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RESUMO

Foram realizados estudos em dois grupos de caninos, machos, sem raca
definida, sendo um grupo experimental composto de seis animais e dois
animais no grupo controle, os quais foram inoculados com extrato bruto de
fémeas de Dirofilaria immitis e solugcéo salina respectivamente, com objetivo de
avaliar as alteracdes clinicas, hematoldgicas e bioquimico séricas. A frequéncia
dos sinais clinicos apresentados durante o choque foram monitoradas, assim
como as modificacdes nos parametros eletrocardiograficos, hematologicos,
bioquimico séricos no periodo compreendido entre cinco minutos a 24 horas
apos o inicio do experimento. Os resultados foram analisados através dos
testes de Wilcoxon e Mann-Witney para as alteracdes clinicas, hematoldgicas e
bioquimicas, e o teste de Fischer para os valores do eletrocardiograma. Sinais
clinicos compativeis com choque como palidez das membranas mucosas
visiveis e disturbios respiratérios, foram observados em todos os animais
inoculados com extrato bruto de Dirofilaria immitis. Diferenca significativa foi
observada ndo apenas entre a contagem de linfocitos e os valores de CK, mas
também na contagem total de hemacias e na contagem absoluta de eosinofilos.
Os resultados indicam que substancias presentes nos nematdides fémeas
foram responsaveis pelo aparecimento de choque.



ABSTRACT

Studies were performed in two groups of mixed-breed male dogs containing six
(Experimental Group) and two (Control Group) animals which were
administered IV a crude, whole-body extract of female heartworms or saline
solution respectively. The frequency of clinical signs and shock-like reaction as
well as changes in clinical parameters such as electrocardiographic record,
RBC and WBC counts, serum alanine amino transferase, aspartate amino
transferase, creatine phosphokinase and also urea were monitored. The results
had been analyzed by the test of Wilcoxon e Mann-Whitney for Clinical
hematological, clinical chemistry and by the test of Fischer to
electrocardiographic values respectively. Shock with clinical signs such as the
pale color of the visible mucous membranes, respiratory disorders, developed in
all crude, whole-body extract inoculated dogs. It was observed a significative
difference not only between the lynfocytes count and CPK values but also with
RBC and eosinophil count absolute. These results indicated that some products
present on whole-body extract of female heartworms might be responsible for
the onset of shock in dogs.
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1. INTRODUCAO

A dirofilariose destaca-se entre as helmintoses que acometem os canideos por
ser apontada como uma das principais causas de cardiopatia parasitaria adquirida
nesses animais. Canideos domésticos e silvestres sdo considerados os hospedeiros
naturais e principais reservatérios desta parasitose, embora outros mamiferos
possam ser acometidos inclusive o homem, constituindo-se em uma zoonose
emergente (SCHOLOTTANER et al, 1969; ALVES et al., 1998; ALVES et al., 1999).

Apesar de varios filarideos infectaram os cées, somente a Dirofilaria immitis
tem sido relatada produzindo alteragbes patoldgicas, incluindo lesdes
cardiovasculares, pulmonares, hepaticas e renais (PACHECO & TULLOCH, 1970;
SCHACHER, 1973).

Sua transmissdo se da através de mosquitos que infectam os cdes com
larvas infectantes as quais penetram pelo tecido subcutaneo e atingem o coracdo 90
a 100 dias apos a infeccdo, causando lesbes obstrutivas na artéria pulmonar
(RAWLINGS et al., 1978; ETTINGER & FELDMAN, 1997; BICHARD & SHERDING,
1998; DUNN, 2001) lesGes endoteliais, infarto pulmonar com consequente
hipertensdo pulmonar e poés-carga ventricular direta, insuficiéncia ventricular e
insuficiéncia cardiaca congestiva direita (RAWLINGS et al.,, 1978; ETTINGER &
FELDMAN, 1997; BICHARD & SHERDING, 1998 KAISER & WILLIAMS, 1998;
SLATER, 1998; McTIER et al., 2000; DUNN, 2001; FAN et al.,, 2001; TILLEY &
GOODWIN, 2002).

