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RESUMO

Objetivou-se com esta dissertacdo avaliar as alteragdes cardiovasculares ocasionadas por
cardiomiopatias parasitarias. Para tanto, o estudo foi dividido em dois capitulos que abordam os
aspectos epidemioldgicos, clinicos, diagnosticos, cardiovasculares e laboratoriais das
cardiomiopatias parasitarias em cédes, com énfase na Doenca de Chagas. No primeiro capitulo
realizou-se uma uma revisdo sistemética de literatura sobre as cardiomiopatias parasitarias em
cdes no Brasil. Nesta, realizou-se a pesquisa nas bases de dados Periddicos Capes, Google
Académico, National Library of Medicine e Web of Science. Diante disto, houve a combinagéo
de termos em inglés, que foram: “cardiac lesions OU myocarditis” € “parasite” e “ehrlichia ou
leishmaniasis ou chagas diseases” € “dog OU canine” e “Brazil”, selecionando 0s estudos em
portugués ou inglés, originarios do Brasil. Concluindo-se que os dados sobre tal tematica ainda
sdo poucos esclarecidos e os estudos selecionados ndo excluiram outras possiveis enfermidades
parasitarias desencadeadoras de miocardite nos cédes, antes de desenvolverem 0s projetos,
podendo gerar diagndsticos errdneos. Além de que, as cardiomiopatias parasitarias estdo
presentes na rotina clinica, desenvolvendo quadros de miocardite secundarias a doencas
sistémicas, como Doenca de Chagas, Leishmaniose Visceral e Ehrliquiose, onde essas
apresentam altos indices de morbilidade e mortalidade. No segundo capitulo relatou-se as
alteracdes cardiovasculares em uma cadela, de sete meses de idade, da raca American Bully, que
reside em zona urbana de Catolé do Rocha, PB, naturalmente infectada por Trypanosoma cruzi.
Para o diagnostico da doenga foi realizado ELISA para T. cruzi, além de descartar reagéo cruzada
com Leishmania spp. foi feito citologia do linfonodo e teste imunocromatografico Leishmaniose
AC Test Kit (Alere®), assim como, Dilofilariose e Ehrliquiose, sucedendo-se em resultados
negativos, excedendo-se o teste rapido para Leishmania. Realizou-se os exames cardiovasculares
de eletrocardiografia (ECG), ecodopplercardiografia (ECO), radiografia toracica, afericdo da
pressao arterial (PA) sistolica, média e diastélica. Adicionalmente, avaliou-se 0 hemograma,
dosagens séricas de ureia, creatinina, Fosfatase Alcalina, Alanina Aminotransferase e o
biomarcador cardiaco Troponina | (cTnl). Acompanhou-se a evolucdo clinica com a analise
destes parametrosnos momentos MO (ato da consulta) e de 30 em 30 dias apds este (M1, M2 e
M3 respectivamente), sendo que o ECO e a cTnl foram avaliados no MO e M3. Os parametros
fisiologicos e bioquimicos ndo apresentaram alteragdes, no entanto, observou-se leucocitose (MO,
M2 e M3) e trombocitopenia discreta (M1, M2 e M3). Os resultados ECG sucederam-se com
blogqueio atrioventricular de segundo grau Mobitz tipo 11 (M0, M1 e M2), dissociacdo atrial (M3)
e sugeriu-se sobrecarga de atrio esquerdo, sendo esse ultimo, contradito no ECO que apresentou-
se sem alteracdes, assim como a PA. A cTnl manteve-se aumentada em ambos momentos (MO e
M3). Concluiu-se que por mais que seja uma doenca epidemioldgica de zonas rurais, a Doenga de
Chagas pode estar presente em cdes assintomaticos que vivem em areas urbanas de regides
edémicas e desencadear arritmias clinicamente importantes. De acordo com os dados obtidos
concluiu-se com esta dissertacdo que doencgas zoonoticas como Leishmaniose Visceral e Doenga
de Chagas, podem acometer cdes sem obrigatoriamente desenvolver sinais clinicos, atuando estes
como sentinela desses agentes, facilitando a transmiss@o para humanos. Assim como, que
animais com Doenca de Chagas podem apresentam arritmias graves, como dissociacao atrial, e
altos indices de cTnl sem, necessariamente, apresentarem sinais clinicos e disfuncdo da
hemodindmica cardiovascular.

PALAVRAS-CHAVE: Canino; Eletrocardiograma; Dissociacéo atrial; Troponina I.
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ABSTRACT

The objective of this dissertation was to evaluate the cardiovascular alterations caused by
parasitic cardiomyopathies. Therefore, the study was divided into two chapters that address the
epidemiological, clinical, diagnostic, cardiovascular and laboratory aspects of parasitic
cardiomyopathies in dogs, with emphasis on Chagas' disease. In the first chapter, a systematic
review of the literature on parasitic cardiomyopathies in dogs in Brazil was carried out. In this, a
search was carried out in the databases Periodicals Capes, Google Scholar, National Library of
Medicine and Web of Science. In view of this, there was a combination of terms in English,
which were: “cardiac lesions or myocarditis” and “parasite” and “ehrlichia or leishmaniasis or
chagas diseases” and “dog or canine” and “Brazil”, selecting studies in Portuguese or English,
originally from Brazil. It was concluded that the data on this subject are still unclear and the
selected studies did not exclude other possible parasitic diseases that trigger myocarditis in dogs,
before developing the projects, which could generate erroneous diagnoses. In addition, parasitic
cardiomyopathies are present in the clinical routine, developing cases of myocarditis secondary to
systemic diseases, such as Chagas Disease, Visceral Leishmaniasis and Ehrlichiosis, where these
have high rates of morbidity and mortality. In the second chapter, the cardiovascular alterations
were reported in a female dog, seven months old, of the American Bully breed, who lives in the
urban area of Catolé do Rocha, PB, naturally infected by Trypanosoma cruzi. For the diagnosis of
the disease, ELISA was performed for T. cruzi, in addition to ruling out cross-reaction with
Leishmania spp. lymph node cytology and Leishmaniasis AC Test Kit (Alere®)
immunochromatographic test, as well as Dilofilariasis and Ehrlichiosis were performed, with
negative results, exceeding the rapid test for Leishmania. Cardiovascular examinations of
electrocardiography (ECG), echodopplercardiography (ECO), chest radiography, measurement of
systolic, mean and diastolic blood pressure (BP) were performed. Additionally, the blood count,
serum levels of urea, creatinine, Alkaline Phosphatase, Alanine Aminotransferase and the cardiac
biomarker Troponin | (cTnl) were evaluated. Clinical evolution was monitored with the analysis
of these parameters at moments MO (appointment) and every 30 days thereafter (M1, M2 and M3
respectively), and ECO and cTnl were evaluated at MO and M3. Physiological and biochemical
parameters showed no changes, however, leukocytosis (MO, M2 and M3) and mild
thrombocytopenia (M1, M2 and M3) were observed. The ECG results were followed by second-
degree atrioventricular block Mobitz type Il (MO, M1 and M2), atrial dissociation (M3) and left
atrial overload was suggested, the latter being contradicted in the ECHO which presented no
changes. , as well as the PA. cTnl remained increased at both moments (MO and M3). It was
concluded that even though it is an epidemiological disease in rural areas, Chagas Disease can be
present in asymptomatic dogs living in urban areas of endemic regions and trigger clinically
important arrhythmias. According to the data obtained, it was concluded with this dissertation
that zoonotic diseases such as Visceral Leishmaniasis and Chagas Disease, can affect dogs
without necessarily developing clinical signs, acting as a sentinel for these agents, facilitating
transmission to humans. As well as that animals with Chagas disease may have severe
arrhythmias, such as atrial dissociation, and high levels of cTnl without necessarily showing
clinical signs and dysfunction of cardiovascular hemodynamics.

