UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE
CENTRO DE SAUDE E TECNOLOGIA RURAL
UNIDADE ACADEMICA DE MEDICINA VETERINARIA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIA E SAUDE ANIMAL

Jefferson da Silva Ferreira

Caracterizacdo anatomopatologica das lesdes cardiovasculares em cées

Patos/PB
2022



Jefferson da Silva Ferreira

Caracterizacdo anatomopatologica das lesdes cardiovasculares em cées

Tese submetida ao Programa de P6s-
Graduacdo em Ciéncia e Saude
Animal, da Universidade Federal de
Campina Grande, como requisito
parcial para obtencdo do grau de
Doutor em Ciéncia e Saude Animal.

Orientador: Prof. Dr. Antonio Flavio Medeiros Dantas

Coorientadora: Prof2, Dra. Lisanka Angelo Maia

Patos/PB
2022



MINISTERIO DA EDUCAGAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE
POS-GRADUACAO EM CIENCIA E SAUDE ANIMAL
Rua Aprigio Veloso, 882, - Bairro Universitario, Campina Grande/PB, CEP 58429-900

FOLHA DE ASSINATURA PARA TESES E DISSERTAGOES

JEFFERSON DA SILVA FERREIRA
Caracterizacdao anatomopatoldgica das lesoes cardiovasculares em caes

Tese apresentada ao Programa de Pés-Graduagdo em Ciéncia e Saude Animal
como pré-requisito para obtengdo do titulo de Doutor em Ciéncia e Saude
Animal.

Aprovada em: 02/08/2022

BANCA EXAMINADORA:

Prof. Dr. Antonio Flavio Medeiros Dantas (Orientador - PPGCSA/UFCG)
Prof. Dr. Glauco José Nogueira de Galiza(Examinador Interno - PPGCSA/UFCG)
Profa. Dra. Maria Talita Soares Frade (Examinador Externo - UFCA)

Dr. Daniel de Araujo Viana (Examinador Externo - PATHOVET)

Prof. Dr. Fabricio Kleber de Lucena Carvalho (Examinador Externo - UNIFIP)

OBSERVAGOES:

1 - Por nao possuirem cadastro como usuarios externos no SEI, os examinadores Daniel de Aradjo Viana e Fabricio Kleber de Lucena
Carvalho receberdo copia do presente documento e dardo ciéncia e aprovagao dos termos por e-mail.

2 - Os examinadores internos signatarios certificam que os examinadores externos acima identificados participaram da defesa da tese e

tomaram conhecimento do teor deste documento.

’l - Documento assinado eletronicamente por ANTONIO FLAVIO MEDEIROS DANTAS, PROFESSOR DO MAGISTERIO SUPERIOR,
Sel- {j em 02/08/2022, as 13:13, conforme horério oficial de Brasilia, com fundamento no art. 82, caput, da Portaria SEI n® 002, de 25 de

assinatura

eletrénica o] mhrg gjg 291 &
—

-

il Documento assinado eletronicamente por GLAUCO JOSE NOGUEIRA DE GALIZA, PROFESSOR DO MAGISTERIO SUPERIOR,
Sel- @ em 02/08/2022, as 13:15, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 82, caput, da Portaria SEI n® 002, de 25 de

assinatura

eletrdnica outubro de 2018.

Sei! d Documento assinado eletronicamente por Maria Talita Soares Frade, Usuario Externo, em 03/08/2022, as 08:59, conforme
assinatwra 1 | hordrio oficial de Brasilia, com fundamento no art. 82, caput, da Portaria SEI n® 002, de 25 de outubro de 2018.

eletrénica

i A autenticidade deste documento pode ser conferida no site https:/sei.ufcg.edu.br/autenticidade, informando o cédigo verificador
« 2544775 e 0 codigo CRC 0E650805.

Referéncia: Processo n® 23096.042678/2022-67 SEI n? 2544775



AGRADECIMENTOS

A Deus por ter me dado forcas e iluminado meu caminho para que pudesse concluir mais uma
etapa da minha vida.

Aos meus pais, Marcos Antonio Ferreira da Silva e Maria Joselita da Silva Ferreira, por todos
0S momentos em que estiveram ao meu lado, me apoiando e me fazendo acreditar que nada é
impossivel. O amor incondicional de vocés € Unico e eterno. Sou grato por estarem comigo em
mais uma etapa importante na minha vida.

Ao meu irméo Jessé da Silva Ferreira por muitas vezes ter sido como um segundo pai, sempre
se preocupando comigo e me ajudando em todos os momentos da minha vida.

A minha amada companheira de vida, Tatiana Oliveira Pessoa que entrou na minha vida em um
dos momentos mais dificeis da minha pds graduacéo. Vocé é uma das mulheres mais fortes que
ja conheci na minha vida. Essa conquista, bem como outras que estdo por vir, eu ndo apenas
compartilho, mas dedico também a vocé. Encerrar esse ciclo contigo ao meu lado tem um
significado muito maior. Que possamos ter uma vida inteira de conquistas juntos!

Ao meu querido orientador Professor Ant6nio Flavio Medeiros Dantas. Em todos esses anos 0
senhor me ensinou ndo apenas patologia, mas também me mostrou o seu amor pelo ensino.
Esses amores eu compartilho com o senhor. Tudo que aprendi e 0 que me tornei ao longo desses
oito anos de convivio no LPA eu atribuo & sua paciéncia, gentileza, serenidade e rigidez nos
momentos que foram oportunos. Se um dia eu realizar o meu grande sonho de me tornar um
grande Professor como o senhor, meus alunos saberdo que parte da minha inspiracédo
profissional foi atribuida ao Anténio Flavio Medeiros Dantas!

Ao Professor Glauco Jose Nogueira de Galiza. Profissional de altissimo nivel da qual me
inspiro, tanto por seu incomparavel conhecimento quanto por seu jeito racional e l6gico para
resolver os desafios dessa tdo dificil rotina de diagndstico na patologia animal. Sdo admiraveis
sua disposicdo, objetividade e coeréncia para nos auxiliar nos diagndstico. As necropsias a
campo em sua companhia eram momentos de muito aprendizado, bem como de muita
descontracdo, repletas de historias dos seus tempos de pds graduacdo. Sua trajetoria é muito
inspiradora para mim.

Ao Daniel Viana, que hd mais de uma década me ajudou nos meus primeiros passos nessa tao
longa jornada na Patologia. Ao longo desses anos também fui agraciado também por sua
amizade. Vocé € uma das minhas maiores referéncias na Patologia!

Agradeco também & minha coorientadora, Professora Lisanka Angelo Maia, ndo somente por
ter me ajudado em momentos decisivos do meu doutoramento, mas também por ter
compartilhado do seu conhecimento ao longo de sua trajetéria no LPA-UFCG.

Aos membros da banca, Professora Maria Talita e Professor Fabricio Kléber. Suas colaboracdes
fardo toda a diferencga no desfecho do meu doutoramento.



Ao meu grande amigo Talles Monte de Almeida, pela mais sincera amizade que tive na vida.
Por me ajudar, dispondo sempre de muita sabedoria, nos inimeros momentos de dificuldade,
dentro e fora da graduacdo. Te considero um irmao!

Ao meu amigo Francisco Savio de Moura Martins pelas mensagens de apoio e confianga para
que tudo desse certo. Tenho uma profunda admiracéo por sua capacidade profissional.

Ao Ismael Lira Borges, pela amizade, companheirismo e por compartilhar o sonho em comum
de ser patologista. Me alegra ver esse sonho se tornar realidade. Por ter me ajudado em
momentos que vdo muito além da rotina profissional e académica. Vocé € um dos irmaos que
essa vida me deu de presente!

Ao0s meus amigos Jodo Ricardo, Rodrigo Cruz, Gian Libanio Maria Jussara, Davi Emanuel,
Luana Macédo, Edipo Campos, Belisa Aguiar, Aline Monteiro, Raquel Ximenes, Samuel
Monteiro, Gabriel Gurgel, Yade Farias e Giovana Diniz.

A toda equipe do LPA-UFCG, especialmente aos que passaram por la no periodo de 2014 a
2021, dentre eles Yanca Gées, Millena Firmino, Laynaslan Abreu, lalys Macédo e Edson
Batista. Foi uma honra trabalhar com vocés.

Ao corpo docente da UFCG, com destaque especial para o Professor Fernando Vaz, Professor
Almir Souza, Professora Gabriela Toledo, Professor Pedro Isidro, Professora Verdnica Nobre
e Professor Eldiné Miranda.

Agradecimento especial para Maria das Neves, por ser a segunda mée de todos que trabalham
nessa exaustiva rotina diagnostica do LPA.

Aos secretarios da Pos-graduacdo-UFCG, Adalberto e Adalgisa, pela dedicacdo e empenho em
suas atividades burocréticas da P6s-graduacgdo da UFCG.

Aos servidores da UFCG, dentre eles destaco Gileno Alves Gomes (in memoriam), mais
conhecido como “seu Cuité”. O senhor sempre serd lembrado por sua inteligéncia e seu jeito
incansavel de trabalhar.

A minha gata Jacobina, por ser minha silenciosa companheira nesse meu final de jornada.

Ao meu amado cdo Breno, que ndo esta mais entre nos, porém sempre sera lembrado com muito
carinho. Sua existéncia foi um grande estimulo para o meu aperfeigoamento como profissional.

MUITO OBRIGADOQ!



LISTA DE TABELAS

Capitulo 11 Paginas

TABELA 1- Dados epidemioldgicos de cinco casos de infec¢des fungicas cardiacas
BIM CABS. ..ttt ettt ettt b ettt et h bbbt e 36

TABELA 2- Localizacdo, aspectos anatomopatoldgicos e respectivas doencas
fangicas cardiacas diagnosticadas €m CIiNCO CAES.........ccevvvrerverererreenenn, 37

Capitulo 111

TABELA1- Dados epidemiol6ogicos e patologicos de cdes com endocardite
diagnosticados no Laboratdrio de Patologia Animal (LPA-UFCG)........ 51



FIGURA1

FIGURA 2

FIGURA 3

FIGURA 1

FIGURA 2

LISTA DE FIGURAS
Capitulo |

Endocardite valvar bacteriana. (A) Valvula mitral apresentando
deposicdo de material amarelado fridvel. Nota-se ruptura parcial de
um dos folhetos. (B) Fistula oronasal extensa associada ao quadro
septicémico. (C) Aneurisma na regido do cortex frontal como
consequéncia do tromboembolismo. (D). Superficie de corte
exibindo infarto renal..........ccooeoiiiiii

Neoplasias cardiacas em cdes. (A) Linfoma cardiaco, nota-se areas
multifocais a coalescentes brancacentas que se concentram na base
do coracdo. (B) Linfoma cardiaca, observa-se em sec¢do transversal
do coracdo, areas multifocais brancacentas que se infiltram no
miocardio. (C). Quimiodectoma, presenca de 2 massas, uma
aderida na artéria aorta e outra na artéria carotida medial. (D).
Hemangiossarcoma adjacente da auricula direita.........

Malformacdes cardiacas em cées. (A). Estenose subadrtica. (B)
Cavidade ventricular direita exibindo valvula tricispide com
displasia. Nota-se atrofia das cordas tendineas, fusionamento das
cuspides e ma insercdo das cordas tendineas. (C) Cavidade toracica
exibindo coracdo com agenesia completa de saco pericardico. (D)
Cuspide parietal apresentando hematocisto. .............cccceveveiiiereennnne

Capitulo 11

Infeccdo fungica cardiaca em cdes. A. Caso 1. Miocardio
apresentando &rea amarelo brancacenta transmural (setas pretas).
B. Caso 2. Base cardiaca apresentando massa envolvendo a artéria
aorta. C. Caso 4. Presenca de nodulos amarelados na superficie
epicardica do atrio direito e sulco coronario. D. Caso 5. Superficie
epicardica apresentando deposicdo de material grumoso amarelo
brancacento entremeadas por nodulos amarelados. Acima, saco
pericardico espessado por deposi¢do de material grumoso................

Infeccdo flangica cardiaca em cées. A. Caso 1. Cardiomidcitos
distendidos por infiltrado inflamatdrio piogranulomatoso. Presenca
hifa com parede eosinofilica (asterisco preto). HE. Bar = 20 um.
Acima, imunomarcacgdo positiva para Rhizopus arrhizus (em
marrom). B. Caso 1. Hifas coradas intensamente em preto. GSM.

Paginas

19

22

25

38



FIGURA 1

Bar = 20 um. C. Caso 2. Miocardite granulomatosa e ao centro,
esférula (asterisco preto) de Coccidioides spp. HE. Bar =20 um. D.
Caso 4. Necrose miocérdica associada a infiltrado de neutrdfilos
degenerados. Presenca estrutura fungica de Candida spp. com
paredes discretamente basofilicas (setas pretas). HE. Bar = 20 um....