Na dependéncia da evolucdo da doenga, 0s sinais clinicos podem
comprometer o estado geral do paciente (DI SACCO & VEZZONI, 1992) podendo
levar 0 paciente a uma insuficiéncia cardiaca congestiva direita e morte (TILLEY E
GODWIN, 2002). Contudo, medidas terapéuticas e cirirgicas (MORINI et al, 1998)

podem ser utilizadas com sucesso no tratamento adulticida e microfilaricida, embora
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reacoes anafilaticas durante o tratamento de cdes com dirofilariose tenham sido
relatadas por Sasaki et al. (1989) em pacientes que apresentavam sindrome da veia
cava.

Catcoot (1968) relatou que o contato com substancias ou antigenos diferentes
a constituicdo do hospedeiro vertebrado, podem induzir o cdo ao choque anafilatico,
sendo seus principais sinais clinicos: profunda letargia, émese, diarréia, perda de
equilibrio, palidez de mucosas, baixa presséao, dispnéia e ocasionalmente morte.

Apesar da eficacia das drogas utilizadas na terapéutica de cdes com
dirofilariose, Kitoh et al. (1994a) e Kitoh et al. (2000) relataram a ocorréncia de quadro
clinico de choque em animais submetidos ao tratamento profilatico ou adulticida com
dietiicarbamazina (DEC), milbemicina e ivermectina. Suspeita-se que substancias
presentes no corpo do helminto podem ser responsaveis por este quadro. Contudo,
poucos sao os trabalhos encontrados na literatura que demonstram o papel isolado
dos produtos de desintegracdo dos helmintos mortos por ocasido do tratamento na
patogénese do choque em cées submetidos a tratamento.

Por este motivo, o objetivo deste estudo foi avaliar as alteracfes clinicas,
hematoldgicas e bioquimico séricas em caes submetidos a inoculacéo intravenosa de

extrato bruto de Dirofilaria immits.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 O parasito

A Dirofilaria immitis € um nematoide fino com acentuado dimorfismo sexual,
medindo de 12 a 31 centimetros. Sao viviparos, ou seja, eliminam microfilarias
(LOK, 1988) e e transmitido entre os hospedeiros susceptiveis principalmente por
mosquitos culicideos dos géneros Culex, Aedes e Anopheles. A classificacdo do
helminto esta bem documentada por Anderson & Bain (1976).

Ordem: Spirurida
Superfamilia: Filaroidea,
Familia: Onchocercidae
Subfamilia: Dirofilarinae
Género: Dirofilaria

Espécie: Dirofilaria immitis (Leidy, 1856)

2.2 Distribuicdo Geografica

A dirofilariose possui distribuicdo mundial, sendo endémica na maioria das
zonas de clima tropical, subtropical e temperado (ZUR & BARK, 1992), areas
favoraveis ao desenvolvimento dos hospedeiros intermediarios (GENCHI et al.,
1988). No Brasil, a prevaléncia da infec¢ao varia de 0,9% em Botucatu, Sdo Paulo
(YADA et al., 1994) a 52,46% na regido dos lagos, Rio de Janeiro (LABARTHE et al.,
1997) com uma média nacional de 10,17% (LEITE & ALVES, 2004).

2.3 Sinais Clinicos e Tratamento

Os sinais clinicos observados na dirofilariose canina sao variados, e
geralmente estdo associados a gravidade das lesdes causadas pelos parasitos

(RAWLINGNS et al., 1978; RAWLINGS & CALVERT, 1994), os quais comumente
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envolvem os sistemas respiratorios, cardiovascular e renal. Os mais frequentemente
observados sao tosse, hemoptise, dispnéia e diminuicdo da tolerancia a exercicios,
perda de condicdo corporal, insuficiéncia cardiaca congestiva direita e morte
(RAWLINGS et al., 1978; ETTINGER & FELDMAN, 1997; BICHARD & SHERDING,
1998; SLATER, 1998; DUNN, 2001; TILLEY & GOODWIN, 2002).

Segundo Rawlings & Calvert, (1994) os sintomas ocorrem em proporcao
direta a0 numero de parasitos presentes, duracdo da infeccdo e a resposta do animal
frente a infeccdo (WARE, 1994; RAWLINGS & CALVERT, 1994).

