,04 0,08+0,04 0,08+0,02 0,88
Onda A’ lateral (m/s) 0,08+0,03 0,08+0,02 0,08:0,04 0,09+0,04 0,07£0,02 0,81
Onda S™ medial (m/s) 0,07+0,03 0,06x0,02 0,08:0,04 0,07+0,04 0,07x0,02 0,88
Onda E' medial (m/s) 0,07£0,03 0,06+0,03 0,07+0,03 0,06:+0,03 0,08+0,03 0,66
Onda A" medial (m/s) 0,07£0,04 0,07+0,03 0,08:0,04 0,08:0,04 0,07+0,03 0,76
Razéo E:TRIV 0,63t0,3 0,51#0,8 0,63#0,4 0,61x0,03 0,61:0,6 0,88
Razio E:A 1,02£0,64 1,17+0,88 0,92+0,65 1,20+1,89 0,90+0,45 0,77
G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);
G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg); TDE: tempo de desaceleragédo da onda E; TRIV:
tempo de relaxamento isovolumétrico; ms (milissegundos); m/s: metros por segundo.

Figura 8: Avaliagdo do fluxo transmitral por Doppler pulsado em janela apical quatro
camaras indicando ondas E e A (A). Avaliagéo por doppler tecidual do &nulo mitral a
partir de imagens apicais indicando inversédo das ondas E* e A" em regi&o septal (B)
e lateral (C) em oncgas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com associagédo de

medetomidina e cetamina

. - E o ": )
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Tabela 9: Parametros ecocardiograficos obtidos por doppler pulsado e tecidual (m/s)
do ventriculo direito em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com

associacao de medetomidina e cetamina.

Variavel Geral G1 G2 G3 G4 P
Onda E (cm/s) 0,4+0,1 0,30,1 0,4+0,1 0,4+0,1 0,4£0,1 0,88
Onda A (cm/s) 0,3+0,2 0,3+0,1 0,4+0,2 0,31£0,1 0,410,2 0,91
TDE (ms) 145,4+8,3 143,2+7,3 142,8+5,6 144,4+8,7 146,216,3 0,89
Onda S° (cm/s) 0,11+0,05 0,10+0,02 0,12+0,06 0,13+x0,06 0,10+0,02 0,92
Onda E" (cm/s) 0,14+0,06  0,13+0,03 0,15+0,07 0,16+£0,08 0,12+0,02 0,87
Onda A'(cm/s) 0,13+0,06 0,11+£0,02 0,14+0,09 0,14+0,09 0,12+0,02 0,88

G1: Grupo 1 (Machos); G2: Grupo 2 (Fémeas); G3: Grupo 3 (peso inferior a 45 kQ);
G4: Grupo 4 (peso superior a 45 kg); TDE: tempo de desaceleracéo da onda E; ms
(milissegundos); m/s: metros por segundo.

O tempo de relaxamento isovolumétrico foi amplo, associado a um pico de
onda E reduzido e proporcionou a relacdo E/TRIV diminuida. Ainda, foram

observadas pelo uso do doppler colorido, insuficiéncia valvar Mitral (80%), Adrtica

(73%), Tricuspide (47%) e Pulmonar (13%) nos 15 animais avaliados (Figura 9).

Figura 9: Avaliagdo por doppler colorido demostrando insuficiéncia valvular
atrioventricular em ongas-pintadas (Panthera onca) anestesiadas com associagao de
medetomidina e cetamina. A: Janela paraesternal direita demonstrando fluxo sistdlico
turbulento sentido anterégrado (seta) sobre o aparato valvar mitral. B: Janela apical

esquerda demonstrando refluxo sistélico tricuspideo (seta).
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4. DISCUSSAO

O presente estudo € inédito sendo o pioneiro em sua abordagem e na
exposicao dos resultados sobre o efeito farmacoldgico da associagdo dos farmacos
medetomidina e cetamina acerca dos parametros cardiolégicos de ongas-pintadas
higidas mantidas em cativeiro. Com base nos resultados do presente estudo foi
evidenciado seguranga deste protocolo para o manejo reprodutivo dos espécimes,
auxiliando na conservacao ex situ. Ademais, alimentar o banco de dados sobre os
parametros ecocardiograficos, eletrocardiograficos convencional e Holter e pressao
arterial sistémica, ainda modelo para avaliacdo de possiveis enfermidades
cardiovasculares subclinicas nesta espécie. Segundo Napier et al. (2018), em estudo
prévio com leopardos, constatou o sistema cardiovascular como o quarto sistema
organico com maior associagao ao Obito e que a presengca de sopro de baixa
graduacgao ao exame fisico é cotidiana na generalidade dos felideos, bem como em
individuos jovens.