Capitulo 111

Endocardite bacteriana em cdes. A. Valvula mitral apresentando
trombo avermelhado aderido. B. Cultivo microbiologico de céo
com endocardite, morfologicamente compativel com Streptococcus
spp. C. Superficie renal apresentando infarto. D. Infarto
BSPIBNICO. ...ttt

40



SUMARIO

Péagina
RESUMO ...ttt e e e st e st e e e ate e e nneeeeneeeanes 06
ABSTRACT ... nre e 07
INTRODUGAO GERAL ..ottt 08
CAPITULO I - Aspectos patoldgicos das doencas cardiovasculares em cies,
diagnosticadas no Semiarido Paraibano..............ccccoveveveiiieiciicieccee e 11
ABSTRACT .. e r e 12

INTRODUGAOD.. ... it et et et et e et et e et et e et et e et et e e et e e o e e 14
MATERIAL E METODOS... ... o ot et et et et et et e et et e et e e v e e v 14
RESULTADOS... ... oot et et et s eee s et et s et et et eee ee et e e vt e e v v 15
DISCUSSAD. ... ot et et e et et et et et e oot eee et e eet e eee e aee e e eeveiee e e o 26
CONCLUSAD. ... oo ot et et s et s eet e eee e et e vt e et ee et ee ee eee e e wee oo 30
REFERENCIAS. ... .. cs ot s et e et e et e eee e eee e eve e et et e ieeve v v e 30

CAPITULO Il - Aspectos epidemioldgicos e patoldgicos das infecgdes flingicas

cardiacas em cdes no semiarido Nordestino Brasileiro............cccccevevievvcicieennenn, 33
ABSTRA CT e 34
INTRODUGAOD. ..ottt ettt ettt 34
MATERIAL E METODOS..... .ottt 35
RESULTADOS. ...ttt et e et e e e e e e e e areeennnes 36
DISCUSSAD.......oouiiiiieiisiieieie st 41
CONCLUSAD. ..ottt 44
REFERENCIAS. ..ottt 44
CAPITULO Il1 - Aspectos epidemioldgicos, clinicos e patolgicos da

Y glo [0 oroT o [ (o= g I or TSSOSO 47
F N = S I ¥ S IR 48
INTRODUGAOD.........ooieieeeeeeeeeeieeieeeeseeese e es s ssee st ns s asnanes 49
MATERIAL E METODOS........ooieieeeeeeeeeeeee et ettt 50
RESULTADOS. ...ttt et e e e s b e e s naeesnnee s 50
DISCUSSAOD........ooiecieiieieseeiee et 53
CONCLUSAOD. .....oviieeeetetee ettt 55

REFERENCIAS. ... oottt et e e e e e et e e s e e e et e e et e e e s et e e et e e er e e es e eenareneas 55



CONSIDERACOES FINAIS



RESUMO

Esta tese é constituida por trés capitulos compostos por um artigo cientifico cada, produzidos
através de pesquisas sobre doencas e lesdes do sistema cardiovascular de cdes na regido do
semiérido Nordestino. O primeiro artigo intitulado “Aspectos patoldgicos das doengas
cardiovasculares em caes, diagnosticadas no Semiarido Paraibano. Objetivou-se descrever as
doencas e lesbes que afetam o sistema cardiovascular de em cées. Foram incluidos no presente
estudo o0s cdes que apresentaram diagndstico necroscopico de afeccdo cardiaca.
Adicionalmente, os casos em que ndo havia diagnostico de doenga cardiaca foram reavaliadas
fotografias e laminas histopatologicas. Adicionalmente, foram extraidos dos arquivos os dados
referentes aos protocolos histoquimicos e imuno-histoquimicos utilizados para a confirmagdo
de agentes infecciosos. Para a caracterizacdo morfoldgica dos fungos, foi utilizada coloracao
de metenamina nitrato de prata de Grocott (GMS) e para confirmagéo do fungo envolvido foi
realizada imuno-histoquimica utilizando anticorpo monoclonal especifico para Rhizopus
arrhizus (Clone WSSA-RA-1, AbD Serotec, Bio-Rad®, Sao Paulo, Brasil); anticorpo policlonal
anti-Coccidioides immitis (Gibson Bioscience®, Lexyngton, KY) e o anticorpo policlonal anti-
Candida albicans (Abcam ab53891®). Para os casos de amebas de vida livre, foi utilizado
anticorpo primario policlonal anti-Balamuthia, Acanthamoeba e Naegleria com soro de coelho.
Nos casos de parvovirose cardiaca, foi utilizado como anticorpo primério, utilizou-se anticorpo
monoclonal anti-parvovirus. Para os actinomicetos foram realizadas as coloracfes de Ziehl-
Neelsen modificado, Brown-Brenn modificado e Giemsa. Adicionalmente, foram obtidos
dados dos cultivos bacterioldgicos. Apds essa classificacdo, foi calculada a prevaléncia de cada
grupo e de cada condicdo em relacdo ao total de animais necropsiados. De 2513 cées
necropsiados, 210 animais apresentaram alteracfes cardiovasculares. Essas afec¢bes foram
caracterizadas em degenerativas adquiridas, infecciosas (bacterinas, virais e flngicas),
parasitarias (protozoéticas e helminticas), metabdlicas (mineralizacao), neoplasicas (primarias
e metastaticas), trauméticas e malformagdes. O segundo artigo, intitulado “Aspectos
epidemioldgicos e patoldgicos das infecgdes fungicas cardiacas em cdes no Semiérido
Nordestino”. Objetivou-Se com este estudo descrever os fatores de risco relacionado ao
desenvolvimento dessas afec¢des, juntamente com os aspectos anatomopatoldgicos das lesGes
observadas nos cées afetados. Foram realizadas técnicas de histoquimica e imuno-histoquimica
para a descricdo dos aspectos morfotintoriais e identificacdo dos agentes flngicos,
respectivamente. No periodo de estudo, que correspondeu de 2003 a 2019, cinco cdes
apresentaram infeccdo fungica sistémica com envolvimento cardiaco. Os agentes fungicos
diagnosticados foram Candida albicans; Coccidioides immitis e Rhizopus arrhizus. No ponto
de vista epidemiol6gico, notou-se que no periodo da ocorréncia dessas infeccbes ocorrem em
uma época do ano muito similar, sugerindo fortemente que além das condicBes de
imunossupressdo que levaram a infeccdo, a sazonalidade pode colaborar para uma maior
disponibilidade de formas infectantes de agentes fingicos no ambiente. O terceiro artigo,
“Aspectos epidemioldgicos, clinicos e patologicos da endocardite vegetativa em céaes”.
Objetivou-se com este estudo descrever os fatores associados ao desenvolvimento da
endocardite em cées, bem como os aspectos fisiopatoldgicos. No periodo de 2003 a 2019, foram
diagnosticados 19 casos de endocardite em cdes. De acordo com o tipo de endocardite, foram
categorizadas em endocardite bacteriana, urémica e marantica. Os eventos tromboembolicos
relacionados a endocardite bacteriana demonstraram-se ser mais frequentes do que os outros
tipos de endocardite.

PALAVRAS-CHAVE: Cardiopatia; valvulopatia; Patologia cardiaca; Patologia canina;
necropsia; Imuno-histoguimica.



ABSTRACT

This thesis consists of three chapters composed of one scientific article each, produced through
research on diseases and injuries of the cardiovascular system of dogs in the semi-arid region
of the Northeast. The first article entitled “Pathological aspects of cardiovascular diseases in
dogs, diagnosed in the semiarid region of Paraiba (2003-2019)”. The objective was to describe
the diseases and injuries that affect the cardiovascular system in dogs. Dogs with a necroscopic
diagnosis of cardiac disease were included in the present study. Additionally, in cases where
there was no diagnosis of heart disease, photographs and histopathological slides were
reassessed. Additionally, data referring to the histochemical and immunohistochemical
protocols used for the confirmation of infectious agents were extracted from the files. For the
morphological characterization of the fungi, Grocott's silver nitrate methenamine stain (GMS)
was used and to confirm the fungus involved, immunohistochemistry was performed using a
monoclonal antibody specific for Rhizopus arrhizus (Clone WSSA-RA-1, AbD Serotec, Bio -
Rad®, S&o Paulo, Brazil); anti-Coccidioides immitis polyclonal antibody (Gibson
Bioscience®, Lexyngton, KY) and anti-Candida albicans polyclonal antibody (Abcam
ab53891®) (Alves et al., 2019). For free-living amoeba cases, primary antibody was used.
polyclonal anti-Balamuthia, Acanthamoeba and Naegleria with rabbit serum (Frade et al.,
2015). In cases of cardiac parvovirus, anti-parvovirus monoclonal antibody was used as the
primary antibody. The technique was described by Souto et al., (2018). For Actinomycetes,
modified Ziehl-Neelsen, modified Brown-Brenn and Giemsa stains were performed.
Additionally, data from bacteriological cultures were obtained. After this classification, the
prevalence of each group and each condition was calculated in relation to the total number of
necropsied animals. Of 2513 necropsied dogs, 210 animals showed cardiovascular changes.
These conditions were characterized as degenerative acquired, infectious (bacterin, viral and
fungal), parasitic (protozootic and helminthic), metabolic (mineralization), neoplastic (primary
and metastatic), traumatic and malformations. The second article, entitled “Epidemiological
and pathological aspects of cardiac fungal infections in dogs in the Northeastern Semiarid
Region”. The objective of this study was to describe the risk factors related to the development
of these conditions, along with the anatomopathological aspects of the lesions observed in
affected dogs. Histochemical and immunohistochemical techniques were performed for the
description of morphotintorial aspects and identification of fungal agents, respectively. In the
study period, which corresponded from 2003 to 2019, five dogs had systemic fungal infection
with cardiac involvement. The fungal agents diagnosed were Candida albicans; Coccidioides
immitis and Rhizopus arrhizus. From an epidemiological point of view, it was noted that during
the period of occurrence of these infections they occur at a very similar time of year, strongly
suggesting that in addition to the immunosuppression conditions that led to the infection,
seasonality may contribute to a greater availability of infective forms of infection. fungal agents
in the environment. The third article, “Clinical, epidemiological, pathological aspects of
vegetative endocarditis in dogs”. The objective of this study was to describe the factors
associated with the development of endocarditis in dogs, as well as the pathophysiological
aspects. In the period from 2003 to 2019, 19 cases of endocarditis were diagnosed in dogs.
According to the type of endocarditis, they were categorized into bacterial, uremic and marantic
endocarditis. Thromboembolic events related to bacterial endocarditis have been shown to be
more frequent than other types of endocarditis.

KEY-WORDS: Heart disease; Valvulopathy; Cardiac pathology; Canine pathology;
necropsy; Immunohistochemistry.



INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares que acometem o0s cdes apresentam uma grande
diversificacdo quanto seus aspectos clinicos e patologicos. Com os avancos de forma
substancial nos métodos de diagnostico na clinica médica de pequenos animais, muitas
condigdes sdo diagnosticadas, inclusive muitas que necessariamente ndo interferem seriamente
na funcdo cardiaca, possibilitando intervengdes necessarias para assegurar uma melhor
qualidade de vida.

Apos uma lesdo, a musculatura cardiaca responde de maneira limitada e isso ocorre por
haver poucas alteracfes adaptativas, muitas vezes relacionadas a disturbios do crescimento,
processos degenerativos ou morte celular. Em detrimento disso, a avalia¢do histopatoldgica em
muitos casos pode ser falha para se concluir um diagndstico etiolégico, como por exemplo
doencgas referentes ao sistema de conducdo do coracdo que resulta em poucas alteracoes
morfolégicas, assim como nos casos de lesdes cronicas que resultam em fibrose, independente
da causa associada (VLEET e FERRANS, 2009).

Apesar dessas limitagdes, existem condi¢des patoldgicas que resultam na morte desses
animais que somente com o estudo anatomopatolégico, aliado a exames complementares pode
se realizar a tentativa de fornecer um diagndstico (FALK et al., 2010). A exemplo disso, as
alteracOes inflamat6rias podem ser incluidas nesse estudo investigativo, tendo em vista que
quase sempre estdo relacionadas a processos infecciosos, apesar de que em algumas situacdes
as causas ndo sdo identificaveis (JONES, HUNT e KING, 2000). Juntamente com 0S processos
inflamatorios podem ser observados processos secundarios como necrose e fibrose.

Os agentes infecciosos que afetam o coracdo em muitas situagcbes acometem
primariamente outros sistemas organicos (JONES, HUNT E KING, 2000), disseminando por
via hematdgena (CALVERT e THOMASON, 2015). Muitas dessas infec¢bes sdo de origem
bacteriana resultante de uma bacteremia prévia. Ao se instalar no coracao, o agente infeccioso
é capaz de causar lesdes proliferativas bem como destruir o tecido valvar, resultando na
formagéo de trombos com o agente infecioso localizado internamente, dificultando o processo
de fagocitose. A principal consequéncia relacionada a isso é a embolia sistémica, causando
infarto em 6rgdos como cérebro, rins, baco e intestino (CALVERT e THOMASON, 2015). Esse
mesmo mecanismo pode ser visto em infecgdes sistémicas de origem flngica, especialmente 0s
que apresentam carater angioinvasivo como Aspergillus spp., e 0s pertencentes a Ordem
Mucorales (ALVES et al., 2020).



Os disturbios congénitos do coragdo e seus grandes vasos associados concentram maior
parte das anomalias mais frequentemente observadas nos animais domésticos (JONES, HUNT
e KING, 2000). Elas podem ser graves a ponto de ndo serem compativeis com a vida fetal ou
até mesmo ndo interferindo no desenvolvimento fetal, tornando evidente na vida pds natal com
surgimento de sinais clinicos de insuficiéncia cardiaca que podem até evoluir para a morte.
Apesar do grande nimero de anomalias relacionadas ao coracao e seus vasos, é possivel dividir
em 4 categorias: defeitos que permitem o desvio de sangue; defeitos que levam a obstrucdo do
fluxo sanguineo; defeitos valvulares e mau posicionamento do coracdo (JONES, HUNT e
KING, 2000).

Por fim, os processos neoplésicos cardiacos podem se desenvolver de forma priméria
ou secundaria, acometendo pericardio, base do cora¢do ou miocardio sdo considerados raros
em cées, representando apenas 0,12% (GIRARD et al., 1999) dos casos submetidos ao exame
necroscopico. De maneira geral, esses tumores surgem em animais de meia idade ou idosos,
tendo os sinais clinicos relacionados ao tamanho, localizacdo e presenca de efusdo pericardica.
As principais consequéncias geradas nesses casos estdo relacionadas com morte subita por
tamponamento cardiaco devido a ruptura tumoral como é visto no hemangiossarcoma.
Importante levar em consideracdo outras neoplasias primarias menos comuns como 0s tumores
de base do coracdo, linfoma, sarcomas indiferenciados, fibroma, fibrossarcoma,
rabdomiossarcoma, condrossarcoma, mesotelioma, osteossarcoma e mixossarcoma (FOALE et
al., 2003).

Muitos processos patoldgicos com envolvimento cardiovascular em caes, seja de forma
primaria ou secundaria ainda ndo tem uma definicdo de etiologia, devido ao desafio na
realizacdo no diagnostico na clinica cirdrgica, em que seja necessaria a avaliacdo histolégica
do coracdo, a avaliacdo post mortem é uma importante ferramenta na investigacdo diagndstica
de muitas doencas.