Em casos raros, 0os parasitos podem migrar para a veia cava caudal e atrio
direito provocando grave insuficiéncia cardiaca, coagulacdo intravascular
disseminada (CID) o choque, podendo-se observar ainda sinais como astenia,
colapso e rapida hemolise resultando em anemia e hemoglobindria (SLATER, 1998;
TILLEY & GOODWIN, 2002).

O tratamento de caes com dirofilariose € composto de trés etapas, ou seja,
tratamento adulticida, microfilaricida e preventivo. O tratamento do estagio adulto de
D. immitis tem sido realizado desde a introducéo de tiacetarsamida sodica na metade
da década de 40. Contudo, a toxicidade e desuniformidade da eficicia levaram ao
aparecimento de novos compostos (FREEMAN et al.,1998).

A melarsomina entéo foi introduzida no mercado como terapéutica adulticida
apresentando excelente eficidcia. Contudo, antes da administracdo do produto os
cées necessitavam ser classificados quanto a severidade da doenca em funcéo da

posologia utilizada (DI SACCO & VEZZONI, 1992).
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A eliminacdo da microfilaria circulante apos o tratamento adulticida e o
inicio do tratamento preventivo tém sido realizado através da utilizacdo de
ivermectina, milbemicina oxima, moxidectina e selamectina (HADDOCK, 1987).

Apesar da eficacia das drogas utilizadas na terapéutica de cdes com
dirofilariose, a ocorréncia de quadro clinico de chogque em animais submetidos ao
tratamento profilatico ou adulticida com dietilcarbamazina (DEC), milbemicina e
ivermectina, tem sido reportada por Kitoh et al., (1994a) e Kitoh et al., (2000).

Segundo Kitoh et al., (1994a) e Kitoh et al., (2000) a utilizacdo de DEC,

milbemicina e ivermectina como terapéutica adulticida na dirofilariose canina pode
induzir o animal a um quadro clinico de choque, assim como foi observado em
pacientes humanos submetidos ao tratamento filaricida com a DEC e ivermectina
(KITOH et al., 1994a; KITOH et al., 2001).

Em estudos realizados por Boreham et al., (1985) a dietilcarbamazina leva
o animal a choque devido a constriccdo da veia hepatica, ocorrendo aumento do
volume do vaso e hepatomegalia, resultando em choque hipovolémico, sem
entretanto o envolvimento da histamina. Por outro lado, Kitoh et al., (2001)
demonstraram que a histamina participa no desenvolvimento do quadro de choque
em cées inoculados com extrato bruto de D. immitis.

Segundo Kitoh et al.,(1994a), Kitoh et al., (2000) e Kitoh et al., (2001), os
principais achados clinicos patolégicos durante o choque séo congestdo hepatica e
hemorragia gastrointestinal.

Estudos realizados por Kitoh et al., (1985), Kitoh et al., (1994b), Kitoh et al.,
(1998), Kitoh et al., (2000) e Kitoh et al., (2001), constataram ser alta a frequéncia de
animais com quadro clinico de choque, de cinco até 30 minutos apds serem
inoculados experimentalmente por via intravenosa, com extrato bruto de D. immitis.

Entre os sintomas apresentados por caes submetidos a choque experimental por
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inoculacdo de extrato de D. immitis, destacaram-se a letargia, hiperemia das
membranas mucosas, palpitacdo, taquipnéia, colapso, além de diarréia hemorragica
(Kitoh et al.,1994a ; Kitoh et al., 2000).

Kitoh et al.,, (2001) observaram que animais ap0s serem submetidos a

inoculacdo experimental com extrato bruto de Dirofilaria immitis apresentaram
alteracdes eletrocardiograficas como depressdo do segmento ST, prolongamento do
segmento QT e bloqueio atrio ventricular MOBITZ tipo Il. Tilley & Burtnick, (2004)
citam que é possivel observar a presenca de arritmias como taquicardia sinusal e

fibrilacdo ventricular em animais apresentando choque.