KEY-WORDS: Canine; Electrocardiogram; Atrial dissociation; Troponin 1.
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INTRODUCAO GERAL

As doengas parasitarias sdo0 comuns na rotina clinica, no entanto, ainda pouco se sabe
sobre os efeitos danosos que essas afeccGes multissistémicas podem gerar no sistema
cardiovascular. A falta de maiores elucidacdes acerca das cardiomiopatias parasitarias, de
uma forma geral, subnotificando esse diagnostico pelos médicos veterinarios, onde ndo as
correlacionam com a presenca de miocardites, distirbios de conducGes elétricas, alteracao
anatdmicas e na hemodindmica, complicando assim, o tratamento desses pacientes, e por
vezes, reduzindo a sua expectativa de vida. Além disso, se for uma parasitose zoonotica, o
animal permanece como um reservatorio da doenca, facilitando a infeccdo dos humanos.

Algumas doencas parasitarias se caracterizam pela presenca de um agente que, a partir
de outro organismo, retira seus nutrientes vitais, podendo infectar esse animal mediante o
repasto sanguineo (SILVA et al., 2020). Essas afeccGes sdo comuns no Brasil, por ser um pais
com caracteristicas epidemioldgicas favoraveis, como clima tropical, areas com populacdo de
baixos niveis socioeconémicos, observando-se nesse 0 aumento nas notificaces de doencas
parasitarias de carater zoonético nos ultimos anos, justifica-se pela aproximacdo dos seres
humanos com os animais de companhia (FONSECA et al., 2017).

Dentre as afeccOes parasitarias zoondticas no Brasil, as que apresentam maiores
destaques sdo Doenca de Chagas (DC) e Leishmaniose visceral (LV), que tem altos indices de
morbidade, ocasionadas pelos insetos vetores hematdfagos, denominados triatomineos e
Lutzomya spp, respectivamente (TANIKAWA, 2017).

Estudos acerca de infecgcdes por Trypanossoma cruzi em cdes demonstram que, dentre
os mamiferos, essa espécie apresenta melhor capacidade de desenvolvimento e manutencéo
da patogenia, além de o Gnico a apresentar sintomatologia clinica semelhante aos humanos,
seja na fase aguda ou cronica, caracterizadas por miocardite, arritmias e faléncia cardiaca
(SOUZA, 2007). Esta enfermidade gera grandes impactos ambientais, sociais e econémicos,
por tratar-se de um vetor resistente, com variabilidade de hospedeiros, aumentado os riscos de
infeccdo, e, quando ocorrem em humanos, podem ser assintomatica (BRENER et al., 2000),
ou, por vezes, apresentar manifestagcdes clinicas de insuficiéncia cardiaca que podem evoluir
para morte subita (ETTINGER; FELDMAN, 2004).

O parasito do género Leishmania, que também causa zoonose, faz parte da mesma
familia de T. cruzi, a Trypanosomatidae (MENDES et al., 2014). O Brasil apresenta varias
regides endémicas de Leishmaniose, sendo a Paraiba uma delas (SILVA et al, 2016), onde

cdes infectados podem, assim como na DC, permanecer assintomaticos, infectando os
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humanos caso ocorra 0 repasto sanguineo pelos flebotomineos infectados (MARTINEZ-
SUBIELA et al, 2011). O cées podem apresentar alteracGes cutdneas e mucocutaneas, assim
como, caso 0 agente acometa o tecido cardiaco, pode gerar processos inflamatorios em
cardiomidcitos, secundario a inclusdo do agente, semelhante como ocorre com pacientes
chagasicos (MENDES et al., 2014).

Outra afeccdo parasitaria multissitémica, também responsavel por gerar inflamacdo da
musculatura cardiaca semelhante a DC e LV, é a Ehrlichia canis (FILIPPI et al., 2019).
Nessas trés enfermidades os altos niveis dos agentes circulantes na corrente sanguinea no
periodo da parasitemia, ocasionam a disseminacdo dos parasitas pelos 6rgaos, podendo se
instalar no miocérdio, gerando a depositagdo dos mesmos, e a infiltracdo de células
inflamatdrias mononucleares nos cardiomidcitos, diante disso, promove a afeccdo cardiaca
(CALDAS et al.,, 2019; PACHECO, 2016; FILIPPI et al., 2019). Essa miocardite gera
alteracdes vistas em exames cardiovasculares, como o eletrocardiograma, apresentando
arritmias, blogueios atrioventriculares, ritmos ectopicos, sugestdo de atrio, que por vezes, é
confirmado em ecocardiografia, além de outras anormalidades anatémicas e fisiologicas
(MENDES et al., 2014; FILIPPI et al., 2019).

Sabendo-se dos altos indices de doencas parasitarias multissistémicas que acometem
0s cées, e esses acabam sendo reservatorios de infec¢des para humanos, fazem-se necessarios
mais estudos epidemioldgicos acerca das alteracGes especificas de cada sistema, como o
cardiovascular. Dessa forma, objetivou-se com essa dissertacdo demonstrar, através de uma
revisdo sistematica da literatura, os aspectos epidemioldgicos, clinicos e patoldgicos,
diagndsticos e tratamentos das cardiomiopatias parasitarias em cdes no Brasil, assim como
relatar a evolucdo clinica e repercurssao cardiovascular em uma cadela da raca American

Bully, naturalmente infectada por T. cruzi em zona urbana.
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Cardiomiopatias Parasitarias em cées no Brasil: Revisao Sistematica
Parasitic Cardiomyopathies in Dogs in Brazil: Systematic Review

Edinete Lucio Pereira’” Rosangela Maria Nunes da Silva® Almir Pereira de Souza®

RESUMO

As enfermidades que atingem o sistema cardiovascular manifestam-se com alteragdes
heterogénicas. Na miocardite ha inflamacdo das células do masculo cardiaco, 0s
cardiomidcitos, podendo ser secundario a agentes infecciosos como Trypanosoma cruzi,
Leishmania sp. e Ehrlichia canis. Os parasitas se disseminam pelos 6rgdos dos cdes no
periodo de parasitemia, podendo chegar e permanecer no tecido miocéardico, ocasionando
infiltracdo de células inflamatdrias nos cardiomiocitos, necrose e quadros graves de doencas
cardiacas, como cardiomegalia e disturbio de conducéo elétrica. Objetivou-se com este estudo
fazer uma revisdo sisteméatica nas bases de dados Periodicos Capes, Google Académico
(GA), National Library of Medicine (PubMed) e Web of Science. Diante disto, houve a
combinacdo de termos em inglés, que foram: “cardiac lesions 0u myocarditis” € “parasite” e
“ehrlichia ou leishmaniasis ou chagas diseases” € “dog OU canine” e “Brazil”, empregando
a forma de pesquisa especifica de cada plataforma. Foram selecionados estudos em portugués
ou inglés, originarios do Brasil, que descrevessem a epidemiologia, sinais clinicos, exames
complementares cardiovasculares, diagndsticos ante e post mortem e tratamentos de lesdes
cardiacas em cées portadores de doencas parasitarias que desencadeassem cardiomiopatias.
As exclusdes ocorreram em artigos estrangeiros, capitulos de livro e enciclopédias,
publicacbes com restricbes de acesso, anais de eventos e que relatassem sobre demais
espécies como, humanos, gatos, canideos selvagens, camundongos, entre outros. Concluiu-se
que as cardiomiopatias parasitarias estdo presentes na rotina clinica, desenvolvendo quadros
de miocardite secundarias a doencas sistémicas, como Doenca de Chagas, Leishmaniose
Visceral e Ehrliquiose, onde essas apresentam altos indices de morbilidade e mortalidade. No
entando, os dados soroepidemiologicos, a etiopatogenia, 0s aspectos clinicos e os diagndsticos
diferenciais ainda sdo poucos esclarecidos. Além de que, os estudos ndo excluiram as outras
principais causas de miocardite nos cées, antes de desenvolverem os projetos, podendo gerar
conclusdes erroneas. Dessa forma, é importante mais estudos sobre a tematica que descatem a

infeccdo por outros parasita que geram alteracGes cardiacas, mesmo sem estarem em area
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éndemica, para assim, dar um diagndstico mais fidedigno.