Estudos que relinam aspectos anatomopatoldgicos de doengas cardiovasculares em cées,
associados a aspectos epidemiologicos que possam determinar particularidades na ocorréncia

de doencas séo escassos, justificando o desenvolvimento do presente trabalho.
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ABSTRACT. — Ferreira J.S., Macédo I.L., Sousa D.E.R., Soares Y.G.S., Castro M.B., Maia
L.A.M., Galiza G.J.N., Dantas A.F.M. Pathological aspects of Cardiovascular diseases in
dogs, diagnosed in the semiarid region of Paraiba. Pesquisa Veterinaria Brasileira.
Laboratdrio de Patologia Animal, Hospital Veterinario, Centro de Saude e Tecnologia Rural,
Universidade Federal de Campina Grande, Campus de Patos, Avenida Universitaria s/n,

Bairro Santa Cecilia, Patos, PB 58708-110, Brasil. E-mail: jeffersonpatovet@gmai.com

Cardiovascular diseases in dogs represent an important challenge in the medical clinic of small
animals. It is estimated that approximately 10% of dogs may have some cardiovascular disease
and this statistic increases to 60% in elderly dogs. Despite a wide variety of etiological agents,
these diseases present themselves in a non-specific way, and in cases where clinical
manifestations are present, the clinic with the diagnosis and the diseases can hardly be found.
are defined during a clinical approach. All necropsy records performed on dogs at the Animal
Pathology Laboratory of the Veterinary Hospital of the Federal University of Campina Grande
(LPA/HV/UFCG), Patos Campus, Paraiba, Northeast Brazil were identified. From January
2003 to January 2019. Clinical data and necropsy data, race, age, clinical signs and
anatomopathological findings were obtained, respectively. Photographic records of
macroscopic findings were also retrieved. Endocardiosis represents 28% of conditions detected
in males, all in 28 males and 233 females. The affected breeds were SRD (N=31), Poodle
(n=11), Pinscher (n=6), Cocker Spaniel (n=3), Doberman (n=1), Fila Brasileiro (n=1),
Weimaraner ( n=1), Rotweiler (n=1), Shih Tzu (n=1), Great Dane (n=1), German Shepherd
(n=1), Pit Bull (n=1) and Boxer (n=1) . Leishmaniasis-associated myocarditis was diagnosed
in 57 dogs, of which 37 males and 20 males. Ante-mortem diagnosis was performed by ELISA
and/or detection of amastigotes in cytological aspirates from popliteal lymph nodes. In none of
the cases there was a history of cardiac symptoms. The predominant finding in the heart was
mononuclear myocarditis, ranging from lymphohistioplasmocytic in 39 dogs, 17 lymphocytic

and 1 histiocytic. Myocarditis ranged from power (n=3), moderate (n=42) and mild (n=42).
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INDEX TERMS: Heart disease, pathology, infectious diseases, myocarditis, malformation,
endocarditis, valvulopathy.

RESUMO - As doencas cardiovasculares em cées representam um importante desafio na
clinica médica de pequenos animais. Estima-se que aproximadamente 10% dos cées possam
apresentar alguma afec¢do no sistema cardiovascular e essa estatistica passa a ser de 60% em
cdes idosos. Apesar de haver uma grande variedade de agentes etiologicos, essas doencas
quando estdo em curso de desenvolvimento, apresentam-se de forma inespecifica ou subclinica,
e nos casos em que as manifestacbes clinicas estdo presentes, a correlacdo clinica com o
diagnostico etioldgico de certas doencas dificilmente séo estabelecidos durante uma abordagem
clinica. Foram identificadas todas as fichas de necropsias realizadas em cées no Laboratério de
Patologia Animal do Hospital Veterindrio da Universidade Federal de Campina Grande
(LPA/HV/UFCG), Campus de Patos, Paraiba, Nordeste do Brasil. No periodo de janeiro de
2003 a dezembro de 2019. Foram avaliados os dados clinicos e de necropsia, sendo obtidos
dados referentes ao sexo, raca, idade, sinais clinicos e os achados anatomopatologicos,
respectivamente. Também foram resgatados os registros fotograficos dos achados
macroscopicos. A endocardiose representou 28% de todas as afeccBes diagnosticadas,
ocorrendo em 28 machos e 33 fémeas. As ragas acometidas foram SRD (N=31), Poodle (n=11),
Pinscher (n=6), Cocker Spaniel (n=3), Doberman (n=1), Fila Brasileiro (n=1), Weimaraner
(n=1), Rotweiller (n=1), Shih Tzu (n=1), Dogue Alemé&o (n=1), Pastor Alemao (n=1), Pit Bull
(n=1) e Boxer (n=1). A miocardite associada a leishmaniose foi diagnosticada em 57 cées, dos
quais 37 eram machos e 20 eram fémeas. O diagndstico ante-mortem foi realizado por ELISA
e/ou deteccdo de formas amastigotas em aspirados citoldgicos de linfonodos popliteos. Em
nenhum dos casos havia historico de sintomatologia cardiaca. O achado predominante no
coracdo foi miocardite mononuclear, variando de linfohistioplasmocitaria em 39 cées, 17
linfocitica e 1 histiocitica. A miocardite variou de acentuada (n=3), moderada (n=12) e discreta
(n=42).

TERMOS DE INDEXACAO: Cardiopatia, patologia, doencas infeciosas, miocardite,

malformacao, endocardite, valvulopatia.
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INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares em cdes representam um importante desafio na clinica
médica de pequenos animais. Estima-se que aproximadamente 10% dos cdes possam apresentar
alguma afeccdo no sistema cardiovascular e essa estatistica passa a ser de 60% em cdes idosos
(Atkins et al. 2009). Apesar de haver uma grande variedade de agentes etiologicos, essas
doencas quando estdo em curso de desenvolvimento, apresentam-se de forma inespecifica ou
subclinica, e nos casos em que as manifestacdes clinicas estdo presentes, a correlacédo clinica
com o diagnostico etioldgico de certas doengas dificilmente sdo estabelecidos durante uma
abordagem clinica. Apesar dos avangos da cardiologia clinica, bem como nos meios de
diagnostico, muitas doencas sdo somente diagnosticadas através da avaliacdo
anatomopatoldgica dos tecidos lesionados, obtidos principalmente nos casos post mortem.

Com base nisso, o estudo anatomopatoldgico das doengas cardiovasculares € importante
ndo apenas para determinar a causa da morte, mas também para fornecer dados que possibilitam
determinar o perfil epidemioldgico das doencas que ocorrem em determinada populacdo de
animais (Atkins et al. 2009). No Brasil sdo raros os trabalhos publicados sobre doencas
cardiovasculares em cdes que contemplem aspectos clinicos, patologicos e epidemioldgicos.
Desta maneira, acredita-se que a determinacao da frequéncia das doencas cardiovasculares de
caes diagnosticados no Laboratério de Patologia Animal da Universidade Federal de Campina
(LPA-UFCQG).

MATERIAL E METODOS

Foram identificadas todas as fichas de necropsias realizadas em cées no Laboratério de
Patologia Animal do Hospital Veterinario da Universidade Federal de Campina Grande
(LPA/HV/UFCG), Campus de Patos, Paraiba, Nordeste do Brasil. No periodo de janeiro de
2003 a dezembro de 20109.

Foram avaliados os dados clinicos e de necropsia, sendo obtidos dados referentes ao
sexo, raca, idade, sinais clinicos e os achados anatomopatolégicos, respectivamente. Também
foram resgatados os registros fotograficos dos achados macroscopicos.

Para descri¢cdo microscopica foram revisadas todas as laminas histologicas dos casos,
além de confeccionadas novas laminas de fragmentos arquivados em blocos de parafina ou de
material armazenado em solugdo formalina 10%. Todas as secgdes foram processadas

rotineiramente e coradas por hematoxilina e eosina (HE).
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Foram incluidos no presente estudo os cées que apresentaram diagnostico necroscopico
de afeccdo cardiaca. Adicionalmente, 0s casos em que nao havia diagnostico de doenca cardiaca
foram reavaliadas fotografias e ldaminas histopatoldgicas. Adicionalmente, foram extraidos dos
arquivos os dados referentes aos protocolos histoquimicos e imuno-histoquimicos utilizados
para a confirmagéo de agentes infecciosos.

Para a caracterizacdo morfoldgica dos fungos, foi utilizada coloracdo de metenamina
nitrato de prata de Grocott (GMS) e para confirmacéo do fungo envolvido foi realizada imuno-
histoquimica utilizando anticorpo monoclonal especifico para Rhizopus arrhizus (Clone
WSSA-RA-1, AbD Serotec, Bio-Rad®, S&o Paulo, Brasil); anticorpo policlonal anti-
Coccidioides immitis (Gibson Bioscience®, Lexyngton, KY) e o anticorpo policlonal anti-
Candida albicans (Abcam ab53891®) (Alves et al., 2020).

Nos casos de leishmaniose, foi utilizado anti-Leishmania na diluicdo de 1:200 com
incubagéo por aproximadamente 12 horas.

Para os casos de amebas de vida livre, foi utilizado anticorpo primario policlonal anti-
Balamuthia, Acanthamoeba e Naegleria com soro de coelho (Frade et tal., 2015).

Nos casos de parvovirose cardiaca, foi utilizado Como anticorpo primario, utilizou-se
anticorpo monoclonal anti-parvovirus. A técnica foi descrita por Souto et tal., (2018). Para 0s
Actinomicetos, foram realizadas as coloragfes de Ziehl-Neelsen modificado, Brown-Brenn
modificado e Giemsa. Adicionalmente, foram obtidos dados dos cultivos bacteriol6gicos.

As doencas e lesdes no sistema cardiovascular foram agrupadas em: degenerativas
adquiridas, infecciosas (bacterinas, virais e fungicas), parasitarias (protozodticas e helminticas),
metabdlicas (mineralizacdo), neoplasicas (primérias e metastaticas), traumaticas e
malformacdes. Apds essa classificacdo, foi calculada a prevaléncia de cada grupo e de cada

condicdo em relacdo ao total de animais necropsiados.

RESULTADOS

Dos 2513 cées necropsiados durante o periodo de estudo, 210 (0,8%) cées apresentaram

alguma afeccao no sistema cardiovascular.

Endocardiose
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A endocardiose representou 28% de todas as afec¢des diagnosticadas, ocorrendo em 28
machos e 33 fémeas. As racas acometidas foram SRD (N=31), Poodle (n=11), Pinscher (n=6),
Cocker Spaniel (n=3), Doberman (n=1), Fila Brasileiro (n=1), Weimaraner (n=1), Rotweiller
(n=1), Shih Tzu (n=1), Dogue Alem&o (n=1), Pastor Alemé&o (n=1), Pit Bull (n=1) e Boxer
(n=1). A faixa etaria mais acometida ocorreu em animais acima de 10 anos de idade (gréafico
2).

A endocardiose mitral esteve presente em 53 caes. Dentre esses animais, em 13 havia o
envolvimento concomitante das valvulas atriventriculares.

As alteracBes cardiacas associadas a endocardiose foram dilatacdo atrial e ventricular,
entretanto, ndo havendo historico clinico de cardiopatia. Em um caso, havia fissura atrial
acentuada

Em quase todos os animais ndo havia historico clinico referente a alterac@es cardiacas
em decorréncia da endocardiose, entretanto, no exame necroscépico foram observadas
dilatacdo atrial e ventricular.

Outra alteracdo observada foi a presenca de fissuras no atrio esquerdo associado a
tromboembolismo para os pulmdes, bago e rim.

Em apenas 1 caso a causa da morte foi atribuida a endocardiose. O caso ocorreu em uma
cadela, adulta, SRD com histérico de dificuldade respiratéria. Apds ser submetida a uma
situacdo estressante durante o procedimento de vacinacdo, a mesma apresentou dificuldade

respiratoria, morrendo poucos momentos depois.

Afecgdes parasitarias

A miocardite associada a leishmaniose foi diagnosticada em 57 cées, dos quais 37 eram
machos e 20 eram fémeas. O diagnostico ante-mortem foi realizado por ELISA e/ou detec¢édo
de formas amastigotas em aspirados citologicos de linfonodos popliteos. Em nenhum dos casos
havia historico de sintomatologia cardiaca. O achado predominante no coracdo foi miocardite
mononuclear, variando de linfohistioplasmocitaria em 39 cées, 17 linfocitica e 1 histiocitica. A
miocardite variou de acentuada (n=3), moderada (n=12) e discreta (n=42). Associada a essas
lesbes, tambeém foram observadas fibrose, necrose de coagulacdo, necrose fibrinoide, além de
degeneragdo, ruptura e atrofia de cardiomiocitos. Ocasionalmente, havia envolvimento

epicardico por processo inflamatério mononuclear.
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Foi possivel a realizacdo da imuno-histoquimica de 27 casos e dentre eles, 6 animais
exibiram imunomarcagdo positiva, entretanto, sem deteccdo das formas amastigotas na
coloracdo de hematoxilina e eosina. Em apenas 2 animais foram detectadas formas amastigotas,
porém, ndo foi possivel a realizagdo da imuno-histoquimica.

O parasitismo por Dirofilaria spp. ocorreu em 18 cées, sendo 13 machos e 5 fémeas. A
maioria dos animais eram adultos, com faixa etéria variando de 3 a 14 anos e apenas 1 filhote,
de 5 meses, foi acometido. Todos os casos foram autoctones do Sertdo Paraibano, provenientes
dos municipios de Patos e Sousa. As formas adultas do parasito foram observadas no ventriculo
direito e na artéria pulmonar. O nimero de exemplares adultos variou de 1 a 15, ndo sendo
observadas alteracbes de remodelamento cardiaco nem lesGes pulmonares que possam estar
associadas a dirofilariose.

Em um céo foi observada, além das formas adultas, uma area focal brancacenta e firme,
medindo aproximadamente 1,0 cm de didmetro. Ao exame histopatoldgico, havia miocardite
linfohistioplasmocitaria e eosinofilica com células gigantes multinucleadas, multifocal a
coalescente acentuada, associada a microfilarias intralesionais.

O acometimento cardiaco por Acanthamoeba spp. ocorreu em trés cdes, sendo dois
machos adultos e uma fémea filhote. A doenga se manifestou de forma sistémica em todos 0s
casos, porém, sem indicios clinicos de afeccdo cardiaca. Os detalhes das lesGes extracardiacas
desses trés casos foram descritos por Frade e colaborares (2015). As lesBes macroscopicas
foram semelhantes entre si, caracterizadas por ndédulos multifocais amarelados, medindo de 0,1
a 0,3 cm, acometendo epicardio, miocardio e endocardio, distribuidos de forma aleatoria em
todas as cAmaras cardiacas.