2.4 Alteragbes nos parametros hematoldgicos e bioqu imicos em animais
submetidos a tratamento

Escassos sdo o0s relatos referentes as alteracbes hematologicas e
bioquimicas em animais submetidos a terapéutica adulticida. Kitoh et al., (1994a) e
Kitoh et al., (1994b) relataram aumento na contagem total de eritrécitos, diminui¢éo
na contagem total de leucdcitos, neutréfilos, eosindfilos, plaquetas e proteina
plasmatica total (PPT) em cées inoculados com extrato de D. immitis.

Aumento da atividade sérica da alanina transaminase (ALT), fosfatase
alcalina (ALP), lactato deidrogenase (LD), creatina quinase (CK) foram também
observados (KITOH et al., 1994a).

3. MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi realizada em duas etapas. Na primeira etapa, foram realizadas
a aquisicao e preparacdo dos animais para o experimento. Na segunda etapa o0s
animais foram divididos em: grupo experimental (GE), os quais foram inoculados

com extrato bruto de Dirofilaria immitis e, grupo controle (GC), os quais foram
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submetidos & inoculacdo com solucdo salina a 0,9%* . Em ambos os grupos foram

realizadas avaliacOes clinicas, testes hematoldgicos e bioquimicos.

3.1 Primeira etapa

Foram adquiridos oito caninos, machos, sem raca definida, clinicamente
sadios, provenientes do Centro de Vigilancia Ambiental de Jaboatdo dos
Guararapes, Regidao Metropolitana do Recife. Apés a chegada dos animais, estes
foram submetidos a quarentena, para verificar a possibilidade da existéncia de
doencas infecciosas e/ou parasitarias. Em seguida foram realizados, testes
hematolégicos e pesquisas de microfilarias circulantes pelo método de Knott
(KNOTT, 1939; ALVES et al., 1999). Como parte do manejo sanitario, os animais
receberam dosificacdo anti-helmintica®, terapéutica preventiva para Babesia spp®,
assim como medicacdo ectoparasiticitida® para o controle de &caros, pulgas e
carrapatos. Apenas 0s animais com resultado negativo ao teste de Knott foram
utilizados neste experimento. Os animais foram mantidos em canis com capacidade
para dois animais durante o periodo de 90 dias e receberam diariamente alimento

industrializado para cées® e agua ad libitum.

3.2 Segunda etapa

3.2.1 Local do experimento

! Soro Fisiolégico — Quimica farmacéutica Gaspar Viana
> Drontol Plus, Bayer

® Diazeg- Schering Plough

* Frontline Spot — Merial Satde

® Crock Dog — Soccil Guiomarch
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O estudo foi realizado nas dependéncias do Departamento de Medicina

Veterinaria da UFRPE.

3.2.2 Animais

Os animais foram classificados na categoria D de acordo com principios
internacionais para a pesquisa biomédica envolvendo animais, adaptado do
International Guiding Principles for Biomedical Research Involving Animals (CIOMS) -
Genebra, 1985 e todos os procedimentos realizados foram de acordos com o
“Consensus Recommendations on Effective Institutional Animal Care and Use
Committees - NIH and USDA - publicados pelo Laboratério de Ciéncia Animal,
Edicdo especial Janeiro de 1987. Para a realizacdo desta pesquisa, a Comissao de
Etica da Universidade Federal Rural de Pernambuco levou em consideracéo, para
gue este fosse aprovado, a importancia do trabalho para a clinica médica de cées e
gatos. Recomendou-se ainda o sacrificio dos mesmos, visto que eram provenientes

do Centro de Vigilancia Ambiental.

3.2.3 Formacéo dos Grupos Experimentais

Apbs o periodo de quarentena os animais foram divididos em dois grupos, a
saber:

A - Grupo Experimental (GE)

Foram utilizados seis animais com diagndstico parasitolégico negativo para
microfilaria, os quais foram submetidos a inoculacéo intravenosa de extrato bruto de

D. immitis.
B - Grupo Controle (GC)
Foram utilizados dois animais com diagndéstico parasitolégico negativo para

microfilaria, os quais foram submetidos a inoculagéo intravenosa de solugédo salina
(SS) a 0,9%.