Palavras-chave: miocardite, parasitas, cées, Brasil.

ABSTRACT

The diseases that affect the cardiovascular system manifest themselves with heterogeneous
alterations. In myocarditis, there is inflammation of the cardiac muscle cells, the
cardiomyocytes, which may be secondary to infectious agents such as Trypanosoma cruzi,
Leishmania sp. and Ehrlichia canis. The parasites spread through the dog's organs during the
parasitemia period, and may reach and remain in the myocardial tissue, causing infiltration of
inflammatory cells in the cardiomyocytes, necrosis, and severe cases of heart disease, such as
cardiomegaly and electrical conduction disturbances. The objective of this study was to
perform a systematic review in the Capes Periodicals, Google Scholar (GA), National Library
of Medicine (PubMed), and Web of Science databases. Given this, there was a combination of
terms in English, which were: "cardiac lesions or myocarditis" and "parasite” and "ehrlichia or
leishmaniasis or chagas diseases” and "dog or canine" and "Brazil", using the specific search
form of each platform. Studies in Portuguese or English, originating from Brazil, were
selected which described the epidemiology, clinical signs, cardiovascular complementary
tests, ante and post mortem diagnosis and treatment of cardiac lesions in dogs with parasitic
diseases that triggered cardiomyopathies. The exclusion occurred in foreign articles, book and
encyclopedia chapters, publications with access restrictions, annals of events and that reported
on other species such as humans, cats, wild canids, mice, among others. It was concluded that
parasitic cardiomyopathies are present in the clinical routine, developing myocarditis
secondary to systemic diseases such as Chagas' disease, Visceral Leishmaniasis and
Ehrlichlichiosis, where these have high morbidity and mortality rates. However, the
seroepidemiological data, etiopathogenesis, clinical aspects, and differential diagnoses are
still poorly understood. Besides, the studies did not exclude the other main causes of
myocarditis in dogs before developing the projects, which may generate misleading
conclusions. Thus, it is important to have more studies on the subject that discover the
infection by other parasites that generate cardiac alterations, even without being in the
endemic area, so as to give a more reliable diagnosis.

Key words: myocarditis, parasites, dogs, Brazil.

INTRODUCAO

O sistema cardiovascular é responsavel pelo bombemanento, transporte e



436
437
438
439
440
441
442
443
444
445
446
447
448
449
450
451
452
453
454
455
456
457
458
459
460
461
462
463
464
465
466
467
468
469

16

fornecimento de sangue aos Orgdos, para ocorrer as trocas gasosas, absor¢do e excrecdo de
substancias no organismo (ARGENTA, 2021). As enfermidades que atingem esse sistema
manifestam-se com alteracbes heterogénicas, ocasionando modificagdes estuturais e
funcionais, desencadeam mecanismos compensatorios, que de forma crdnica no organismo,
podem desenvolver insuficiéncia cardiaca congestiva (ARGENTA, 2021).

As principais enfermidades descritas em cées sdo as valvulopatias cronicas,
destacando-se a endocardiose nos de pequeno porte, e a cardiomiopatia dilata em racas
maiores (CERQUEIRA et al., 2018). Menos relatadas na clinica médica, as miocardites séo
caracterizadas pela inflamacao dos cardiomidcitos, que desencadeiam infiltracdo inflamatoria
celular, necrose, cardiomegalia e distdrbio de conducdo elétrica (COSTA; SOARES, 2019;
CALDAS et al., 2013). As miocardites podem ser secundarias a agentes infecciosos ou nédo-
infecciosos. Quando a causa € parasitaria, o diagnéstico geralmente € um achado no exame
post mortem de histopatologia, observando-se incapacitacdo dos profissionais mediante as
alteracdes cardiovasculares que determinandos agentes comuns na rotina podem gerar.

Alguns parasitas como Trypanosoma cruzi, Leishmania sp. e Ehrlichia canis, quando
presentes no organismo do cdo, desenvolvem quadros multissintémicos. A alta concentracao
dos agentes circulantes nos vasos sanguineos durante o periodo da parasitemia favorece a
disseminacdo do agente pelos 6rgdos, podendo chegar e permanecer no tecido miocardico,
dessa forma, ocasionam infiltracdo de células inflamatorias nos cardiomiocitos, podendo
desencadear quadros graves de doencas cardiacas (CALDAS et al., 2019; PACHECO, 2016;
FILIPPI et al., 2019).

No Brasil, os artigos sobre as etiopatogenias, dados epidemiologicos e exames
cardiovasculares de miocardites em cdes sdo escassos, principalmente no tocante as
cardiomiopatias parasitarias. Portanto, objetivou-se com esses estudo realizar uma sintese
qualitativa mediante a realizacdo de uma revisdo sistematica de literatura, buscando-se maior
elucidacdo quanto aos aspectos epidemiologicos, clinicos e patologicos, diagndsticos e
tratamentos das cardiomiopatias parasitarias em caes no Brasil, possibilitando subsidios para

estudos futuros quanto a essa tematica.

DESENVOLVIMENTO
Desenho da pesquisa

Este estudo possui carater descritivo, ultilizando-se 0 método de revisao sistematica de
literatura, a qual iniciou-se com a formulacdo de uma pergunta e, a partir desta, buscou-se a

identificacdo, selecdo e inclusdo de forma qualitativa dos artigos que apresentavam relevancia
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e estavam dentro dos critérios de elegitibilidade previamente determinados (GALVAO et al.,
2015).

Durante a busca literaria, foi ultilizado a estratégia PICO (acronimo de Paciente,
Intervencao, Comparacao e “Outcomes”), de acordo com o protocolo PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses), auxiliando na padronizacgdo e
qualidade das revisdes sistematicas e meta-analises (MOHER et al., 2009).

Elegibilidade e exluséo do artigo

Foram considerados relatos ou estudos elegivéis os que tinham acesso livre para
leitura integra, publicados de 2011 a 2021, em portugués ou inglés, originarios do Brasil, que
descrevessem a epidemiologia, sinais clinicos, exames complementares cardiovasculares,
diagnosticos ante e post mortem e tratamentos de lesbes cardiacas em caes portadores de
doencas parasitarias que desencadeassem cardiomiopatias.

As exclusdes ocorreram em artigos estrangeiros, capitulos de livro e enciclopédias,
publicacbes com restricdes de acesso, anais de eventos e que relatassem sobre demais
espécies como, humanos, gatos, canideos selvagens, camundongos, entre outros.