Durante a avaliagdo entre os grupos (G1, G2, G3 e G4) desta pesquisa, nao
foram identificadas diferengas significativas em relagdo aos critérios empregados de
segmentacdo entre os animais, tampouco efeitos adversos como hipotermia,
hipotensdo, émese e mioclonia entre o periodo de indugdo até a reversao
medicamentosa, tal qual mencionado por Sinclair (2003).

A aferigdo da pressao arterial sistémica oscilométrica ndo atestou superior
variagdo nas ongas-pintadas, assim como descrito por Caramalac et al. (2020), que
também descreveu episddios de arritmias em oncas-pardas anestesiadas com

medetomidina e cetamina associadas ao propofol. Corroborando o fato, o presente
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estudo observou 35 episdédios de complexos prematuros de origem supraventricular e
17 complexos ventriculares prematuros isolados e monomorficos com quatro eventos
de bigeminismo ventricular em dois espécimes distintos estudados, respectivamente.

Outrossim, a média de duracao do intervalo PR nos animais do G1 e G4 foram
superiores a 140 ms, caracterizando um bloqueio atrioventricular (BAV) de primeiro
grau quando comparado aos valores de referéncia em cées (Santilli et al. 2018).
Oliveira et al. (2016) também observaram BAV de primeiro grau em ongas-pintadas
anestesiadas com sevoflurano ou isoflurano. Além disso, outros seis animais do
presente estudo apresentaram bloqueio atrioventricular de segundo grau, Mobitz tipo
Il, correlacionado ao maior ténus vagal possivelmente secundario aos farmacos
empregados. Os parametros Rmssd, pnn>50%, SDNN, SDANN e SDNNIDX obtidos
pela eletrocardiografia Holter apontam uma maior variabilidade de frequéncia
cardiaca, reforcando essas evidéncias sobre a acdo do sistema nervoso autonédmo
parassimpatico.

Em relagdo ao sistema de condugao, na eletrocardiografia houve incremento
dos intervalos PR e QT quando comparado aos gatos domeésticos, sendo estes
inversamente proporcionais a frequéncia cardiaca. (Tilley 1992, Kittleson 1998). Por
sua vez, na eletrocardiografia pelo sistema Holter pode-se observar valores elevados
do NN Médio nos animais, sendo este outro parametro inversamente proporcional a
frequéncia cardiaca.

Ao exame eletrocardiografico de tigres com o mesmo protocolo anestésico
adotado em nosso estudo, Smith et al. (2018) apontaram elevagao e/ou depresséo do
segmento ST, aumento da amplitude de onda T e mudangas de polaridade da onda

T, no presente estudo ndo foram observadas mudangas significativas nesses
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parametros ao longo do registro eletrocardiografico; corroborando, 0 mesmo protocolo
anestésico adotado nao apresentou efeitos adversos ao longo de 17 procedimentos
anestésicos em tigres (Miller et al. 2003).

De forma igualitaria em caes e gatos, a avaliagdo das camaras cardiacas
mediante a técnica ecocardiografica recomendada por Thomas et al. 1993 e Boon
(2011) proporciona abordagem apropriada para a investigacdo de provaveis
cardiopatias em oncgas-pintadas. Neste estudo, através da aplicacdo do doppler
colorido, foi observada presenca de insuficiéncia valvar mitral e tricispide leve, assim
como insuficiéncia adrtica e pulmonar, as quais ja foram descritas em outros felideos
anestesiados com o mesmo protocolo (Chai et al. 2015, Rodriguez et al. 2018),
semelhante em gatos domésticos (Carvalho et al. 2019), em contrapartida, Chai et al.
(2015) nao atribuiram estes achados ao protocolo anestésico propriamente dito. Visto
as limitagbes técnicas para avaliagdo ecocardiografica de felideos selvagens, as
regurgitacbes das valvas atrioventriculares e semilunares identificada nas ongas-
pintadas pode ter natureza subclinica.