BARBOSA, Marco Anténio Granja . Avaliacao clinica,hematoldgica e bioquimica sérica de caes...9

3.2.4 Preparacéao do Extrato Bruto (EB) de  Dirofilaria immitis

3.2.4.1 Obtencao dos nematoides

Os parasitos adultos foram recuperados por ocasido da necropsia de caes
com infeccdo natural por D. immitis, na area de patologia do Departamento de
Medicina Veterinaria da UFRPE. Ap0s a obtencdo dos nematoides estes foram
lavados em solucéo salina a 0.9% e congelados a -20 °C até o momento de sua

utilizacao.

3.2.4.1 Classificacdo e sexagem dos nematoides

Inicialmente os nematoides foram classificados de acordo com Cheng, (1986)
e 0s exemplares machos e fémeas foram diferenciados segundo 0s aspectos
morfolégicos, dentre os quais podemos citar o tamanho, e a presenca de
extremidade caudal espiralada, sendo esta ultima, caracteristica comum apenas aos

machos filarideos de acordo com Urquhart et al., (1996).

3.2.4.2 Preparo do Extrato Bruto (EB) de  Dirofilaria immitis

Para obtencdo do material a ser utilizado no EB, seis helmintos adultos
fémeas foram colocados individualmente em cadinho de porcelana estéril, aos quais
foram adicionados 10 ml de nitrogénio liquido, e com ajuda do pistilo os helmintos

foram macerados até a obtencédo de um po.
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ApoOs esta etapa, o material desidratado foi suspenso em agua destilada e
submetido a congelamento e descongelamento rapido por trés vezes, com a
finalidade de promover lise celular. A solucéo obtida foi entdo centrifugada a 7.900
rotacdes por minuto (rpm) por 20 minutos a 4°C, seguida da retirada do material
sobrenadante para dosagem protéica, através de espectofotometria®, segundo
metodologia descrita por Bradford, (1976) e Lucarini & Kilikian, (1999).

O volume utilizado como dose padrdo neste experimento foi o0 mesmo
preconizado Kitoh et al., (2000). A gquantidade de proteina mensurada foi de 1,74

miligramas por mililitro.

3.2.5 Inoculacéo dos Grupos GE e GC

Independentemente dos grupos, alimento industrializado e agua foram
suspensos uma hora antes da inoculagdo. Nesta ocasido, foi realizado exame
clinico, seguido de coleta de sangue através de venopuncéo da veia cefalica com
utilizacdio de seringas’ e agulhas® estéreis para exames hematolégicos e
bioquimicos.

ApOs estes procedimentos, os animais foram colocados em decubito lateral
esquerdo em mesa para atendimento clinico e instalados os eletrodos para avaliacéo

eletrocardiogréafica durante o periodo pré e pos-experimental.

® Spectro UV Vis RS Labo Med
’ Seringa estéril para trés militros (ml) - BD Plastipak
8 Agulhas 25 x 8 milimetros (mm) - BD Plastipak
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Os animais pertencentes ao GE receberam um in6culo de dois mililitros de
EB de D. immitis e aqueles pertencentes ao GC, dois mililitros de solugdo salina a
0.9%, e apods este procedimento procedeu-se a monitoracdo dos animais para

avaliacao das alteracfes clinicas, e coleta de sangue para hematologia e bioquimica.

3.2.6 Avaliacao dos Parametros Clinico, Hematologic o e Bioquimico

O monitoramento dos animais foi realizado nos tempos de cinco minutos, 15
minutos, 30 minutos, uma hora, duas horas e 24 horas ap0s a inoculacao, de acordo

com metodologia descrita por Kitoh et al., (2000).

3.2.7 Avaliacéo Clinica

ApoOs a inoculagdo, os animais, individualmente, foram submetidos a criteriosa
avaliacdo clinica considerando todos os 6rgéos e sistemas, enfatizando-se aqueles
potencialmente mais afetados pelo choque, conforme ficha de avaliagao (Anexo 1).
O exame constituia-se de avaliacdo do estado geral do animal, com exames das
mucosas aparentes, bucal, ocular e temperatura retal. Durante a realizagdo do
exame do torax, aferiu-se as frequéncias cardiaca e respiratoria realizando-se
auscultacdo detalhada nesta area. O exame do abdome teve como objetivo a
avaliacdo da motilidade intestinal. As alteragbes foram comparadas com o0s
parametros de normalidade baseados nas citacbes de Ware, (1994) e Cornelius,

(1996).
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Foram realizados eletrocardiogramas (ECG) utilizando-se eletrocardiégrafo®
de 12 derivacdes de acordo com a metodologia descrita por Tilley, (1992) e Tilley &

Goodwin, (2002), para avaliacdo da atividade elétrica cardiaca.