Fontes de informacao e estratégias de pesquisa

Diante dos critérios de inclusdo predetermiandos, iniciou-se o processo de busca entre
os dias 06 e 13 de outubro de 2021 ultilizando plataformas de dados, como os Periddicos
Capes, Google Académico (GA), National Library of Medicine (PubMed) e Web of Science.
Diante disto, houve a combinacdo dos termos em inglés, que foram: “cardiac lesions ou
myocarditis” e “parasite” e “ehrlichia ou leishmaniasis ou chagas diseases” e “dog ou
canine” e “Brazil 7, empregando a forma de pesquisa especifica de cada plataforma.

Plataformas de busca como a Biblioteca Virtual em Saude (BVS), Scopus e Scientific
Electronic Library Online (SciELO) foram retiradas da metodologia por ndo apresenatrem
nenhum resultado mediante as disposicdes das palavras-chaves e a ScienceDirect por
apresentar apenas um resultado e ser duplicata.

Apos a identificagdo dos resultados, os documentos com o titulo e resumo, foram
salvos e baixados em formato “BibTex” ou em pdf e expostados a um gerente bibliografico
(Mendeley®) para uma posterior selecao.

Selecéo de estudos e extracdo de dados

No gerenciador bibliografico (Mendeley®) as duplicatas foram excluidas,
permanecendo apenas um artigo de cada, evitando-se a repeticdo do mesmo.
Subsequentemente, dois pesquisadores fizeram a sele¢do de estudos de forma independente,

mediante o titulo e resumo dos estudos e, posteriormente, a leitura completa dos artigos,
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gerando a exclusdo dos que ndo atendiam aos critérios de elegibilidade. Subsequentemente as
selecOes de cada pesquisador, as divergéncias geradas entre os artigos incluidos e excluidos
tiveram resolucao ap0Os consenso entre ambas as partes.

Os dados gerados, como os autores, ano de publicacdo, titulos e quais as
plataformas/periodicos em que estdo vinculados, foram dispostos em uma planilha de
Microsoft Excel®.

Anélise de dados

Os resultados qualitativos conseguites passaram pelo método estatistico de analise
descritiva mediante as distruibui¢des absolutas e percentuais dos dados.

No gerenciador bibliografico (Mendeley®) foram dispostos todos os estudos das
quatro bases de dados (n=242), onde havia duplicatas (n=13), sendo esses descartados, assim
como, capitulos de livros/enciclopédias (n=16) e estudos ndo diponiveis para leitura integral
(n=15). Na triagem inicial de leitura dos titulos e resumos (n=229) foram excluidos estudos
que nédo atenderem aos parametros de incluséo (n=216).

De acordo com os critérios de elegibilidade pré-estabelecidos e supracitados, apenas
13 estudos atendiam-os, sendo estes incluidos para a sua leitura completa. No entanto, na
avaliagdo final outros trés foram descartados, finalizando em dez a triagem da revisdo
sistematica (Figura 1). Na Tabela 1 esta disposto os estudos selecionados contendo as
informac@es pertinentes aos autores, anos das publicacdes, titulos e locais de publicacdo dos
mesmaos.

No tocante as principais caracteristicas dos estudos selecionados ap6s os critérios de
inclusdo na sintese qualitativa sobre as cardiomiopatias parasitarias no Brasil, 0s estudos no
pais concentram-se na regido sudeste (n=8), e em menores propor¢des, no Sul (n=1) e
Nordeste (n = 1), descrevendo aspectos importantes sobre a Leishmaniose Visceral, Doenca
de Chagas e Ehrliquiose (Tabela 2).

A analise qualitativa dos estudos demonstrou que, majoritariamente, 0s artigos
selecionados tratavam-se de experimentos desenvolvidos com grupos de cées (> 10 animais),
onde os temas variavam entre miocardite por infecgGes de Leishmaniose (n=5), Doenca de
Chagas (n=3) e Ehrliquiose (n=2), sendo apenas um relato de caso sobre um cdo com sincope
secundaria a miocardite por Leishmania infantum chagasi (MENDES et. al, 2014). Dessa
maneira, destaca-se que para a DC, por ser pouco diagnosticada, é necessario utilizar cées
experimentalemente infectados, ao contrario da LV e EMC, que sdo rotineiras na clinica e
gue é dessa forma possivel de desenvolver estudos com grupos grandes de animais

naturamente acometidos pelo agente.
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A maioria dos artigos (80%) utilizados nessa revisdo sistemética foram produzidas na
regido Sudeste do pais, possivelmente pela dispariedade de desenvolvimento entre as demais
regides do Brasil, demonstrando o desnivel de produces ciéntificas, de modo que, uma outra
pequena parcela desse estudo (20%) pertence ao Sul e Nordeste, sem contribuicdes das
demais &reas como Centro-oeste e Norte, sendo essa Ultima considerada uma regido endémica
para a Doencga de Chagas (BRASIL, 2021).

MENDES et al. (2014), CALDAS (2013) e SANTOS et al., (2016) corroboram
qguando descrevem a América do sul como area endémica de Leishmaniose Visceral (LV) e
Doenca de Chagas (DC). No Brasil, CALDAS et al. (2016) acrescentaram que a DC €
responsavel pelo média de quatorze mil ébitos por ano de humanos, decorrente dos quadros
crénicos de miocardite. Ja a LV, de acordo com ROSA (2012) e PACHECO (2016), tem
distribuicdo universal, mas somente no Brasil atinge por volta de 3.500 pessoas, onde cerca de
10% destes vem a obito.

A DC apresenta-se subnotificada em cées por ndo dispor de testes rapidos soroldgicos
disponiveis no mercado, podendo apresentar reacdo cruzada com teste rapido (RIFI) para LV,
sendo necessaria realizacdo de PCR apara confirmar o agente (MATOS et al., 2015), muitas
vezes ndo realizado, ou seja, ocorre a obtencdo de um diagndstico erréneo, além correr o risco
de realizar o tratamento icorreto ou a eutanasia do animal.

H& um concenso entre os autores quanto a LV onde o céo € considerado o principal
reservatorio doméstico e importante na manutencéo do ciclo bioldgico (ROSA et al., 2012;
MENDES et al., 2014; SOARES et al., 2014; PACHECO, 2016), sabendo-se que a DC
apresenta essa mesma epidemiologia (DIAS, 2002; SCHMNUNIS, 2002), porém nenhum dos
artigos selecionados sobre tal enfermidade fazem essa mencéo, demonstrando a deficiéncia
sobre a retratacdo do panorama epidemiolégico local da doenca nos Gltimos dez anos.

FILIPPI et al. (2019) e LIMA et al. (2019) descreveram a Ehrliquiose Monocitica
Canina (EMC) como uma doenga infecciosa causada por Ehrlichia canis, uma bactéria gram
positiva e intracelular obrigatéria das células do sistema fagocitico mononuclear. Na
populacdo canina apresenta altos indices de morbidade e mortalidade, onde LIMA et al.
(2019) justificam esse achado pela dificuldade em controlar os vetores artropodes pela sua
vasta distribuicéo e pelo fato do cdo ndo desenvolver imunidade apos o primeiro contato.