Ainda, em relagao ao aparato valvar mitral e tricuspide, de forma subjetiva, o
mesmo nao apresentou alteragdo morfolégica e de ecogenicidade de forma similar
aquela presenciada em processos degenerativos em caes (Boon 2011). Da mesma
forma, as valvas semilunares adrtica e pulmonar ndo evidenciaram existéncia de
indicios de alteracao estrutural em suas cuspides, maior detalhamento poderia ser
obtido por meio de analise macroscopica e histopatoldgica, as quais nao integram o
escopo desta pesquisa; ainda que presentes as regurgitacdes valvulares, ndo foram

observados sinais de repercussdo hemodinamica nos espécimes estudados.
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Segundo Wang et al. (2016), em caes higidos medicados com
dexmedetomidina, ratificou o aumento do didmetro interno ventricular esquerdo nas
fases sistolica e diastolica devido ao efeito vasoconstritor do farmaco, reducao das
fracdes de ejecao e encurtamento e importante insuficiéncia valvar mitral, validando
parcialmente os dados hemodinamicos deste trabalho, visto que se presenciou
insuficiéncia valvar nas oncas-pintadas anestesiadas com cetamina e medetomidina.
Porém, por serem animais selvagens € 0 manejo ser possivel apenas sob contengao
quimica, é limitada a obtencdo de valores basais ndo permitindo observar esse
aumento no tamanho do ventriculo esquerdo. O estudo ecocardiografico de oito tigres
anestesiados com medetomidina, cetamina, midazolan e isoflurano (Rodriguez et al.
2018), apontou valores morfométricos de camaras esquerdas semelhantes aos obtido
em oncgas-pintadas.

Além disso, os dados obtidos pelo doppler pulsado no fluxo transmitral (E e A)
e pelo doppler tecidual no anulo valvar septal e parietal do ventriculo esquerdo e direito
(E" e A") exibiu anormalidade ao enchimento ventricular do tipo Il (pseudonormal),
destoando das demais espécies domésticas higidas e n&o anestesiadas (Boon 2011).
Tal achado pode estar correlacionado com o efeito do protocolo anestésico visto que,
ocorre um tempo superior de desaceleragdo da onda E (TDE) no ecocardiograma,
inversamente proporcional a frequéncia cardiaca, ainda, incremento das pressdes de
enchimento ventricular observados pelo fluxo transmitral. Carvalho et al. (2019)
avaliaram gatos domeésticos submetidos a infusdo continua de dexmedetomidina e
documentaram resultados analogos aos observados nas ongas-pintadas em relagéo

ao enchimento ventricular.
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Ainda assim, os valores da volumetria pelo método biplanar de Simpson
apresentaram resultados equivalente aos descritos em animais domésticos (Boon
2011, Wess et al. 2021). As medidas volumétricas de atrio e ventriculo esquerdo séo
relevantes para o acompanhamento de enfermidades cardiovasculares como doenca
valvar mitral e cardiomiopatia dilatada em caes, preconizado em detrimento ao método
de Teichholz em razdo de sua maior sensibilidade (Wess et al. 2021), foi observado
menores valores das fragdes de eje¢do quando comparadas pelo método de Simpson
e de Teichholz; em virtude de ser andlise segmentar esta segunda técnica pode
subestimar esses valores.

E importante ressaltar e reconhecer algumas limitages deste estudo, a
quantidade amostral reduzida limita o estabelecimento de padrbes de referéncia, pois
variagdes individuais tem maior viés numa amostragem diminuta, todavia, por se
relacionar a pesquisa abrangendo animal silvestre, o numero amostral reportado é o
maior em comparagao a relatos isolados e outros estudos semelhantes. Ademais ha
a interpretacdo dos dados da avaliagado ecocardiografica sob o efeito de farmacos
anestésicos, os quais reconhecidamente impactam a fisiologia cardiaca, dessarte é
fundamental que os resultados sejam interpretados no contexto dos efeitos
promovidos pela associacdo de farmacos utilizada.

Em sintese, os dados ecocardiograficos morfométricos obtidos apontaram para
uma resposta cardiovascular em ongas-pintadas similar aquela observada no gato
doméstico e em felideos silvestres submetidos ao mesmo protocolo anestésico. O
padrao do doppler tecidual indicando padrao de enchimento ventricular alterado pode

estar associado ao efeito vasoconstritor do farmaco nas ongas-pintadas.
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5. CONCLUSAO

Os resultados do presente estudo por meio da eletrocardiografia convencional
e Holter, ecocardiografia e pressao arterial ndo-invasiva demonstram que as ongas-
pintadas em cativeiro ndo expressaram efeitos adversos significativos durante a
anestesia. A associacdo de medetomidina e cetamina nas doses descritas
apresentam alteracbes hemodinamicas discretas como insuficiéncias valvares mitral,
tricuspide, pulmonar e adrtica, bem como alteragcdes nos padrbes de enchimento
ventricular esquerdo e disturbios de conducéo elétrica (BAV 1° e 2° grau) e complexos
supraventriculares e ventriculares prematuros. Nao foram identificadas complicacdes
anestésicas significativas de forma a agravar o risco do protocolo anestésico;
fornecendo ainda informacdes inéditas importantes, validando a técnica, valores de
referéncia em ongas-pintadas e pesquisas futuras em outras espécies de interesse

veterinario.
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