3.2.8 Coleta de sangue para hemograma

De cada animal foi obtida amostra sanguinea, por meio de venopuncédo da
veia cefélica com auxilio de seringas®® e agulhas estéreis e logo ap6s envasadas em
frascos tipo penicilina contendo anti-coagulante™*. As amostras foram levadas ao
Laboratério de Patologia Clinica Veterinaria do DMV/UFRPE, onde foram

processadas.

3.2.9 Coleta de Sangue para as Dosagens Bioquimicas  Séricas

Do mesmo sangue anteriormente obtido, foram envasados em tubos de
ensaio sem anti-coagulante 5 ml de sangue. As amostras foram colocadas em
repouso para coagulacao espontanea e separagao dos soros. Posteriormente, estes
foram acondicionados em frascos plasticos do tipo ependorff e mantidos a
temperatura de -20 °C para processamento das dosagens bioquimicas, as quais

foram realizados no Laboratorio de Patologia Clinica Veterinaria do DMV/UFRPE.

3.2.10 Processamento das Amostras

° EK- 51 Cardiotest HELLIGE
1% seringas descartaveis estéreis 10ml — BD Plastipak
1 Acido Etleno diamino Tetracetato de Sddio - Reagen
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3.2.10.1 Hemograma

Os hemogramas foram realizados segundo metodologia descrita por Coles,
(1984) e Jain, (1986), sendo as contagens de hemacias e de leucdcitos realizadas
em hemocitdmetro de Neubauer. O volume globular foi estimado segundo o método
do microhematécrito e a hemoglobina pelo método da cianohemoglobina. A
contagem diferencial de leucdcitos foi realizada mediante confeccdo de esfregacos

sanguineos corados pelo método Panatico.

3.2.10.2 Bioquimica Sérica

Foram utilizados kits comerciais usando metodologia cinética para dosagens
de aspartato aminotransferase (AST)', alanino aminotransferase (ALT)™, uréia®,
creatinina™ e creatinina kinase (CPK). Utilizou-se analisador bioquimico semi-
automatico SB 190'". Os parametros bioguimicos normais utilizados como referéncia
foram os obtidos do grupo controle apds comparacdo com os valores citados por

Kaneco, (1989) e Kaneco, (1997).

3.2.11 Andlise Estatistica

12 Kit para dosagem daspartato aminotransferase, marca Doles

13 Kit para dosagem d&lanino aminotransferase, marca Doles

14 Kit para dosagem déreia, marca Doles

!5 Kit para dosagem d@reatinina, marca Doles

18 Kit para dosagem dereatinina kinase, marca Doles

7 Analisador bioquimico semi-automatico SB 190", marca Selme.
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Foram realizados os testes ndo paramétricos de Wilcoxon e Mann-Whitney
para avaliar as alteracdes clinicas, variacao das células do hemograma e parametros
bioquimicos séricos em relacdo aos diversos momentos do experimento. Para as

variaveis do eletrocardiograma foi utilizado o Teste Exato de Fischer (REIS, 2003).

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Achados Clinicos

Os sinais clinicos observados nos animais inoculados encontram-se na
Tabela 1. A andlise estatistica quando aplicada, revelou ndo existir diferencas
estatisticamente significantes entre as variaveis clinicas estudadas.

Dos animais do GE 100% apresentaram choque num periodo compreendido
entre cinco e trinta minutos apos inoculagdo do EB de D. immitis.

Estes achados estdo bastante aproximados dos obtidos por Kitoh et al.,
(1994a), Kitoh et al., (1994b) e Kitoh et al.,, (2001), que constataram no mesmo
periodo que 91,7% dos animais inoculados com extrato bruto de D.immitis
apresentavam quadro clinico de choque.