Microscopicamente, foi observada miocardite histiocitica, neutrofilica e necrosante,
multifocal e acentuada. Os trofozoitos eram caracterizados por estruturas arredondadas
basofilicas, variando de 20 a 30 um de didmetro. Citoplasma granular e vacuolizado, nicleo

redondo com cariossomo proeminente, circundado por halo claro.

AfeccgOes bacterianas

As infeccdes bacterianas foram associadas a septicemia, resultando em quatro padrdes
morfologicos distintos: Endocardite bacteriana valvar ou mural; piogranulomas; miocardite
supurativa e necrose miocardica.

A endocardite bacteriana valvar e mural ocorreram em 11 cées, tanto em animais jovens,

adultos e idosos, com faixa etaria variando de 1 a 16 anos. Foram quatro fémeas e sete machos
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e as racas acometidas foram SRD, Poodle, Pit Bull, Pastor Aleméo, Dalmata e Labrador. Os
fatores associados ao surgimento da endocardite foram imunossupressdo por cinomose,
prostatite, fistula oronasal (Figura 1B), infec¢des cutaneas, cistite e peritonite. Adicionalmente,
cinco animais apresentaram insuficiéncia renal por glomerulonefrite.

As lesbes associadas a endocardite bacteriana foram caracterizadas por deposicéo de
material fridvel, amarelado ou avermelhado, localizados na superficie da parede endocérdica
ou valvar. As estruturas cardiacas afetadas foram a valvula mitral (5 casos) (Figura 1A), adrtica
(4 casos) e cavidade ventricular esquerda (1 caso). O tromboembolismo associado a endocardite
bacteriana resultou em infarto nos rins (7 casos) (Figura 1D)., baco (5 casos), coracao (5 casos),
encéfalo (4 casos), pulmdes (3 casos) e figado (1 caso). Em um caso, a lesdo encefélica foi
aneurisma no cortex frontal (Figura 1C). Ao exame histopatologico, a endocardite foi
caracterizada por material eosinofilico, granular, associado a debris de neutrofilos e miriades
bacterianas basofilicas e cocoides. As lesdes tromboembolicas foram necrose de coagulacdo
associado a neutréfilos degenerados, hemorragia e miriades bacterianas cocoides intralesionais.
Em um caso foi possivel determinar a etiologia bacteriana por meio de cultivo microbiolégico,
sendo isolado Streptococcus spp.

A nocardiose cardiaca foi diagnosticada em 3 cées filhotes e 1 adulto, todos SRD. Dos
4 animais, apenas uma fémea foi acometida. Em todos os casos, 0s animais apresentavam
cinomose. Macroscopicamente, a norcardiose cardiaca foi caracterizada por multiplos nddulos
amarelados, localizados no miocéardio que se projetavam para a superficie epicardica, variando
de 0,2 cm a 5,0 cm. Na histopatologia, havia miocardite piogranulomatosa e necrosante. As
bactérias apresentaram padrédo filamentoso, detectadas pela coloragéo de Ziehl Neelsen (ZN)
modificado.

A miocardite supurativa ocorreu em cinco animais, sendo 2 machos e 3 fémeas. As racas
acometidas foram Pit Bull, Pastor Alemdo e SRD. As possiveis causas associadas ao quadro de
septicemia foram infeccdo ocular, hepatica e renal (pielonefrite). Em dois casos néo foi possivel
determinar a fonte de infeccéo para o desenvolvimento da septicemia. A faixa etéria variou de
4 meses a 10 anos. Em trés casos haviam lesdes macroscopicas no coragdo, caracterizadas por
areas circulares ou nodulares amareladas, variando de 0,3 cm a 4,0 cm, distribuidos de forma
aleatdria no miocardio. Na histopatologia o achado predominante foi miocardite supurativa e
necrosante, associada a miriades bacterianas cocoides e ocasional fibrose.

Em apenas um caso a lesdo cardiaca associada a septicemia foi necrose miocardica
multifocal. Esse caso ocorreu em um Pinscher, macho, 4 anos. A septicemia estava associada a

um flegmé&o extenso na regido proximal do membro posterior direito.



19

Figura 1. Endocardite valvar bacteriana. (A) Valvula mitral apresentando deposi¢do de material amarelado
fridvel. Nota-se ruptura parcial de um dos folhetos. (B) Fistula oronasal extensa associada ao quadro
septicémico. (C) Aneurisma na regido do cortex frontal como consequéncia do tromboembolismo. (D).
Superficie de corte exibindo infarto renal.

Afeccoes fungicas

Foram diagnosticados cinco caes com infec¢do fungica cardiaca. Todos 0s animais eram
do sexo masculino e os fatores predisponentes para o desenvolvimento da infec¢do foi a
imunossupresséo causada pelo virus da cinomose (n=4) e doenga neoplasica maligna de origem
mesenquimal (n=1).

Os agentes fungicos diagnosticados foram Candida albicans, Coccidioides immitis e
Rhizopus arrhizus.

Em relagdo aos aspectos clinicos, evidéncias de alteracfes cardiacas foram descritas
apenas em dois animais. Nesses cédes, houve parada cardiaca durante o atendimento clinico,
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além de bradicardia e bradipnéia acentuada no caso. A anorexia foi o sinal clinico inespecifico
mais frequente relatado em trés animais. Nos casos de mucormicose e candidiase, as lesdes
foram focais e discretas, ambas acometendo o ventriculo esquerdo.

As lesdes mais extensas foram nos casos de coccidioidomicose e em um dos casos de
candidiase, em que tiveram envolvimento das trés camadas cardiacas, juntamente com saco
pericardico. A coccidioidomicose se apresentou na forma de uma massa localizada na base
cardiaca, medindo aproximadamente 4,0 cm que envolvia a artéria aorta. O saco pericardico
estava repleto de conteudo liquido amarronzado e espessado por areas granulares multifocais a
coalescentes amareladas, medindo de 0,5 cm a 2,0 cm de didmetro. Além disso, na cavidade
torécica havia aproximadamente 100 ml de liquido amarronzado. O caso mais grave de
candidiase, havia deposicdo de material grumoso amarelado que se concentrava na regido do
apice cardiaco e saco pericardico. Foi observado também pequenas formacdes nodulares na
superficie epicardica e miocardio. Esse mesmo padrdo nodular foi observado nos outros casos

de candidiase, porém em menor intensidade.

Afeccéo viral

A parvovirose cardiaca foi diagnosticada em trés filhotes. O primeiro caso foi um SRD,
fémea, 2 meses com histérico de diarreia hemorragica e evoluindo para o 6bito antes de receber
atendimento. Ndo haviam dados referentes aos achados macroscopicos. Na histopatologia,
havia miocardite linfoplasmocitaria multifocal, associada a fibrose, degeneracdo e inclusdes
basofilicas intranucleares em cardiomidcitos. Esse mesmo animal apresentou no intestino
delgado enterite linfoplasmocitaria e necrosante, associada a atrofia e fusionamento de criptas.

Os outros dois cdes necropsiados eram provenientes de uma ninhada de nove
Rottweilers, sendo um macho e uma fémea, ambos com 50 dias de idade. Esses animais
pertenciam a um canil. Os sinais clinicos foram dispneia, taquicardia, vocalizacao, contracdo
abdominal e midriase. Os aspectos patoldgicos e epidemioldgicos desse surto foram descritos
por Souto et al. (2018). Os achados necroscopicos dos dois animais foram semelhantes. Em
ambos havia hepatomegalia e evidencia¢do do padrdo lobular e ascite. O coragdo apresentava
cardiomegalia acentuada. Na superficie epicardica havia areas multifocais irregulares
brancacentas que se aprofundavam ao corte. Na histopatologia havia miocardite
linfohistiocitaria multifocal, moderada, associada a fibrose e inclusbes basofilicas
intranucleares. Nesses dois casos foi possivel a realizacdo da imuno-histoquimica para anti-

parvovirus, apresentando forte imunomarcacao.
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Afeccdes neoplésicas

Os processos neoplasicos ocorreram em 16 cées, sendo diagnosticadas quimiodectoma
(n=3), hemangiossarcoma (n=5), linfoma (n=9) e tumor venéreo transmissivel (n=1). O
quimiodectoma ocorreu em caes machos, dois SRD e um Pit Bull. Todos os trés animais eram
idosos, sendo dois deles com 13 anos e o outro com 14 anos. Em um animal havia historico de
cardiopatia e nos outros dois ndo haviam dados.

No exame externo de um céo havia proeminéncia na regido toracica ventral.
Macroscopicamente, foram observadas duas massas, uma com aderéncia com a aorta
ascendente e auricula esquerda, medindo aproximadamente 7,0 cm x 6,0 cm x 4,5 cm. A
segunda massa estava localizava aderia na artéria carétida medial, medindo 6,5 cm x 5,2cm x
4,5 cm. As duas massas exibiam ao corte, superficie multilobular vermelho enegrecida,
entremeada com areas brancacentas (Figura 2C). Os outros dois casos apresentavam aspecto
macroscopico similar, porém, se limitando a base do atrio esquerdo com aderéncia na aorta
ascendente. Na histopatologia foi observada neoformacdo multilobulada, constituida por
pequenas células formando ilhas e corddes. Essas células frequentemente eram alinhadas ao
longo de pequenos capilares.

Os casos de hemangiossarcoma cardiaco ocorreu em adultos, com idade variando de 5
a 9 anos. As racas afetadas foram SRD (n=4) e Labrador (n=1). Em todos os casos, a doenca se
manifestou na forma metastatica para outros 6rgdos. Macroscopicamente, as lesdes se
limitavam a regido de auricula direita, variando de 0,4 a 3,0cm de didmetro (Figura 2D). Em
todos os casos, a neoformacdo apresentava arranjos sinusoidais de células mesenquimais,
apresentando pleomorfismo que variava de moderada acentuado, além de forte evidenciacao
nucleolar. O linfoma com envolvimento cardiaco ocorreu nas ragas Rottweiler (n=4), SRD
(n=3), Pit Bull (n=1) e Pinscher (n=1). Em sete casos a doenga se manifestou acometendo outros
0rgéos e em apenas casos o coracao foi unicamente afetado. Macroscopicamente, as lesdes eram
predominantemente brancacentas, variando de focais a multifocais a coalescentes, vistas na
superficie epicardica, se aprofundando para o miocardio (Figuras 2A e 2B).

O tumor venéreo transmissivel (TVT) cardiaco foi diagnosticado em um cdo SRD, 8
anos, macho. O mesmo apresentava TVT na regido peniana e na pele, na forma de multiplos
nodulos ulcerados, variando de 2 a 4cm, localizados na regido abdominal e membros. O mesmo

foi eutanasiado por apresentar leishmaniose visceral canina. Na avaliagdo do coragéo, haviam
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trés pequenos nddulos brancacentos na superficie endocérdica do ventriculo direito, medindo
de 0,1 a 0,3cm de didmetro. Na histopatologia das sec¢Ges do coracdo, foram observadas
neoformacéo constituida por células redondas, frouxamente agregadas, citoplasma amplo e
eosinofilico. Cromatina finamente pontilhada e forte evidenciacdo nucleolar. Essas células

eram sustentadas por escasso estroma era fibrovascular.

Figura 2. Neoplasias cardiacas em cies. (A) Linfoma cardiaco, nota-se areas multifocais a coalescentes
brancacentas que se concentram na base do coragio. (B) Linfoma cardiaca, observa-se em secgio
transversal do coragfio, areas multifocais brancacentas que se infiltram no miocardio. (C). Quimiodectoma,
presenca de 2 massas, uma aderida na artéria aorta e outra na artéria carotida medial. (D).
Hemangiossarcoma adjacente da auricula direita.
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Adicionalmente, em duas cadelas, uma Rottweiler e Pequinés, de 12 e 8 anos,
respectivamente, apresentaram carcinoma mamario a endocardite, porém sem associacdo com
infeccdo bacteriana. Esse tipo de endocardite associada a neoplasias carcinomatosas é chama

de endocardite trombética ndo bacteriana (ETNB) (Ozcan et al. 2009)

Afeccdo metabdlica

Os casos de mineralizacdo no sistema cardiovascular foram diagnosticados em 9 cées,
dentre os quais, 6 no endocéardio atrial esquerdo, 2 no tronco pulmonar e 2 na artéria aorta
ascendente. As lesbes eram caracterizadas por placas irregulares ou concrecfes vegetativas
brancacentas e firmes, que correspondiam microscopicamente a necrose e infiltrado
inflamatorio neutrofilico e mononuclear.

Em todos os casos, a mineralizacdo estava associada as lesdes extra-renais de uremia
por insuficiéncia renal cronica, sendo 4 desses casos associados & leishmaniose e 1 por
erliquiose. Nos 4 casos restantes ndo foi possivel definir a etiologia para o desenvolvimento da

insuficiéncia renal.

Malformacoes

Os casos de malformacdo no sistema cardiovascular ocorreram em seis caes,
representando 2,8% das afeccOes cardiacas. As malformacBes diagnosticadas foram
persisténcia de arco adrtico, displasia de tricispide, estenose subadrtica, agenesia de saco
pericardico e hematocistos.

A persisténcia de arco adrtico ocorreu em um cdo de 2 meses, fémea, SRD com historico
de emagrecimento, regurgitacdo, dificuldade respiratoria. No esofagograma foi constatada a
presenca de dilatacdo esofagica segmentar. Com base nesses achados, foi sugerido o
diagnostico clinico de persisténcia de arco adrtico. Devido a gravidade do quadro clinico, o cdo
foi eutanasiado.

Os achados necroscdpicos foram perda da silhueta cardiaca por dilatacdo acentuada do

atrio e ventriculo esquerdos. No eso6fago, havia dilatacdo em sua porcao cranial até o segmento
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adjacente a 42 vértebra tordcica. Nessa regido havia uma estrutura vascular comprimindo
ventralmente o 6rgdo. Essa estrutura vascular exibia comunicacdo entre porcéo descendente da
artéria aorta e a porcao inicial da artéria pulmonar esquerda.

Na abertura do es6fago, havia acentuada quantidade de contetudo alimentar parcialmente
digerido. Os pulmdes estavam ndo colapsados, brilhantes e ao corte, fluindo acentuada
quantidade de conteddo hemorrégico.