E consenso entre todos os estudos que essas trés doencas parasitarias apresentam
manifetacGes mustisistémica. Adicionalmente, FILIPPI et al. (2019) descrevem a inflamacéo
da musculatura cardiaca semelhante entre a LV, DC e EMC. No entanto, no que se refere a

patogenia da miocardite, ha divergéncias entre os autores. SOARES et al. (2014) justificaram
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a miocardite pelo alto indice de parasitas encontrados nos sistema linfatico e, a partir destes,
se disseminam para o coragdo. PACHECO (2016) e LIMA et al. (2019) citaram a resposta
inflamatdria sistémica cronica como a responsavel; CALDAS et al. (2019) descreveram que
0S aspectos genéticos das cepas e a imunogenética favorecem igualmente as alteracdes
cardiovasculares futuras; por fim, MENDES et al. (2014) relataram que 0 mecanismo
etiopatogénico da miocardite parasitaria ainda ndo estd tdo elucidado, levantando duas
possiveis hipoteses: o tropismo por cardiomiocitos ou acdo direta ou “reacional” mediante
reacdo imunoldgica cruzada, onde essa Ultima corrabora a literatura supramencionada
(PACHECO, 2016; LIMA et al., 2019).

Quanto a sintomatologia clinica da miocardite parasitaria por LV o0s autores
PACHECO (2016) e ROSA (2012) mencionaram apenas o0 caso de um cdo que apresentou
dispnéia, insuficiéncia cardiaca bilateral, edema pulmar e efusdes (peritoneal e pleural) e
outro com tamponamento cardiaco (SOARES et al., 2014). Tratando-se da DC nenhum autor
discorre sobre os sinais clinicos, apenas CALDAS (2013) diz que a miocardite pode gerar
insufiéncia cardiaca congestiva, tromboembolismo adrtico ou venoso e bloqueio nos empulsos
elétricos. Diante disso, FILIPPI et al. (2019) explicam que esses achados sdo decorrentes da
inflamacdo cronica do musculo cardiaco, que comprometem a forca de condugdo e contracéo,
na EMC, LV, DC, mas na maioria das vezes ndo chegam a gerar clinica cardiaca.

Os exames cardiovasculares foram realizados em alguns estudos (n=5), onde o
eletrocardiograma (ECG) foi a principal ferramenta para avaliar a miocardite na DC,
observando bloqueio completo do ramo direito (CALDAS et al., 2013), bloqueio fascicular
anterior esquerdo e taquicardia ventricular sustentada, corroborando em parte com o achado
de MENDES et al. (2014) na LV e estudos de FILIPPI et al. (2019) e LIMA et al. (2019)
sobre EMC, que também observaram focos ectdpicos ventriculares (taquicardia). Nos estudos
selecionados ndo ha descricdo das alteracdes eletrocardiograficas, porém os achados das
demais miocardites sdo semelhantes na cardiomiopatia chagéasica, a ndo ser pelo bloqueio
atrio ventricular e parada atrioventricular descrita por SOUZA (2007).

No entanto, as explicagdes sobre os achados do ECG tem divergéncia entre os autores,
enquanto um afirma ser pela acdo direta ou “reacional” do agente (MENDES et al. 2014)
outros justificam pelo desequilibrio autonémico decorrente da anemia e hipoalbuminemia que
ativa o sistema nervoso simpatico (FILIPPI et al., 2019; LIMA et al., 2019), além de
acrescentar que essa arritmia ndo é vinculada a um pior progndéstico, como ocorre com a DC
em humanos (FILIPPI et al., 2019). Na miocardite chagasica o parasita compromete,

majoritariamente, as vias de conducdes elétricas atrioventriculares e ramo de His (SOUZA,
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2007), por isso, as alteragdes mais descritas nessa patologia sdo eletrocardiogréficas. Além do
mais, SOUSA et al. (2013) sugerem sobrecarga de atrio e ventriculo esquerdo, além de
hipéxia do miocardio nos pacientes com Leishmaniose, mas afirma que ndo foi possivel
afirmar que eles sdo secundarios a miocardite.

Outra avaliagdo cardiovascular, foi a pressdo arterial, que se apresentou fora dos
parametros literarios no estudo de MENDES et al (2014), estando o valor da pressao arterial
sistélica de 170mmHg. Tal achado € correlacionado a mecanismos compensatorios pelo dano
celular do musculo cardiaco. Os biomarcadores, como a Enzima Creatina Quinase (CK-MB) e
Troponinas cardiacas sdao marcadores especificos de lesdo cardiaca, onde 0s mesmos
apresentaram-se com niveis elevados mediante a miocardite pré-existente, que gera morte
celular (MENDES et al., 2014; FILIPPI et al., 2019).

O ecocardiograma foi utilizado por SANTOS et al., (2016) para avaliar a eficacia no
tratamento com Benznidazol, onde percebeu-se disfuncdo diastdlica associada a miocardide
por T. cruzi, que regrediu por um tempo quando instituido o tratamento na fase aguda da
doenca, reduzindo também a fibrose tecidual. Entretanto, quando usado na fase crénico nédo
foi visto resposta, achado esse refor¢cado por CALDAS et al. (2013), que observou a reducéo
da carga parasitaria quando os cées sao tratados nas diferentes fases da doenca, tendo melhor
resultado na fase aguda também.

O teste soroldgico de Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA) (n=5)
mostrou-se ser um exame complementar importante para o diagnéstico de LV (PACHECO,
2016; ROSA et al., 2014; ROSA, 2012; SOARES et al., 2014; MENDES et al., 2014). Este
auxilia também a descartar outras enfermidade que também geram injuricas cardiacas como
Dirofilaria immitis e Ehrlichia canis (ROSA et al., 2014; PACHECO, 2016), principalmente
estd Ultima, pois a mesma é éndemica na regido de Séo Paulo e outras demais. Quando o
intGito do estudo é avaliar as alteragdes histopatoldgicas da infiltrado inflamatério em
miocardio decorrente de um parasita especifico, no caso da LV, € preciso excluir outros
possiveis agentes causadores de miocardite, como a E. canis, para evitar falsos dados
(PACHECO, 2016).

Outro exame de diagndstico é a Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR) convencional,
foi utilizada, na maioria dos casos (n=5), para constatar a infeccdes por E. canis e T. cruzi. No
entanto, esse Ultimo estava dando negativos nos animais que haviam a doenca, pois tinha sido
inoculado experimentalmente (CALDAS et al., 2013; SANTOS et al., 2016; CALDAS et al.,
2019), atribuindo-se essa falha ao metddo convencional de detectar somente as méleculas de

DNA caso sejam anteriormente amplificadas por outras reagdes. Ja 0 PCR em Tempo Real
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(gPCR) que foi usado a partir do fragmento do miocardio, para avaliar o nivel parasitario, teve
resultados satisfatorios, isso porque ele quantifica de forma precisa 0 DNA na fase
exponencial (CALDAS et al., 2019).

Os exames como a Imunoflorescéncia indireta e parasitologico direto foram 0s menos
usados (n=2) e descritos exclusivamente para o diagnéstico de LV (MENDES et al., 2014;
SOARES et al., 2014). E mesmo se tratando de miocardites parasitarias, ndo foi observado
exames complemetares para o diagnostico diferencial de T.cruzi nos estudos, onde ROSA et
al. (2014) é a unica que justificou o porqué ndo ter sido realizado, pois, segundo estes, a
regido em que o estudo foi desenvolvido ndo se enquadra como endémica, por isso, presumiu
que 0s animais era negativos.