O diagndstico de displasia de tricispide foi realizado em um cdo da raga Pug, macho, 2
anos de idade. O animal apresentava historico de insuficiéncia cardiaca congestiva direita. Ao
ser submetido ao ecocardiograma, foi realizado o diagnostico clinico de displasia de tricuspide.
Além dessa condicdo, o cdo apresentava leishmaniose visceral e em decorréncia disso, 0 mesmo
foi eutanasiado.

No exame necroscopico, havia cardiomegalia acentuada com dilatacdo do ventriculo
direito. No ventriculo direito, h4 encurtamento e adelgacamento dos musculos papilares.
Observa-se ainda ma insercao das cordas tendineas, diretamente com o endocardio, além disso
a valvula trictspide apresentava fusionamento dos seus folhetos (Figura 3B).

A estenose subadrtica (Figura 3A) ocorreu em um cédo da raca American Bully, macho,
1 ano e 4 meses. O Unico sinal clinico relatado foi desconforto abdominal, morrendo
subitamente. No exame necroscopico, havia cardiomegalia acentuada por espessamento do
ventriculo esquerdo e dilatagdo atrial do atrio esquerdo. Subjacente a artéria aorta havia
espessamento irregular subjacente e fibroso. Na tUnica intima da artéria aorta estava com
aspecto fibrotico. Os pulmdes apresentavam-se difusamente avermelhados, brilhantes e sem
crepitacao.

A agenesia de saco pericardio foi diagnosticada em uma cadela (Figura 3C), Pinscher,
15 anos. O animal em questdo teve como causa da morte insuficiéncia renal crdnica, nao
havendo nenhum historico de afec¢do cardiaca. No exame necroscopico, havia auséncia total
do saco pericardico. O coracdo apresentava-se em sua topografia normal com dilatacdo de
ambos os atrios.

O hematocisto (Figura 3D) foi observado em dois cées, um Rottweiler, macho, 1 ano de
idade e uma cadela, SRD, filhote. Em ambos os casos, os achados foram semelhantes, sendo
caracterizados por pequenas formacgdes cisticas vermelho enegrecidas, medindo
aproximadamente 0,3 cm de diametro. Em ambos 0s casos, 0 hematocisto estava localizado na

cuspide parietal da valvula tricispide.
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Figura 3. Malformagoes cardiacas em caes. (A). Estenose subaortica. (B) Cavidade
ventricular direita exibindo valvula tricispide com displasia. Nota-se atrofia das
cordas tendineas, fusionamento das clispides e ma inserg¢do das cordas tendineas.
(C) Cavidade toracica exibindo coragio com agenesia completa de saco pericardico.
(D) Caspide parietal apresentando hematocisto.

Afeccdes traumaticas

As lesdes traumaticas foram observadas em trés casos, todos SRD e adultos. Em dois
animais foram observadas lesdes punctdrias no ventriculo esquerdo. Notava-se pequena area
hemorragica puntiforme, medindo menos de 0,1cm. O outro caso foi de um cdo com histdrico
de acidente automobilistico. Na necropsia havia ruptura de veia cava cranial, auricula direita e

saco pericardico.



26

DISCUSSAO

As afeccdes cardiovasculares nos cées do presente estudo foram associadas a lesdes
importantes para o desenvolvimento de uma condic¢éo clinicamente importante, como descrito
nos casos de doencas flngicas, virais, bacterianas, infecgdes por ameba de vida livre, entretanto,
muitos desses agentes infecciosos apresentam tropismo por outros tecidos e desse modo, 0
quadro morbido se desenvolveria pelo somatério de lesGes extra cardiacas, dificultando a
deteccdo de alteracGes cardiacas ante-mortem. Por outro lado, também foram diagnosticadas
alteracdes morfologicamente importantes, mas que nao tiveram relacdo com a morte, como em
quase todos os casos de endocardiose, mineralizagOes cardiovasculares e as miocardites por
Leishmania spp.

Na endocardiose, durante a necropsia, graus variados das alteragdes morfoldgicas
compativeis com insuficiéncia valvar podem ser detectados, como a dilatacdo atrioventricular.
Em muitos casos a funcdo cardiovascular pode permanecer mantida por anos, devido a
mecanismos compensatorios de controle volemia e pressdo arterial (Ettinger et al. 2016).
Devido a isso, frequentemente o achado de endocardiose é considerado como incidental, porém
a identificacéo e interpretacdo de achados referentes a insuficiéncia valvar precisam fazer parte
dos relatérios necroscopicos na rotina laboratorial. Adicionalmente, é importante ter
conhecimento da faixa etaria € mais frequente a endocardiose, para buscar maiores correlaces
clinicas de valvulopatias.

A alta frequéncia das doencas infeciosas diagnosticadas pode ser reflexo de condi¢bes
socioecondmicas precarias dos tutores de cdes, resultando na baixa adesao para a vacinagao. A
cinomose apresentou um papel importante para o desenvolvimento e algumas doencas
infecciosas oportunistas, como as infeccBes fungicas, nocardiose e infec¢do por ameba de vida
livre. Essa associacdo foi descrita por Frade et al. (2018). Adicionalmente, a parvovirose
cardiaca, embora seja considerada rara, pode ocorrer em forma de surto em populagdes de cédes
que ndo sejam devidamente imunizados. (Megid et al. 2016).

Todas as lesdes cardiacas de origem bacteriana precederam de um quadro de septicemia,
sugerindo a via hematdgena como porta de entrada para o sistema cardiovascular. Animais
expostos a uma bacteremia persistente, juntamente com a sobrecarga ou deficiéncia do sistema
fagocitario, desencadeara a septicemia.

O desenvolvimento da endocardite valvar depende da combinagéo de septicemia, lesdo
endocardica e titulos elevados de anticorpos aglutinantes contra o microrganismo infeccioso

(Greene, 2015). Mais da metade dos animais com endocardite bacteriana apresentaram
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glomerulonefrite, possivelmente associada a grande concentracdo de imunocomplexos
circulantes em resposta a bacteremia. Essa condi¢do altera a viscosidade do sangue,
potencializando a extensdo das lesdes de endocardite e seus eventos tromboembdlicos
(Neugarten et al. 1984).

A nocardiose é uma doenca de carater oportunista, ocorrendo em animais
imunocomprometidos. Apesar de haver relatos de nocardiose sistémica em cées apos a
administracdo prolongada de medicacdo imunossupressora (Eroksuz et al. 2017), no presente
estudo, todos os casos foram associados a imunossupressdo causa pelo virus da cinomose.
Devido a falta de um protocolo vacinal adequado, essa doenca é endémica no sertdo Paraibano
(Frade et al. 2018). O diagndstico da nocardiose foi com base na associa¢do das lesGes com 0s
aspectos morfotintoriais observados no ZN modificado.

A miocardite supurativa apresentou padrdo macroscopico similar nocardiose,
entretanto, a mesma se difere pela presenga de piogranulomas, permitindo a realizagcdo de
métodos histoquimicos para a sua confirmacdo. Na necrose miocardica associada a septicemia
ndo haviam componentes inflamatdrios ou infecciosos no musculo cardiaco. E possivel que a
baixa perfusdo cardiaca no choque septicémico possa ter como consequéncia 0 suprimento
sanguineo inadequado dos cardiomidcitos (Hall & Hall, 2021). Apesar da necrose miocardica
ocorrer de forma aguda, sendo necessarios poucos minutos para a morte celular, a expressao
morfolégica detectavel na histopatologia é necessario que o animal permanega vivo por no
minimo 12 horas. Com base nisso, presume-se gue em casos de choque septicémico, mesmo
com a auséncia de lesbes detectaveis na histopatologia, é possivel que a lesdo ja tenha se
instalado (Werner, 2011).

Dos casos de parasitismo por Dirofilaria spp. ndo foram evidenciadas altera¢des clinicas
associadas a dirofilariose. Embora a forma grave do dirofilariose ocorra em cées com carga
parasitaria acima de 100 vermes adultos, foi demonstrado experimentalmente o
desenvolvimento de doenga vascular pulmonar em cdes com apenas 10 adultos presentes no
sistema cardiovascular em 6 meses de infeccdo (Ettinger et al. 2016). A intensidade da resposta
inflamatdria pulmonar resultante do estimulo antigénico do parasito pode agravar o caso e desse
modo, o surgimento dos sinais clinicos vai depender da interacdo de trés fatores principais:
carga parasitaria, resposta do hospedeiro e duracdo do processo (Jerico et al. 2015).

Nos casos do presente estudo, a baixa carga parasitaria, auséncia de histérico clinico de
doenca cardiopulmonar e auséncia de lesdes dignas de nota permitem sugerir que o parasitismo

foi assintomatico.
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A miocardite por microfilarias € pouco descrita em cées, havendo um relato que
descreve parasitismo por Dirofilaria repens, com microfilarias em tlnica muscular intestinal,
intersticio hepatico e miocardio (Osinska et al. 2014). No presente estudo, 0 cdo que apresentou
miocardite por microfilarias também havia dirofilariose. Com base nesse parasitismo,
acreditamos que as microfilarias possam pertencer ao género Dirofilaria spp.

A faixa etéria para o diagnostico das malformacdes cardiacas congénitas vai depender
da estrutura cardiaca afetada e intensidade de suas alteracdes (Ettinger et al. 2016). Embora ha
varios sistemas de classificacdo dos defeitos cardiacos congénitos, os critérios utilizados séo
baseados em seus eventos fisiopatoldgicos (Ettinger et al. 2016).

O TVT metastatico em cdes é descrito, mais comumente em pele, olho, cavidade oral e
nasal (Jerico et al. 2015), principalmente pelo mecanismo de implantacdo, facilitado pelo habito
de autolimpeza do cdo acometido com o tumor primario na genitalia (Jerico et al. 2015). No
presente estudo, foi diagnosticado um caso de TVT metastatico com envolvimento no
ventriculo direito. Os focos metastaticos foram considerados achados incidentais de necropsia,
pois tumores localizados no coracdo apresentavam pequenas mensuracdes, entretanto é
importante destacar que tal achado ainda ndo havia sido descrito na literatura.

A persisténcia de arco aortico é classificada como anomalia vascular. Durante a vida
embrionaria, duas grandes estruturas vasculares localizadas no térax, chamadas de raizes
dorsais esquerda e direita sdo conectadas por seis pares de arcos aorticos. Nos mamiferos, o
quinto par de arco adrtico ndo se desenvolve, havendo apenas cinco pares. As por¢des craniais
das duas raizes adrticas dorsais regridem, juntamente com o primeiro e segundo par. O terceiro
par aortico contribui para a formacdo das artérias cardtidas internas. Em situacdes normais, o
quarto arco aortico direito regride, permanecendo o0 seu par contralateral (quarto arco adrtico
esquerdo) que se desenvolvera, originando a artéria aorta descendente. Animais que
desenvolvem persisténcia de arco adrtico, o quarto aortico direito se desenvolve, comprimindo
ventralmente o es6fago. Essa estrutura vascular pode se manter funcional, formando o ducto
arterioso, ou virar uma estrutura fibrosa, chamada de ligamento arterioso (Ettinger et al. 2016).

No caso em questdo, a estrutura vascular ndo era funcional, desse modo o diagndstico
foi unicamente de persisténcia de arco adrtico, ndo houve desvio de sangue da artéria aorta para
a artéria pulmonar. Diante disso, as consequéncias clinicas observadas no caso estudado foram
alteracdes relacionadas a compresséo esofagica.

A displasia de tricuspide estd no grupo das malformacdes atrioventriculares. As
consequéncias dessa condi¢do estdo relacionadas a um quadro de insuficiéncia valvar,

caracterizadas por regurgitamento para o atrio direito, resultando em dilatacdo auricular e
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hipertrofia excéntrica, resultante da sobrecarga de volume (Ettinger et al. 2016). Com essas
alteracOes, animais com essa condicao desenvolvem insuficiéncia cardiaca congestiva de forma
precoce. Estima-se que o inicio do quadro de insuficiéncia cardiaca direita por displasia de
tricispide ¢ a partir dos 181 dias de vida e a sobrevida de 2775 dias (Navarro-Cubas et al. 2017).
No presente do presente estudo, o quadro clinico do paciente evoluiu até os 2 de idade, um
periodo menor do que o tempo médio descrito na literatura, fato esse ocorrido devido a
eutanasia ap0ds o diagndstico de leishmaniose.

A estenose subaortica é considerada a anomalia congénita mais comum em cées de
grande porte (Ettinger et al. 2016). Essa condigdo é classificada como malformacdo de
obstrucdo de fluxo de saida ventricular. A presenca a estenose na regido adrtica prejudica o
fluxo ejecdo do sangue do ventriculo esquerdo, aumento a pressao nessa regidao. A consequéncia
dessa sobrecarga de pressao € a hipertrofia excéntrica. O fluxo turbulento contra a artéria aorta
descendente causa fibrose na tunica intima que macroscopicamente exibe aspecto irregular,
como observado no presente estudo. A for¢a de contratilidade do ventriculo esquerdo se torna
reduzida, tendo como consequéncia a insuficiéncia cardiaca esquerda (Ettinger et al. 2016).

A agenesia de saco pericardico é uma condicao rara, podendo ocorrer de forma parcial
ou total. As consequéncias para essa condi¢cdo ocorrem com maior frequéncia na agenesia
parcial, devido a herniagdo e compressdo cardiaca (Bezerra et al. 2022). No presente caso, a
agenesia de saco pericardico foi total, ndo havendo outras alteragdes cardiacas associadas a essa
condicdo, desse modo, esse achado foi considerado incidental.

Os hematocistos, apesar de ndo haver associacdo com o desenvolvimento de
valvulopatias a sua morfogénese ainda € pouco esclarecida. Ha quatro hip6teses para o seu
surgimento: hematomas; angiomas; ectasia por compressao vascular. Apesar de controverso, a
ultima hipotese é a mais aceita para explicar o surgimento dos hematocistos. Acredita-se que o
endotélio remanescente valvar possa acumular sangue, se tornando aprisionado por fibrose
(Takeda et al. 1991).

O reconhecimento de lesdes de ordem traumatica possibilita estabelecer nexo de
causalidade com eventuais situagdes que carecam de uma demanda a ser esclarecida na justica
(Tostes, 2017). A ruptura de veia cava cranial, atrio direito e saco pericardico ocorre em lesdes
externas de ordem mecanica, que podem ser interpretadas como acao acidental ou intencional.
Destaca-se também a importancia de conhecer lesdes de ordem traumatica para obter respostas
referentes a determinados procedimentos relacionados ao ato médico, como foi observado nos
dois casos com lesdo punctdria. Esse tipo de leséo é frequentemente observada na administracdo

intracardiaca de algum farmaco (Hercules, 2014).
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CONCLUSAO

As afeccOes cardiovasculares em cdes, na maioria dos casos € reflexo de outros
processos patologicos, como das doencas infecciosas sistémicas, que ao acometer diversos
orgdos, afeta o coracdo. Essa caracteristica dificulta a deteccdo de alteracBes cardiacas em
quadros sistémicos. A avaliacdo anatomopatologica do coracdo deve ser sempre realizada, pois
a auséncia de evidéncias clinicas impedird a determinacdo do perfil epidemiologico dos

processos morbidos que ocorrem nas populacdes de cdes em determinada regido.
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Abstract: The epidemiological and pathological aspects of cardiac fungal infections in five
dogs were described, based on a survey conducted from 2003 to 2019 by the Animal Pathology
Laboratory of the Federal University of Campina Grande. Cardiac lesions ranged from
involvement only in the myocardium (cases 1 and 3), heart base (case 2), atria (case 4) and
cardiac apex region (case 5). Histopathologically, the inflammation ranged from predominantly
neutrophilic (cases 3, 4 and 5), pyogranulomatous (case 1) and granulomatous (case 2). Fungal
structures were better visualized by Groccot staining. In immunohistochemistry, in case 1 the
hyphae showed strong immunostaining for the specific antibody against R. arrhizus. In case 2
there was immunostaining of the beads for Coccidioides spp. and in cases 3, 4 and 5, the fungal
structures were positive for Candida albicans. Knowledge of the epidemiology and etiology,
together with the anatomopathological findings, justify the adoption of tests that can detect
lesions related to thromboembolic events and possibly associate them with a fungal etiology.

Keywords: Myocarditis; Epicarditis; Pericarditis; Fungal infection; Dog disease.

INTRODUCAO

As infecgOes fungicas sistémicas que resultam no envolvimento cardiaco em cées sdo
raras [11,15] e seu surgimento esté associado a condi¢Bes de imunossupressao [7]. Clinicamente
cursam com manifestacdes cardiacas inespecificas que variam de acordo com a localizacao e
extensdo das lesdes [17] e os achados clinicos sdo semelhantes a outras doengas cardiacas
[1,17]. Apesar da variedade de sinais, em muitos casos a confirmacao da infecc¢éo fungica so é

possivel por meio do exame post mortem [2].
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Devido a dificuldade de estabelecer o diagnostico clinico, trabalhos que descrevem
aspectos dessas doencas fornecem informac6es que podem auxiliar no reconhecimento dessas
infeccdes, e apesar de haver um grande numero de fungos patogénicos causadores de doencas
sistémicas em cdes, 0s aspectos epidemioldgicos e edafoclimaticos podem determinar
particularidades dessas infecgdes de acordo com a regido [2,13]. Com base nisso, este trabalho
tem como objetivo descrever os aspectos epidemioldgicos e patologicos das infecgdes cardiacas
fangicas em cées, diagnosticadas no Laboratorio de Patologia Animal da Universidade Federal
de Campina Grande (LPA-UFCG).

MATERIAL E METODOS

O estudo foi realizado no Laboratério de Patologia Animal do Hospital Veterinario da
Universidade Federal de Campina Grande (LPA/HV/UFCG), Campus de Patos, Paraiba,
Nordeste do Brasil. Foram identificadas todas as fichas de necropsias realizadas em cées no
periodo de janeiro de 2003 a dezembro de 2019 e apenas 0s casos com envolvimento cardiaco,
saco pericardico e grandes vasos adjacentes, associados a fungos foram incluidos nesse estudo.
Esses casos foram enumerados em ordem cronolégica de acordo como foram encontrados nos
registros de necropsia.

Adicionalmente, foram avaliados os dados epidemioldgicos, clinicos e necroscépicos,
que incluiram sexo, raca, idade, sinais clinicos e os achados anatomopatoldgicos,
respectivamente. Também foram resgatados os registros fotograficos dos achados
macroscopicos e realizada a revisdo das laminas histopatoldgicas.

Para caracterizacdo morfologica dos fungos, foi utilizada coloracdo de metenamina
nitrato de prata de Grocott (GMS) e para confirmacdo do fungo envolvido foi realizada imuno-
histoquimica utilizando anticorpo monoclonal especifico para Rhizopus arrhizus (Clone
WSSA-RA-1, AbD Serotec, Bio-Rad®, S&o Paulo, Brasil); anticorpo policlonal anti-
Coccidioides immitis (Gibson Bioscience®, Lexyngton, KY) e o anticorpo policlonal anti-
Candida albicans (Abcam ab53891®). Em cada caso foi utilizado apenas um anticorpo e a
selecdo do mesmo foi realizada considerando as caracteristicas morfotintoriais.

A técnica foi realizada nos cortes histologicos em laminas silanizadas e apds a
desparafinizacdo foram reidratados, seguido do bloqueio da peroxidase tecidual com peroxido
de hidrogénio (agua oxigenada comercial a 3%). A recuperacdo antigénica foi realizada em

forno micro-ondas, em poténcia maxima, com TRIS-EDTA (pH 9,0), por 10 min.
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RESULTADOS
No periodo de 2003 a 2019, foram necropsiados 2513 cées e desses cinco apresentaram
envolvimento cardiaco resultante de infeccdo flngica. Os principais agentes fungicos
envolvidos foram Candida albicans, Coccidioides immitis e Rhizopus arrhizus. Os dados
referentes a raca, idade e sexo, doengas primaérias e infeccdo fungica corresponde dos cinco

casos estdo expostos na tabela 1.

Tabela 1. Dados epidemiologicos de cinco casos de infecgoes flingicas cardiacas em caes.

Caso Raca Idade Sexo Ocorréncia da Doenca associada
doenca (mes)
1 Poodle 10 anos Macho Maio Cinomose
2 SRD Adulto Macho Abril Sarcoma
3 SRD 4 meses Macho Abril Cinomose
4 Poodle 5 anos Macho Maio Cinomose e linfoma
5 SRD 5 anos Macho Maio Cinomose

Em relacdo aos aspectos clinicos, evidéncias de alteracbes cardiacas foram descritas
apenas nos casos 1 e 5. Em ambos houve parada cardiaca durante o atendimento clinico, além
de bradicardia e bradipnéia acentuada no caso 5. Anorexia foi o sinal clinico inespecifico mais

frequente relatado (3/5) e estava presente nos casos 1, 2 e 5.
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As lesdes post mortem no coragdo variaram quanto a localizagcdo, macroscopia,

diagndstico morfoldgico. Esses dados, juntamente com suas respectivas infeccdes flngicas

estdo contidos na tabela 2 e descritos a seguir.

Tabela 2. Localizacio, aspectos anatomopatologicos e respectivas doencas fiingicas diagnosticadas em cinco cées.

Caso Localizacio Macro Micro Doenca
1 Venfriculo esquerdo. Area focal delimitada, firme Miocardite e endocardite Mucormicose
e amarelo brancacenta piogranulomatosa
2 Atrio direito: Areas granulares amareladas, Miocardite, epicardite, Coccidioidomicose
Atrio esquerdo; firmes; nédulos e massas endocardite e pericardite
Ventriculo direito; firmes amareladas. granulomatosa
Ventriculo esquerdo;
Saco pericardico e
base cardiaca.
3 Ventriculo esquerdo Area circular amarelada com  Miocardite neutrofilica e Candidiase
centro avermelhado necrosante
4 Atrio direito: Nodulos amarelados com Miocardite neutrofilica e Candidiase
Atrio esquerdo e sulco halo avermelhado. necrosante
coronario.
5 Atrio direito; Deposicéo de material Miocardite, epicardite, Candidiase

Atrio esquerdo;
Ventriculo direito;
Ventriculo esquerdo e
Saco pericardico

grumoso amarelo
brancacento; nodulos
amarelados.

endocardite e pericardite
neutrofilica

Nos casos de mucormicose (caso 1) e candidiase (caso 3), as lesdes foram focais e

discretas, ambas acometendo o ventriculo esquerdo. No caso 1, a lesdo media 1,0 cm de

diametro e se aprofundava de forma transmural até o endocéardio (fig. 1A). No caso 3, a parede

do ventriculo esquerdo, adjacente ao apice, apresentou nddulo focal medindo aproximadamente

0,8 cm de diametro.
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Fig. 1. Infeccio fungica cardiaca em cdes. A. Caso 1. Miocardio apresentando area amarelo brancacenta transmural
(setas pretas). B. Caso 2. Base cardiaca apresentando massa envolvendo a artéria aorta. C. Caso 4. Presenca de nodulos
amarelados na superficie epicardica do atrio direito e sulco coronario. D. Caso 5. Superficie epicardica apresentando
deposicdo de material grumoso amarelo brancacento entremeadas por nodulos amarelados. Acima, saco pericardico
espessado por deposigdo de material grumoso.

As lesbes mais extensas foram nos casos 2 (coccidioidomicose) e 5 (candidiase), em que
tiveram envolvimento das trés camadas cardiacas, juntamente com saco pericardico. No caso
2, a principal lesdo estava na base cardiaca, medindo aproximadamente 4,0 cm que envolvia a
artéria aorta (fig. 1B). O saco pericardico estava repleto de contetido liquido amarronzado e
espessado por areas granulares multifocais a coalescentes amareladas, medindo de 0,5 cm a 2,0
cm de didmetro. Além disso, na cavidade toracica havia aproximadamente 100 ml de liquido
amarronzado. No caso 5, havia deposicdo de material grumoso amarelado que se concentrava
na regido do apice cardiaco e saco pericardico (fig. 1D). Foi observado também pequenas
formacOes nodulares na superficie epicardica e miocardio. Esse mesmo padrdo nodular foi

observado no caso 4 (candidiase) nas superficies de ambos 0s atrios e regido do sulco coronario
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(fig. 1C), atingindo ambos os ventriculos, além de se adentrar ao miocardio. Além dessas lesdes,
secundariamente, havia cardiomegalia e perda da silhueta cardiaca nos casos 2 e 5.

Quanto aos aspectos histopatoldgicos, a inflamacgéo variou entre predominantemente
neutrofilica (casos 3, 4 e 5), piogranulomatoso (caso 1) e granulomatoso (caso 2). A intensidade
da resposta inflamatdria foi inversamente proporcional com as areas de necrose e chamou
atencdo que nessas areas necroticas, havia maior concentragdes de estruturas fangicas.

No caso de mucormicose as lesdes histopatologicas foram observadas principalmente
no miocardio e caracterizaram-se por area focalmente extensa de infiltrado inflamatorio
constituido por neutrofilos degenerados, associados a macréfagos epitelioides e ocasionais
células gigantes multinucleadas. Observou-se ainda area focalmente extensa de necrose
coagulativa onde havia maior concentracdo das hifas, que foram facilmente visualizadas na
coloracdo de HE, apresentando paredes eosinofilicas e em seu interior imagem negativa (fig.
2A). Na coloracéo de GMS, as estruturas fungicas eram largas, com didmetro variando de 4 a
20 mm, raramente septadas, com paredes tortuosas e ramificagOes irregulares que
ocasionalmente formavam projec@es dicotdmicas ou em 90 graus. Por vezes, em algumas hifas,
foram observadas dilatacdes "balonas"(fig. 2B). Na imuno-histoquimica foi observada forte
imunomarcacao das hifas em marrom para o anticorpo especifico anti- R. arrhizus.

Na coccidioidomicose, o miocérdio havia infiltrado inflamatério multifocal a
coalescente, constituido predominantemente por macrofagos epitelioides, células gigantes
multinucleadas, associados a plasmacitos, neutréfilos e entre as areas de inflamacéo, observou-
se fibrose moderada. Em algumas areas, havia extensdo da inflamacdo para endocéardio e
epicardio. Associados a essa inflamacdo, havia estruturas esféricas com cépsula dupla
eosinofilica, medindo de 20 a 60 um de diametro, em seu interior com material basofilico
granulado, por vezes apresentando endosporos medindo de 5 a 8 um de diametro,
morfologicamente compativeis com Coccidioides spp. (fig. 2C).

Nas areas livres da inflamacdo, havia areas multifocais de atrofia dos cardiomidcitos.
Na imuno-histoquimica verificou-se imunomarcacdo em marrom das esférulas para
Coccidioides spp.

Na candidiase (casos 3, 4 e 5) histologicamente verificou-se no miocardio infiltrado
inflamatério predominantemente constituido por neutréfilos degenerados, macrdfagos
espumosos e necrose. Em algumas areas, havia extensao para o epicardio (casos 4 e 5). No caso
5, nas areas livres de inflamagdo, também foi verificada areas multifocais de atrofia dos
cardiomidcitos. As estruturas fungicas se concentraram nas areas de necrose e apresentavam

paredes discretamente basofilicas e paralelas, por vezes formando imagens negativas (fig. 2D).
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Na coloracdo de GMS, foi possivel identificar estruturas leveduriformes com ocasional
brotamento medindo de 3-8 um. Na imuno-histoquimica essas estruturas fangicas foram
positivas em marrom para Candida albicans.

Os demais 6rgaos afetados pelas infeccdes fungicas foram encéfalo (casos 1, 3, 4 e 5),
pulmdes (casos 1 e 2), rins (casos 3, 4, 5), figado (caso 3), baco (casos 2 e 5), linfonodos
cervicais superficiais (caso 2) e submandibulares (caso 3), testiculo (caso 2 e 5), articulages

(casos 2 e 5) e medula éssea (caso 3).
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Fig. 2. Infeccdo fungica cardiaca em cdes. A. Caso 1. Cardiomidcitos distendidos por infiltrado inflamatdrio
piogranulomatoso. Presenca hifa com parede eosinofilica (asterisco preto). HE. Bar =20 pm. Acima, imunomarcacio
positiva para Rhizopus arrhizus (em marrom). B. Caso 1. Hifas coradas intensamente em preto. GSM. Bar = 20 pm.
C. Caso 2. Miocardite granulomatosa e ao centro, esférula (asterisco preto) de Coccidioides spp. HE. Bar =20 um. D.
Caso 4. Necrose miocardica associada a infiltrado de neutrdfilos degenerados. Presenca estrutura fungica de Candida

spp. com paredes discretamente basofilicas (setas pretas). HE. Bar = 20 um.
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Dentre as lesbes fungicas extra cardiacas observadas no encéfalo (casos 1, 3, 4 e 5),
rins (casos 3, 4 e 5) e pulmdo (caso 1), apresentaram infartos, vasculite e émbolos fungicos.
Adicionalmente, foi diagnosticado cinomose nos casos 1, 3, 4 e 5, sarcoma pouco diferenciado

no caso 2 e linfoma multicéntrico no caso 4.