Nos diagnosticos post mortem de imuno-istoquimica e histopatoldgico empregados
nos estudos (n=8), os principais achados foram: infiltrado inflamatério de células
mononucleares que sdo os linfécitos, plasmocitos e madrofagos (n=6); fibrose (n=4);
epicardite (n=2); pericardite (n=1); necrose (n=1); e granuloma lepramatéso (n=1). O
principal achado de inflamacdo foi explicado por ROSA et al. (2014) pelo papel
desempenhado dos leucécitos na fibrogénese, que é mediada por citocinas e fatores de
crescimento sdo liberados antes da reparacdo cicatricial na lesdo, que quando ocorre
cronicamente, leva a formacdo de granulomas e demais alteracbes (MENDES et al., 2014). J&
a fibrose é desenvolvida pela deposicdo de fibras colagenas, que por longos periodos de
miocardite, origina a substituicdo dos cardiomiocitos por fibras colagenas (CALDAS et al.,
2013).

CONCLUSAO

Concluiu-se que as cardiomiopatias parasitarias estdo presentes na rotina clinica,
desenvolvendo quadros de miocardite secundarias a doencas sistémicas, como Doenca de
Chagas, Leishmaniose Visceral e Ehrliquiose, onde essas apresentam altos indices de
morbilidade e mortalidade. No entando, os dados soroepidemiologicos, a etiopatogenia, 0S
aspectos clinicos e os diagnosticos diferenciais ainda séo poucos esclarecidos. Além de que,
os estudos ndo excluiram as outras principais causas de miocardite nos cdes, antes de
desenvolverem o0s projetos, podendo gerar conclusdes errdneas. Dessa forma, é importante
mais estudos sobre a tematica que descatem a infec¢do por outros parasita que geram
alteracdes cardiacas, mesmo sem estarem em area éndemica, para assim, dar um diagnostico

mais fidedigno.
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ANEXO:

Figura 1. Fluxograma de identificacdo e selecdo dos artigos para revisao sistematica sobre

cardiomiopatias parasitarias em cées no Brasil.
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811  Tabela 1. Identificacdo dos autores, ano de publicacéo, titulo e local de publicacdo dos artigos

812  selecionados para revisdo sistematica sobre cardiomiopatias parasitarias em cées no Brasil.

Autor Ano Titulo Periddico
Dissertacéo:
Avaliacéo histopatologica e imuno- Servico de
Rosa 2012 histoquimica do miocardio de cdes com Biblioteca e
Leishmaniose Visceral Documentacao -
FMVA/UNESP
Myocardial scars correlate with Tropical Medicine
Caldas et al. 2013 eletrocardiographic changes in chronic and International
Trypanosoma cruzi infection for dogs Health
treated with Benznidazole
Chronic myocarditis in a dog naturally Arquivo Brasileiro
Mendes et al. 2014 infected by Leishmania (Leishmania) de Medicina
infantum chagasi: clinical and pathological Veterinaria e
aspects Zootecnia
Immunohistochemistry in Myocardium of Acta Scientiae
Soares et al. 2014 dogs naturally infected with Leishmania Veterinariae
chagasi
Cardiac lesions in 30 dogs naturally infected Veterinary
Rosa et al. 2014 with Leishmania infantum chagasi Pathology
Miocardiopatia em cdes naturalmente Tese: Servigo de
Pacheco 2016 acometidos por Leishmaniose Visceral: Biblioteca e
Aspectos histopatoldgicos e da resposta Documentacgao -
imune FMVA/UNESP
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Tabela 2: Caracteristicas metodoldgicas e Estados de realizacdo dos estudos incluidos na

sintese qualitativa sobre as cardiomiopatias parasitarias no Brasil.

Referéncias Metodologia
Autores Estado  Doenca Exame cardiaco Tratamento Diagnostico
Rosa (2012) SP LV - - PD’, TR/HPelH
Caldas et al. (2013) MG DC ECG Benznidazol HP
ECG, PA, r-xe - PD, RIFI, ELISAe TR/
Mendes et al. (2014) PB LV )
biomarcadores IH
Soares et al. (2014) RS LV - - PD, RIFl e ELISA/HP e
IH
Rosa et al. (2014) SP LV - - PD, ELISA/IH
Pacheco (2016) SP LV - - PD* ELISA/HPeIH
Santos et al. (2016) MG DC ECO Benznidazol PCR/HP
Caldas et al. (2019) MG DC - - PD, PCR e ELISA/HP
Lima et al. (2019) SP ER ECGePA - PCR
o ECG, PAe -
Filippi et al. (2019) SP ER PCR

biomarcadores

SP = Séo Paulo; MG = Minas Gerais; PB = Paraiba; RS = Rio Grande so Sul; LV = Leishmaniose Visceral; DC=
Doenca de Chagas; ER = Ehrliquiose; ECG = eletrocardiograma; PA = pressdo arterial; R-X = radiografia
toracica; ECO = ecocardiograma; PD = parasitologico direto; TR = teste rapido; HP = histopatolégico; IH =
imuno-histoquimica; ELISA = Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay; RIFI = imunofloréscencia indireta;

PCR = Reacéo de Imunofluorescéncia Indireta.
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CAPITULO II:

Avaliacao cardiovascular em cadela da raga American Bully naturalmente infectada por
Trypanosoma cruzi
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ABSTRACT

The objective of this article is to describe the cardiovascular alterations in a seven-month-old
female American Bully, residing in the urban area of Catolé do Rocha, PB, naturally infected
by Trypanosoma cruzi. For the diagnosis of the disease, PCR, ELISA for T. cruzi was
performed, which only the first one was negative, in addition, to rule out cross-reaction with
Leishmania, PCR, lymph node cytology and Leishmaniasis AC Test Kit (Alere®) were
performed. such as other parasitic diseases that generate cardiac alterations such as
Dilofilariasis and Ehrlichiosis, succeeding in negative results, exceeding the rapid test for
Leishmania. Cardiovascular examinations of electrocardiography, echodopplercardiography,
chest radiography, measurement of systolic, mean and diastolic blood pressure were
performed. Additionally, the blood count, serum levels of urea, creatinine, Alkaline
Phosphatase, Alanine Aminotransferase and the cardiac biomarker Troponin | were evaluated.
And every 30 days thereafter (M1, M2 and M3 respectively), and the Doppler
echocardiogram and Troponin | were evaluated only at MO and M3. Physiological and
biochemical parameters showed no changes, however leukocytosis (M0, M2 and M3) and
mild thrombocytopenia (M1, M2 and M3) were observed. The electrocardiographic results
were followed by second-degree Mobitz type Il atrioventricular block (M0, M1 and M2),
atrial dissociation (M3) and left atrial overload was suggested, the latter being contradicted in
the ECHO which presented no changes. , as well as blood pressure. Troponin | remained
increased at both times (MO and M3). It is concluded that, even though it is an
epidemiological disease in rural areas, Chagas Disease can be present in asymptomatic dogs
living in urban areas of endemic regions and that it can trigger clinically important
arrhythmias, such as atrial dissociation, without generating changes in the hemodynamic
parameters and clinical symptoms.

KEYWORDS: Dog; Chagas disease; electrocardiogram; atrial dissociation; cardiac
biomarker

Introduction
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Chagas disease is a parasitic anthropozoonosis caused by Trypanosoma cruzi, a
protozoan transmitted by the insect vector, popularly known as Barbeiro (Triatoma
brasiliensis)’. The epidemiological cycles are domestic and peridomestic, which began with
the occupation of low-income humans, resulting from social inequalities, in wild areas,
promoting environmental changes, thus inserting themselves, together with domestic animals,
in the epidemiological cycle of disease?. The dog is considered, in some countries, as the main
domestic reservoir of the disease due to its close relationship with humans and for presenting
seropositivity with a greater capacity to infect triatomines®*

In the epidemiological context of human Chagas Disease in Brazil, the Northeast
region is an endemic area and the main one affected, as it has a higher concentration of T.
brasiliensis®. This disease generates major environmental, social and economic impacts, as it
is a resistant vector, with host variability increasing the risk of infection, and when it occurs in
humans, it can be asymptomatic or cause sudden death®.