DISCUSSAO

Os diagnosticos das infec¢Bes fungicas cardiacas, bem como a determinacdo de cada
agente etiologico, foram realizados por meio dos achados anatomopatoldgicos, caracteristicas
morfotintoriais dos agentes e imunomarcacao com anticorpos especificos.

Os aspectos morfotintoriais pela coloracdo de GSM auxiliaram para sugerir a etiologia
dos agentes. O padrdo irregular das hifas observadas no caso 1 é uma caracteristica comum dos
Zigomicetos e dentre 0s agentes patogénicos da espécie canina, ha os pertencentes da Ordem
Mucorales, sendo o Rhizopus spp. um género ja descrito na espécie canina [16], como foi
observado na imunomarcacao positiva do presente caso.

Apesar da morfologia das esférulas observadas nas colora¢es de HE e GSM serem
compativeis com Coccidioides spp. a imunomarcacdo para anti-Coccidioides immitis foi
importante para sua confirmacao [3,4]. O padrdo morfoldgico das estruturas fungicas miceliais
dos casos 3, 4 e 5 sdo semelhantes para fungos do género Candida spp. e Aspergillus spp. [3],
porém, a visualizacdo das estruturas leveduriformes permitiu sugerir o género Candida spp. que
foi confirmado na IHQ.

A cardiomegalia e alteracfes do remodelamento cardiaco foram encontradas nos casos
2 e 5, onde as lesdes inflamatorias foram mais extensas. Em ambos os casos, havia abaulamento
da silhueta cardiaca por dilatacdo ventricular. Nesses casos, 0 achado em comum foi a presenca
de pericardite acentuada que por compressao sobre o miocérdio, resultou no remodelamento
por atrofia dos cardiomiocitos [10].

Em todos os casos, o ventriculo esquerdo foi acometido. Tendo em vista que nos casos
1 e 3, onde as lesdes foram mais discretas, a miocardite se concentrou unicamente no ventriculo
esquerdo, desse modo acredita-se que as primeiras alteracdes inflamatdrias ocorram nesta
regido. Essa mesma constatagdo foi observada em casos de miocardite viral em humanos [10].
Embora seja uma categoria agente etioldgico distinta, a circulagdo coronariana intramiocérdica
e epicardica desempenham um papel importante na patogénese da miocardite infecciosa,

constituindo, portanto, um alvo primario de infeccdo [10]. Adicionalmente, em miocardites
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fangicas é comum a expansdo transmural, resultando no envolvimento de epicardio e/ou
endocardio simultaneamente [20], como foi observado nos casos, 1, 2, 4 e 5.

Simultaneamente, o saco pericardico pode ser afetado em processos infecciosos, porém
com uma via de disseminacgdo do agente pela rede vascular pericardica [5]. Essa via de infec¢édo
pode estar associada a extensa pericardite observada nos casos 2 e 5.

Dentre todas as lesfes cardiacas observadas na coccidioidomicose, a lesdo proliferativa
na base do coracdo merece destaque por se assemelhar a dois casos dessa doenca em caes
descritos por Ajithdos et al, 2011 [1]. O envolvimento na base cardiaca na forma nodular é
considerado incomum, se assemelhando a tumores priméarios do coragdo, como quemodectoma
e carcinoma ectopico de tireoide [1,18]. Entretanto, lesGes semelhantes também foram
observadas em um estudo de blastomicose cardiaca em cdes, onde de oito cdes, um apresentou
uma massa na base cardiaca. A detec¢do da massa foi realizada por radiografia e a confirmacao
da infeccdo foi realizada por bidpsia, ndo havendo detalhamento anatomopatoldgico da lesdo
[15]. Considerando o caréater proliferativo e cronico das lesGes da coccidioidomicose, destaca-
se a necessidade de incluir blastomicose e neoplasias cardiacas, como diagndsticos diferenciais
em casos de lesdes semelhantes as descritas no caso 2.

Apesar da similaridade do aspecto macroscopico da coccidioidomicose na base cardiaca
com algumas neoplasias que possam afetar esse mesmo sitio, estruturas adjacentes como atrios
e veia cava podem sofrer compressdo [18], resultando em reducdo do fluxo sanguineo para
dentro do coracdo e insuficiéncia cardiaca congestiva direita (ICCD); no caso 2, nao foram
observadas alteracGes relacionadas a ICCD, provavelmente porque a massa ndo alcangou
dimens0es suficientemente grandes.

Os achados histopatolégicos observados nos cinco casos descritos neste trabalho foram
semelhantes aos observados infeccdes fangicas sistémicas com envolvimento cardiaco em
humanos, onde escassez de polimorfonucleares e proliferacdo desordenada de organismos foi
relacionada a imunossupressdo [20].

Nos casos 1, 3, 4 e 5, foram observadas lesdes resultantes de eventos tromboembdlicos,
caracterizados por infartos no encéfalo, rins (casos 3, 4 e 5) e pulmao (caso 1). Esses achados
sdo semelhantes com os casos de embolizagdo sistémica por endocardite vegetativa, onde a
fonte para a embolizacdo é o coracdo, quando o endocardio é primariamente afetado [5].
Diferentemente dos casos desse estudo, a embolizacdo em maltiplos 6rgdos ocorreu sem haver
envolvimento do endocardio (casos 3, 4 e 5), sugerindo que a embolizagdo ndo depende da

lesdo do coracdo e sim pela propria caracteristica angioinvasiva dos fungos [3,4]. No caso 1,
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em que havia endocardite por extensdo da miocardite, 0 padrdo macroscopico erosivo diferiu
do aspecto vegetativo da endocardite primaria [5].

No presente estudo, foram diagnosticadas trés etiologias distintas de fungos e apesar
que cada um desses agentes apresentarem particularidades quanto a suas patogenias, todos 0s
animais acometidos tinham comorbidades, e a cinomose foi a mais frequente (4/5). Sabe-se que
dentre as consequéncias sistémicas do Morbillivirus, a imunossupresséo tem relagéo direta para
a ocorréncia de infeccdes oportunistas [7]. Esse aspecto epidemioldgico é bem caracteristico da
nossa casuistica para a grande ocorréncia de infec¢cbes concomitantes, como por protozoarios,
bactérias e outros fungos [7,19].

A base imunoldgica para infecgdes fungicas em individuos com neoplasias
linfoproliferativas e outras neoplasias ndo esta claro. Acredita-se que o fator de risco para esse
tipo de infeccdo esteja relacionado com o comprometimento imunoldgico causado pelo
linfoma, juntamente com outras neoplasias hematopoiéticas [6]. A associa¢do das infeccdes
fangicas disseminadas com linfoma em cées descritas em outros trabalhos sugerem essa mesma
associacao [9].

Apesar da cinomose e as neoplasias malignas ocorrerem com frequéncia, as infeccfes
fangicas sistémicas surgem proporcionalmente em menor nimero. Sabe-se que 0s agentes
fangicos relacionados a doencgas nos animais domeésticos sdo encontrados no ambiente, porém
algumas circunstancias ambientais e climaticas favorecem o crescimento e consequentemente
maior disponibilidade do agente em suas formas infectantes no ambiente [13,14].

Todos os animais pertencentes a esse estudo morreram em um periodo do ano bastante
similar (entre abril e maio), correspondendo ao periodo chuvoso na regido do semiarido
paraibano (de fevereiro a junho), cujo a média anual é de 749,67 mm [12]. Em regides
endémicas para fungos, como por exemplo para o C. immitis, que é um fungo geofilico por
exceléncia, tem como habitat preferencial regides desérticas ou de climas semiaridos e com
indices pluviométricos inferiores a 800 mm/ano [13]. O periodo chuvoso atua promovendo o
crescimento miceliano no solo e o calor proporcionado entre os curtos intervalos de chuvas
[12], induz a formacdo dos artroconidios (esporos) que sdo as formas infectantes [13].

Apesar de n&o ter sido estabelecido o0 momento da infeccéo, o aspecto das lesdes macro
e microscépicas das lesdes, até mesmo nas lesdes de carater cronico observadas no caso 2, €
possivel sugerir que as infecgdes ocorreram ainda no periodo chuvoso.

Alguns trabalhos sugerem uma sazonalidade para infecgOes por Zigomicetos em
humanos, sendo descrito uma maior concentracéo de casos dessa doenca (12 de 16 casos) apos

um periodo de 4 meses de chuva [2], porém o0 mesmo autor sugere que cada regido possa
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apresentar suas particularidades e que outros parametros precisam ser avaliados e
correlacionados, como concentracdo de esporos de Mucorales na atmosfera, umidade do ar,
atividade do vento, concentracdo de CO2 e temperatura [2]. Em um estudo com isolamento
fangico na pele de cées, houve aumento no isolamento no periodo do ano com maior umidade
e calor, quando comparado a outras épocas do ano [8].

Dentre 0s 5 animais estudados, os achados clinicos que poderiam estar relacionados com
envolvimento cardiaco, ocorreram em 2 casos, em gque ambos apresentaram parada cardiaca
(casos 1 e 5), bradicardia e bradipnéia (caso 5). Apesar desses sinais descritos, € dificil atribuir
unicamente a infeccdo cardiaca, tendo em vista nesses casos a infeccdo ocorreu de forma

sistémica e além disso de haver outras doencas associadas.

CONCLUSAO

As infeccdes fungicas com envolvimento cardiaco sdo raras e seu surgimento esteve
relacionado principalmente com a condicdo de imunossupressao da cinomose. Devido a falta
de especificidade nos sinais clinicos, o diagndstico post mortem demonstrou-se importante para
detectar essas lesbes e apesar dos aspectos morfotintoriais dos agentes fungicos, destaca-se a
importancia na identificacdo por métodos especificos, como a imuno-histoquimica.

O conhecimento da epidemiologia e etiologia dessas infeccBes podem determinar o
perfil da ocorréncia dessas infeccbes, que consequentemente podem afetar o coracdo de cédes na
regido do Semiarido Nordestino. Esses aspectos, somados aos achados anatomopatoldgicos
justificam a adocdo de exames que possam detectar lesdes referentes a eventos

tromboembdlicos e associar possivelmente a uma etiologia fangica.
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ABSTRACT

Background: Endocarditis consists of inflammation of the endocardial surface, and can be
called vegetative endocarditis when there is a thrombotic component, giving the proliferative
character of this lesion. The etiology of this condition is commonly associated with bacterial
agents, resulting from persistent or transient septicemia, with infections in the skin, urinary tract
and oral cavity as a gateway. Regardless of the associated cause, hypercoagulability is the
consequence that predisposes to the development of vegetative endocarditis. This study aims to
describe the anatomopathological and epidemiological aspects of infective and non-infectious
endocarditis in dogs, diagnosed in the semiarid region of Paraiba.

Materials, Methods & Results: All records of necropsies performed on dogs at the Animal
Pathology Laboratory of the Veterinary Hospital of the Federal University of Campina Grande
(LPA/HV/UFCG), Patos Campus, Paraiba, Northeast Brazil were identified. From January
2003 to December 2019. Clinical and necropsy data were evaluated, and data regarding sex,
race, age, clinical signs and anatomopathological findings were obtained, respectively.
Photographic records of the macroscopic findings were also retrieved. Cases in which
endocarditis was diagnosed were included in the study and then, each case was listed in
chronological order according to how they were found in the necropsy records. Additionally,
cases of endocarditis were categorized according to their origin, as bacterial, uremic and non-
bacterial thrombotic (NBST). Of the 2513 dogs necropsied during the study period, 18 (0.71%)

animals had endocarditis. The factors associated with the onset of endocarditis were
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immunosuppression due to distemper, prostatitis, oronasal fistula, skin infections, cystitis and
peritonitis. Additionally, five animals had renal failure due to glomerulonephritis.

Discussion: Clinical signs related to bacterial endocarditis were nonspecific and in none of the
cases was this condition considered suspect. Taking into account the ports of entry described in
the present study, among them, prostatitis and suppurative lesions in the integumentary system,
animals that present severe infectious conditions, especially in these systems, should consider
endocarditis as a diagnostic hypothesis. In a dog with bacterial endocarditis, it was possible to
isolate Streptococcus spp. of microbiological culture. This bacterium is often associated with
this condition, as they are present in suppurative lesions, in addition to being able to stimulate
platelet aggregation to adhere to these clusters. Among the factors that may favor this mineral
deposition, it is believed that circulating free calcium has a greater chemical affinity in tissues
with acidic pH, thus, calcium would chemically bind to neutralize it. Macroscopically, it is
difficult to differentiate bacterial endocarditis from NBNE, however, it is described that
endocarditis related to malignant neoplastic disease has dimensions that do not exceed 0.5 cm.
Knowledge of the clinical circumstances associated with its development, together with the
implementation of tests that allow the detection of alterations in the endocardium in patients
with extensive infections, renal failure or with advanced malignant neoplastic disease, would
allow the clinician to establish a presumptive diagnosis of this type. of heart disease.
Keywords: Septicemia, uremia, thromboembolism, infection.