Among the characteristics of the regions considered endemic, it is observed: that they
come, mostly, from rural areas; with people of low socioeconomic levels; poorly maintained
houses are often made of mud, which favors domestic infestation by triatomines; presence of
forest and garbage in peridomiciliary areas; low level of education; and animals at home or
close to homes’.

In dogs and humans, the disease has four clinical forms: acute, chronic indeterminate,
subacute and chronic determined; may manifest cardiac, digestive and, less commonly,
nervous lesions®. In Brazil, related to human data, the indeterminate and asymptomatic form
IS more common in 50-70% of cases, followed by cardiac and digestive forms in 10-40% and
7-11%, respectively, with similar data from dogs, mainly young people®. Some
complementary tests are important to assess the magnitude of cardiovascular changes, such as
electrocardiography, chest radiography, echocardiogram and blood pressure assessment, in
order to assist in the diagnosis and monitoring of the degree of organic involvement in the
course of the disease™.

Knowing that the rates of Chagas disease in humans are lower than cases in dogs,
which plays an important role as a sentinel of the disease, investigations into infections in
dogs by T. cruzi are necessary. Thus, the objective was to describe changes in electrical
conduction, hemodynamics and cardiac biomarkers in an American Bully female dog,

naturally infected by T. cruzi in an urban area.

Material and methods
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The case referred to is a female dog, of the American Bully breed, aged seven months,
weighing 19.2 kg, from the urban area of the municipality Catolé do Rocha, PB, located in the
Sertdo Paraibano mesoregion, with a dry climate, at 370km away from the capital Jodo
Pessoa.

In view of the death of another animal from the same kennel with suspected Chagas
disease, a complementary ELISA (Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay) test was
performed in this dog to assess possible infection by the T. cruzi agent. In order to rule out
possible cross-reaction with Leishmania, diagnostic tests were performed for this agent, using
cytological analysis of popliteal lymph node aspirate and rapid immunochromatographic
Leishmaniasis AC Test Kit (Alere®). A rapid ELISA test (SNAP 4DX® - IDEXX
Laboratories) was also performed for Ehrlichia (canis and ewingii), Dirofilaria immitins,
Anaplasma (phagocytophilum and platys) and Borrelia burgdorferi to rule out other parasitic
diseases that could trigger cardiovascular changes.

An active search for triatomines was carried out in the animal's kennel, which was
located in an abandoned house in the center of the city, with poorly preserved brick walls,
bushes and trees. However, it was not possible to capture any insect vector during collection.

The bitch underwent general clinical and cardiovascular system evaluation. In the
initial physical examination, it was observed that the animal was active, in station, with
normal stained oculopalpebral and oral mucosa, with capillary refill time of one second and
body temperature of 39.2°c. Chest auscultation revealed cardiac arrhythmia and no change in
lung sounds. Lymph nodes were not reactive and there were no changes in abdominal
palpation.

Exams for cardiovascular assessment were requested: computed electrocardiography
(ECG) (Inpulse Animal Health - InCardio Duo) performed according to the literature®;
Doppler echocardiography (ECO) (Vivid 3 Pro GE®) capturing images and videos through
the right and left external windows, from the apical four-chamber, apical five-chamber and
cranial sections; digital chest radiography in ventrodorsal and laterolateral views (Konica
Minolta Sigma); measurement of systolic, mean and diastolic blood pressure (SBP, MAP and
DBP, respectively) by the high-precision oscillometric method (Vet HDO High Definition
Oscillometry, Vetline LLc) obtained from seven measurements, where the values were
calculated and the too much.

Additionally, a venous blood sample was collected to perform a hemogram, serum

levels of urea, creatinine, Alkaline Phosphatase (AF) and Alanine Aminotransferase (ALT),
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Aspartate Aminotransferase (AST) and the cardiac biomarker Troponin I (cTnl).

The animal was followed for four months, the evaluations being divided into
moments, where the first moment (M0) was performed the physical examination, general
evaluation (blood count and biochemical), cardiovascular (BP, ECG and ECHO), Toponin |
and radiography. Thirty, sixty and ninety days after MO (M1, 2 and 3, respectively) ECG, BP
and laboratory analysis were performed. At the last moment (M3), echodopplercardiography

and serum levels of Troponin | were additionally performed.

Results and discussion

The T. cruzi infection had not been previously described in the American Bully breed,
possibly because it is a relatively new breed, from 2013, moreover, there is no evidence of
racial predilection, but a greater predisposition in dogs with eating habits of insects,
highlighting the Labrador Retriever and Pointer'® dogs.

The test for the diagnosis of T. cruzi was followed by a positive ELISA, and according
to Alves et al [12], in these cases it is necessary to carry out other laboratory tests in order to
rule out the hypothesis of a cross-reaction with the Leishmania, which belongs to the
Trypanosomatidae family, the same as T. cruzi. In view of this, cytological analysis and rapid
immunochromatographic test for Visceral Leishmaniasis were performed, where only the
latter was positive, suggesting a false-positive cross-reaction of the same, since its specificity
may be impaired, as it presents parasites that share the same antigens of trypanosomatids®?.

Other possible parasitic co-infections that trigger cardiac alterations were also ruled
out, performing the SNAP 4DX® Rapid Test (IDEXX Laboratories - ELISA) for Ehrlichia
canis and Dirofilaria immins, which proved to be negative, confirming that the cardiovascular
findings are secondary only to the T.cruzi agent, corroborating the study by Pacheco [13].

In this bitch, the physiological parameters (Table 1) remained unchanged, and in the
absence there were unspecific and specific clinical signs of the cardiovascular system, which
does not corroborate with Sa [14], which describes the standardization of symptoms according
to the phase the animal is in, taking into account since it was followed from the acute phase to
the chronic phase, which is after eight weeks of infection. The absence of clinical signs can be
explained by the age of the animal in question, because according to Camacho et al [15]

younger animals rarely develop symptoms, and when they do, it is not very evident.

Tab 1: Physiological parameters of a bitch naturally infected by Trypanosoma cruzi, at
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different times.

PHYSIOLOGICAL PARAMETERS

BP (mmHg)
MOMENTS HR(bpm) RR(mpm) CTe°c SBP MAP BPD
MO 101 40 39,0° 117 95 83
M1 84 34 38,5° 119 91 76
M2 89 29 38,7° 112 78 59
M3 87 37 39.2 108 73 54

HR = heart rate, RR = respiratory rate, BPM = beats per minute, MPM = movements per
minute, CT = body temperature, BP = blood pressure, SBP = systolic blood pressure, MAP =

mean blood pressure, BPd = diastolic blood pressure

In the thoracic radiographic evaluation, cardiac remodeling was not observed (ESR
10.5 vertebrae), similar to what was found by Santana et al [16], where no anatomical
alterations were seen in the cardiac silhouette. In the echocardiograms (Table 2) no structural
alterations of the cardiac chambers were observed, differing from Rosseto [17] who showed a
reduced shortening fraction of 25%, in addition to an increase in cardiac dimensions and

systolic dysfunction®’.

Tab 2: Echocardiographic parameters of a bitch naturally infected with Trypanosoma cruzi, at
MO and M3.

ECHOCARDIOGRAPHIC PARAMETERS

M LA/AO GP E/A FS EF IVSd LVIDd LVPWd 1IVSs LVIDs LVPEs

MO 1,33 38 183 53 85 1,57 3,42 0,93 1,89 161 1,57
M3 150 486 154 43,64 74,73 1,49 3,50 0,90 1,77 2,01 1,47

M = moments, LA/AO = aorta and left atrium ratio, GP = pressure gradient, E/A = left atrium,
FS = fractional shortening, IVSd = interventricular septum in diastole, LVIDd = left
ventricular internal diastolic diameter, LVPWd = left ventricular posterior wall in systole,
IVSs = interventricular septum in systole, LVIDs = left ventricular internal systolic diameter,

LVPEs = left ventricular pressure in systole.
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The hemodynamics remained stable, with an average within the reference range, as
can be seen in the measurements of the echocardiographic parameters within those referenced
in the literature, as well as the BP (SBP: 114+4.9; MAP: 84+10.4; DBP: : 67+13.7), which is
also capable of evaluating vascular dynamics, a finding similar to the study'®. Such normality,
once again, can be justified by the age of the animal, which influences the maintenance of
blood pressure, or as seen by Pascon [18], the chronic adaptation to the disease probably
occurred, allowing cardiac function to remain normal. It is noteworthy that the fact that blood
pressure remains normal in chagasic patients slows down cardiovascular damage, as well as
systolic dysfunction, resulting in a decrease in the progression of cardiovascular alterations,
justifying the absence of echocardiographic alterations™.

On the electrocardiogram (Table 3), sinus rhythms, mean heart rate of 90 bpm, with
the presence of second-degree Mobitz type Il atrioventricular blocks (M0, M1 and M2), in
contrast to the study by Carvalho [19] who recorded first-degree block. However, the findings
are similar with the suggestion of left atrial enlargement (MO, M1, M2 and M3).

The only difference was the type of block found, which was reported as first-degree,
raising the hypothesis that Chagas myocarditis caused by the parasite in the present study is
more severe, compromising more the atrioventricular electrical conduction pathways®.
Additionally, the suggestion of cardiac chamber overload is opposed to the echocardiogram,

which is the exam of choice for this assessment?®.

Tab 3: Electrocardiographic parameters of a bitch naturally infected with Trypanosoma cruzi,
at different times.

ELECTROCARDIOGRAPHIC PARAMETERS

Moments Pms PRms QRSms QTms Pmv Rmv Qmv Smv Tmv Sgg
MO 58 128 86 208 018 1,03 -0,13 -0,08 0,16 60°
M1 54 142 86 198 02 124 -015 -0,06 -0,07 68°
M2 52 144 64 212 02 115 09 -006 0,08 67°
M3 50 148 64 228 022 109 -0214 -005 0,13 70°

PmV = P wave amplitude in millivolts, Pms = P wave duration in milliseconds, PR =
interval between P and R waves in milliseconds, QRS = QRS complex duration in seconds,
RR = interval between two R waves in milliseconds, RmV = R wave amplitude in millivolts,

QT = QT interval duration in milliseconds, T = T wave amplitude.
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In the last electrocardiographic evaluation performed with one hundred and twenty
days, an unreported and rare finding was observed in dogs, which is atrial dissociation or
unilateral atrial ectopic rhythm (Fig 1). This is characterized by sinus P waves followed by
normal QRS complexes®, and P~ waves of different morphologies and reduced amplitudes,
together with P”" waves of different aspects and prolonged duration, associated with an
ectopic P” superimposed on the sinus P wave, the which is not to be confused with the
merging of other waves. This change in humans occurs in cases of severe congestive heart
failure, associated with poor prognosis, whereas in dogs there are few reports®, however, it is
known that ectopic beats may have a primary cardiac cause, which in this case could be
inferred as supraventricular myocarditis and the injury to cardiomyocytes by T. cruzi that

resulted in arrhythmogenesis mechanisms.

Fig 1: Atrial dissociation in an American Bully bitch naturally infected with T. cruzi.

D2

Source: Veterinary Cardiology Laboratory/HVU/UFCG, 2021.

Laboratory analyzes (Table 4) showed: normocytic normochronic anemia, with mild
anisocytosis and hypochromia (M0, M2 and M3), corroborating other studies'®#" that verified
such findings in the acute phase of the disease. The discrete thrombocytopenia seen (M1, M2
and M3) is possibly caused by the reduction in the total count of platelets in the bloodstream,
resulting from platelet deficiency secondary to the participation of immune complexes or the
complement system, as well as by T. cruzi parasitemia’®. Leukocytosis (M0, M1 and M2) is a
common finding and is present at any stage of the disease, caused by the inflammatory
process due to the presence of the parasite in the animal organism?®. The biochemicals were

within the reference values.
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Tab 4: Laboratory analysis of a bitch naturally infected with Trypanosoma cruzi, at different

times.
LABORATORY PARAMETERS
Biochemical Blood count
MOMENTS FA ALT AST URE CRE HTC LEU PLA
MO 35,6 41,1 289 21,07 0,7 326 20,600 200
M1 37,2 33,9 22,9 20,8 06 378 17,400 180
M2 39,3 35,2 257 22,09 08 36,6 17,400 197
M3 35,6 29,8 288 2215 0,7 289 15,900 196

URE = urea, CRE = creatinine, FA = alkaline phosphatase, ALT = alanine aminotransferase,

AST = aspartate aminotransferase, HTC = hematocrit, LEU = leukocytes, PLA = platelets.

cTnl was shown to be increased in both assessments (M0: 0.3ng/L; M3: 13.4ng/L),
making it possible to assess the severity of cell injury in the myocardium since the initial
phase of Chagas disease, which increased , worsening its prognosis. This finding is possibly
due to myocarditis secondary to the agent, as described by some authors in other parasitic
diseases responsible for triggering inflammatory processes in cardiac cells, generating cell
death?>?,

However, in contrast, another study that obtained normal results for this enzyme and
stated that cTnl is more sensitive in diagnosing acute injuries than chronic ones*®. However,
in the case mentioned above, because it is an animal still growing and with an immune system
in formation, unlike Santana et al. [16] who used adult and mixed-breed dogs, it is
hypothesized that the bitch in the present study suffered greater heart damage because it was
in the developmental phase.

CONCLUSION

It is concluded that even though it is an epidemiological disease in rural areas, Chagas'
Disease can occur in asymptomatic dogs in urban areas of endemic regions. The disease can
trigger clinically important arrhythmias, such as atrial dissociation, without generating

changes in hemodynamic parameters and symptoms in dogs.
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CONCLUSAO GERAL

Doencas zoonoticas como a Leishmaniose Visceral e a Doenca de Chagas podem
acometer cdes, sem obrigatoriamente, desenvolver sinais clinicos, atuando estes como
sentinela desses agentes, facilitando a transmissdo para humanos. Além de quebrar o
paradigma epidemioldgico da Doenca de Chagas, de acometer apenas animais de zona rural.

Adicionalmente, observou-se a necessidade da realizacdo de maiores investigacfes
epidemioldgicas, laboratoriais e cardiovasculares, descartando a possibilidade de reacGes
cruzadas entre T. cruzi e Leishmania sp., tendo em vista que essa Ultima tem altos indices de
positividade e a eutanasia € um dos métodos mais empregados nessa afeccdo, evitando a
possibilidade de falso-positivo.

Conclui-se também que animais com Doenca de Chagas podem apresentam arritmias
graves, como dissociacdo atrial, e altos indices de cTnl sem apresentarem sinais clinicos e

disfungédo da hemodinamica cardiovascular.