INTRODUCAO

A endocardite consiste na inflamacdo da superficie endocardica, podendo ser
denominada de endocardite vegetativa quando ha a presenca de componente trombdtico,
conferindo o carater proliferativo dessa lesdo. A etiologia dessa condicdo € comumente
associada a agentes bacterianos, resultante de uma septicemia persistente ou transitoria [1],
tendo como porta de entrada infec¢fes na pele, vias urinarias e cavidade oral [1]. Independente
da causa associada, a hipercoagulabilidade é a consequéncia que predispde ao desenvolvimento
da endocardite vegetativa [4], desse modo, condi¢Bes ndo infecciosas também sdo atribuidas,
como hipercortisolemia, doengas autoimunes, endocrinopatias, doenca renal cronica [2] e
neoplasias [4;9], entretanto em cdes ndo hd dados na literatura correlacionando a essas

condigdes citadas.
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Adicionalmente, a prevaléncia da endocardite em cées é pouco conhecida, pois 0s
registros na literatura cientifica sdo em sua maioria em forma de relato de caso, e dos trabalhos
que abordam essa condicdo em forma de levantamento, aspectos relacionados a etiologia e
epidemiologia apresentam carater regional [10], destacando a necessidade de mais estudos para
esta afeccao.

Diante do exposto, esse estudo tem como objetivo descrever 0s aspectos
anatomopatologicos e epidemioldgicos das endocardites infecciosas e ndo infecciosas em cées,

diagnosticados no semiarido paraibano.

MATERIAL E METODOS

Foram identificadas todas as fichas de necropsias realizadas em cées no Laboratério de
Patologia Animal do Hospital Veterindrio da Universidade Federal de Campina Grande
(LPA/HV/UFCG), Campus de Patos, Paraiba, Nordeste do Brasil. No periodo de janeiro de
2003 a dezembro de 20109.

Foram avaliados os dados clinicos e de necropsia, sendo obtidos dados referentes ao
sexo, raca, idade, sinais clinicos e os achados anatomopatolégicos, respectivamente. Também
foram resgatados os registros fotograficos dos achados macroscopicos.

Foram incluidos no estudo os casos em que foi havia o diagnostico de endocardite e em
seguida, cada caso foi enumerado em ordem cronoldgica de acordo como eles foram
encontrados nos registros de necropsia. Adicionalmente, os casos de endocardite foram
categorizados quanto sua origem, em bacteriana [10], urémica [2] e trombética ndo bacteriana
(ETNB) [6].

Para descri¢cdo microscépica foram revisadas todas as laminas histologicas dos casos,
além de confeccionadas novas laminas de fragmentos arquivados em blocos de parafina ou de
material armazenado em solucdo formalina 10%. Todas as sec¢Oes foram processadas

rotineiramente e coradas por hematoxilina e eosina (HE).

RESULTADOS

Dos 2513 cées necropsiados durante o periodo de estudo, 18 (0,71%) animais
apresentavam endocardite.
A endocardite bacteriana ocorreu em 11 cées, tanto em animais jovens, adultos e idosos,

com faixa etéaria variando de 1 a 16 anos. Foram quatro fémeas e sete machos e as racgas
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acometidas foram SRD, Poodle, Bull Dog, Pit Bull, Pastor Alemé&o, Dalmata e Labrador (Tabela
1). Dos quatro cdes SRD, trés eram de porte grande. Os fatores associados ao surgimento da
endocardite foram imunossupressao por cinomose, prostatite, fistula oronasal, infeccdes
cutaneas, cistite e peritonite. Adicionalmente, cinco animais apresentaram insuficiéncia renal
por glomerulonefrite.

Tabela 1. Dados epidemiologicos e patolégicos de cies com endocardite diagnosticados no Laboratério de Patologia

Animal (LPA-UFCG)

Endocardite bacteriana

Caso Raca Idade Sexo Estrutura afetada Tromboembolismo
1 Pit Bull 6 anos Fémea Mitral Eim; pulméo; corago
2 Dalmata 15 anos Fémea NI NI
3 NI 4 anos Macho Tricuspide NI
4 Bull Dog 13 anos Macho Mitral Fum; coragio
5 SED 13 anos Macho Mitral Rim; bago; encéfalo; coracio
6 Pastor Alemio 16 anos Macho Mitral; aortica Rim; encéfalo
7 SED Adulto Fémea Mitral Eim; baco
8 Labrador 9 anos Macho Aortica; vent. esq. Rim; bago; pulmio; coragio; encefalo; figado
9 Poaodle 12 anos Fémea Adrtica SA
10 SRD 10 anos Macho Aortica Coracfo; bago
11 SED 3 anos Macho Mitral Rim; baco; encéfalo; coracio
Endocardite uremica
1 SED 3 anos Fémea Atrios; vent.esg. S.A
2 SRD Adulto  Fémea Atrio esquerdo SA
3 SRD 3 anos Macho Atrio esquerdo S.A
4 SRD 4 anos Macho Atrio esquerdo SA
5 Labrador 7 meses Fémea Atrio esquerdo S.A
ETNB
1 Rottweiler 12 anos Fémea Mitral; tricaspide Rim; baco
2 Pequinés 8§ anos Fémea Mitral Rim: baco

N.I: Nao informado; SRD: Sem racga definida; Vent. esq.: Ventriculo esquerdo; S.A: Sem alteragdo; ETNB: Endocardite
trombética ndo bacteriana

As lesbes associadas a endocardite bacteriana foram caracterizadas por deposicéo de
material fridvel, amarelado ou avermelhado, localizados na superficie da parede endocérdica
ou valvar (Figura 1A). As estruturas cardiacas afetadas foram a valvula mitral, aortica,
tricispide e cavidade ventricular esquerda. O tromboembolismo associado a endocardite
bacteriana resultou em infarto nos rins (Figura 1C), baco (Figura 1D), coracdo, encéfalo,
pulmdes e figado (Tabela 1). As &reas mais atingidas no encéfalo foram cortex frontal e parietal.
Em um cdo havia aneurisma cerebral. Ao exame histopatoldgico, a endocardite foi caracterizada
por material eosinofilico, granular, associado a debris de neutréfilos e miriades bacterianas
basofilicas e cocoides. As lesdes tromboembolicas foram necrose de coagulacdo associada a
neutrofilos degenerados, hemorragia e miriades bacterianas cocoides intralesionais. Em um
caso foi possivel determinar a etiologia bacteriana por meio de cultivo microbiolégico, sendo

isolado Streptococcus spp. (Figura 1B).
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Figura 1. Endocardite bacteriana em cdes. A. Valvula mitral apresentando trombo
avermelhado aderido. B. Cultivo microbiologico de cio com endocardite,
morfologicamente compativel com Streptococcus spp. C. Superficie renal apresentando
infarto. D. Infarto esplénico.

A endocardite urémica ocorreu em cinco cdes, todos adultos e as ragas acometidas foram
SRD (n=4) e Labrador (n=1). Em todos os casos, a endocardite urémica estava associada as
lesGes extra-renais de uremia por insuficiéncia renal cronica, sendo 4 desses casos associados
a leishmaniose e 1 por erliquiose. As lesdes foram caracterizadas por placas irregulares ou
concregdes vegetativas brancacentas e firmes. Em todos os casos as lesGes se concentraram no
atrio esquerdo e em quatro animais havia dilatacdo acentuada do ventriculo esquerdo. Em
nenhum dos casos foram observadas alteracdes relacionadas a eventos tromboembélicos. No
exame histopatoldgico, havia necrose, infiltrado inflamatorio neutrofilico e mononuclear,
associado a mineralizagéo.

A endocardite ndo bacteriana trombética (ENBT) foi diagnosticada em dois caes. Os
dados epidemiolégicos também estdo expostos na tabela 1. Em ambos os casos, 0s animais

apresentavam carcinoma mamario. Macroscopicamente, a endocardite era caracterizada por
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pequenas massas vermelho amareladas. Em um dos casos, o trombo valvar media 0,5 cm em
seu maior eixo. Em ambos os animais foram observados infarto renal e esplénico por
tromboembolismo. Nao foram observadas miriades bacterianas nas secc¢des histopatologicas

dos trombos aderidos as valvulas, nem nas areas de infarto renal e esplénico.

DISCUSSAO

H&a poucos dados de prevaléncia da endocardite bacteriana em cdes, ha dados na
literatura que essa condigéo representa menos de 2% das causas de morte [10]. Aparentemente,
a endocardite bacteriana ocorre com maior frequéncia em cées de grande porte [4;10]. No
presente estudo, em mais da metade dos casos foram em cdes de grande porte.

As principais fontes de infeccdo para a septicemia foram as afeccdes supurativas no
sistema tegumentar e a prostatite. Essas duas condic¢des juntas representam mais da metade de
todos os casos. As infec¢bes na cavidade oral sdo frequentemente descritas como uma das
principais causas de endocardite, entretanto no presente estudo em apenas 1 caso houve essa
associacdo e isso foi possivel devido a gravidade da lesdo que ja apresentava um extenso trajeto
fistuloso purulento para a cavidade nasal.

O desenvolvimento da endocardite valvar depende da associa¢do da septicemia, lesdo
endocérdica e titulos elevados de anticorpos aglutinantes contra o microrganismo infeccioso
[4]. Mais da metade dos animais com endocardite bacteriana apresentaram glomerulonefrite,
possivelmente associada a grande concentracdo de imunocomplexos circulantes em resposta a
bacteremia. Essa condicéo altera a viscosidade do sangue, potencializando a extensao das lesoes
de endocardite e seus eventos tromboembolicos [8].

O tromboembolismo encefalico é considerado raro em cées e no presente estudo, foi
observado em 4 cdes, sendo as principais areas afetadas foram o cortex frontal e parietal.
Provavelmente isso ocorreu porque o principal vaso que transporta sangue para o cérebro em
cdes é a artéria cardtida, que se ramifica na artéria cerebral rostral e medial, responsavel pela
perfusdo do cortex frontal e parietal, respectivamente [11]. A lesdo encefalica mais extensa foi
do cdo com fistula oral, que apresentou extenso aneurisma no cértex frontal. A gravidade dessa
leséo pode ser explicada pela estreita relagdo anatdmica da artéria maxilar com a artéria carotida
[11].

Os sinais clinicos relacionados a endocardite bacteriana foram inespecificos e em
nenhum dos casos foi considerada a suspeita dessa condigdo. Levando em consideragdo as

portas de entrada descritas no presente estudo, dentre elas, a prostatite e as lesdes supurativas
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no sistema tegumentar, animais que apresentam quadro infecciosos graves principalmente
nesses sistemas deve ser considerada a endocardite como hipotese diagndstica.

Em um cdo com endocardite bacteriana, foi possivel isolar Streptococcus spp. do cultivo
microbiologico. Essa bactéria é frequentemente associada a essa afeccao, por estarem presentes
em lesBes supurativas, além de apresentar capacidade estimular a agregacao plaquetéria para e
se aderir a esses agrupamentos [5].

A mineralizacdo endocardica em associacao com a resposta inflamatoria local é descrita
como endocardite urémica. Devido aos eventos fisiopatologicos que resultam na hipercalcemia
em animais com insuficiéncia renal cronica, as concentragdes de calcio se tornam elevadas,
promovendo a precipitacdo desse mineral em alguns sitios especificos do organismo, como
estdmago, regido subpleural, pulmdes e algumas regides do sistema cardiovascular [2].

Dentre os fatores que possam favorecer essa deposicao mineral, acredita-se que o calcio
livre circulante tenha maior afinidade quimica em tecidos que apresentam pH acido, desse
modo, o célcio se ligaria quimicamente para neutraliza-lo [3]. Em locais onde ha lesdo tecidual,
a concentracao do célcio e outros minerais se tornam ainda maiores.

Na insuficiéncia renal cronica, além da hipercalcemia, ha necrose tecidual por lesdo
vascular resultante da uremia. Desse modo a mineralizacdo distréfica e metastatica ocorrem
concomitantemente.

Dois cdes com endocardite ndo apresentaram quadros infecciosos que pudessem
justificar as lesdes tromboticas no endocardio. Adicionalmente, nas seccdes histopatologicas
das areas de infarto no rim e baco, juntamente com os trombos valvares, ndo foram observadas
miriades bacterianas, diferentemente dos casos de endocardite bacteriana, que esse achado é
comum [4]. Com base nisso, ndo foi possivel associar a endocardite desses cées a um quadro
infeccioso, sugerindo o diagndstico de endocardite trombotica ndo bacteriana (ETNB).

A ETNB é uma condicdo rara, descrita na literatura humana [9]. Anteriormente
conhecida como endocardite marantica, essa foi descrita pela primeira vez por Trousseau em
1865, como uma associacdo entre cancer e tromboembolismo [9]. Frequentemente, 0 seu
surgimento esta relacionado com pacientes que apresentam doenca neoplasica maligna em
estagio avangado, principalmente carcinomas, dentre eles carcinoma ovério, pulmonar e
mamario [5,6,7].

Macroscopicamente é dificil diferenciar a endocardite bacteriana da ETNB, entretanto,
é descrito que as endocardites relacionadas a doenca neoplésica maligna apresentam dimensdes
que nao ultrapassam 0,5 cm [7], semelhante a um dos cées do presente estudo. De acordo com

alguns autores, o exame histopatologico de fragmentos de trombos assépticos, removidos do
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tecido valvar em pacientes com doenca neoplasica maligna, que ndo apresentem quadro
septicémico, permite que seja estabelecido esse diagnostico [5]. Desse modo, pacientes

oncologicos com endocardite, a hipdtese de ETNB deve ser considerada.

CONCLUSAO

A endocardite mural e vegetativa ocorre com pouca frequéncia em cédes e muitas vezes
o0 diagndstico dessa condicdo é feito por meio do exame necroscopico. O conhecimento das
circunstancias clinicas associadas ao seu desenvolvimento, juntamente com a implementacéao
de exames que permitam a detec¢do de alteragdes no endocardio em pacientes com quadros
infecciosos extensos, insuficiéncia renal ou com doenca neoplasica maligna avancada,
possibilitaria para o clinico estabelecer um diagndstico presuntivo desse tipo de afeccéo

cardiaca.
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CONSIDERACOES FINAIS

O estudo anatomopatoldgico das afecgdes cardiacas em cdes permitiu compilar doencas
e lesbes que dificilmente sdo diagnosticaveis no paciente ainda em vida. O conhecimento das
afeccdes que afetam determinada populagédo permite fornecer informagdes epidemioldgicas que
ocorrem em determinada regido, desse modo, auxiliando o clinico e colegas patologistas na
investigacdo de doencas do sistema cardiovascular. Estudo como esses devem ser incentivados,
pois tais pesquisas também proporcionam conhecimento, aprimoramento e atualizagdo, ndo

apenas do pos-graduando, mas de todos os académicos e professores.