Segundo Mikal, (1967) e Spinelli & Enos, (1978) o choque pode ser definido
como uma diminuigdo no volume efetivo de sangue circulante, causando uma
perfusdo inadequada aos 6Orgdos e hipotensdo, sendo classificado em choque
hipovolémico, traumatico, cardiogénico e aquele denominado de distributivo (KING &
HAMMOND, 1999).

O choque anafilatico esta inserido no choque distributivo e se caracteriza
pela reacdo antigeno-anticorpo por ocasidao do contato do hospedeiro vertebrado e a
molécula invasora (KING & HAMMOND, 1999). Nestas condi¢cdes o choque é o
resultado da liberacdo de substancias vasoativas de mastdcitos e basdfilos, estando
sua severidade dependente do numero e localizacdo de mastdcitos estimulados e a
quantidade e via de administracdo do antigeno (TIZARD, 1997).



BARBOSA, Marco Antdnio Granja . Avaliacao clinica,hematolégica e bioquimica sérica de cdes..15

Dentre as aminas vasoativas importantes no desenvolvimento do choque em
céaes, Tizard, (1997) destaca a histamina com o principal mediador.
A existéncia de uma substancia desconhecida, presente nas células do

extrato de D. immitis, foi considerada por Kitoh et al., (2001) como importante no
desencadeamento do quadro de choque, além de participar na patogénese da
doenca filarial. Para Kaiser & Williams, (1998) esta substancia causa degranulagéo
do centro das células, liberando histamina.

O nivel de histamina ndo foi mensurado no presente experimento, mas em
virtude do quadro de choque observado nos animais, acreditamos que pela rapidez
do processo instalado, € provavel a existéncia de fatores provenientes do extrato
bruto, que em conjunto com a reacdo do hospedeiro vertebrado aumentem a

degranulacao dos mastoécitos e consequentemente a liberacdo de histamina.

Tabela 1 — Sinais clinicos observados em cées submetidos a inoculagao de extrato bruto de Dirofilaria
immitis. Recife, 2004.

tempos
Sinais clinicos 0-5 6-15 16-30 31-60 61-120 24 h
min min min min min

letargia 5/6 6/6 6/6 6/6 3/6 0/6
mucosa hiperémica 3/6 1/6 1/6 1/6 216 0/6
taquipnéia 3/6 2/6 0/6 0/6 0/6 0/6
palpitacédo 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
vomito 1/6 2/6 1/6 0/6 1/6 2/6
colapso 4/6 3/6 0/6 0/6 0/6 0/0
palidez de mucosa 2/6 6/6 5/6 5/6 2/6 0/6
sons cardiacos fracos 216 216 0/6 0/6 0/6 0/6
dispnéia 3/6 3/6 3/6 3/6 0/6 0/6
hipotermia 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
hipertermia 2/6 2/6 2/6 2/6 2/6 2/6
sinais de defecacéao 1/6 1/6 216 216 1/6 0/6
miose 1/6 0/6 1/6 1/6 1/6 0/6
sinais de micgao 3/6 0/6 0/6 0/6 1/6 06
diarréia com sangue 0/6 0/6 0/6 0/6 1/6 1/6
morte 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
batimentos cardiacos (32 bulha) 0/6 0/6 2/6 2/6 0/6 0/6
vocalizacéo 3/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6

midriase 2/6 2/6 3/6 3/6 0/6 0/6
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aumento de peristaltismo 3/6 1/6 1/6 1/6 1/6 0/6
nistagmo 2/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
extremidades frias 0/6 216 4/6 216 0/6 0/6
recuperacéo do colapso 3/6 0/6 1/6 0/6 2/6 0/6

Dentre os sinais clinicos observados, a presenca de letargia, vOmito,
midriase e principalmente colapso, estdo compativeis com quadro clinico de choque
observado por Kitoh et al., (1985), Kitoh et al., (1994 a), Kitoh et al., (1998), Kitoh et
al., (2000) e Kitoh et al.,(2001).

Segundo Pinto, (1949) o colapso é definido como uma condicdo no qual o
débito cardiaco encontra-se diminuido. E provavel que a administrag&o intravenosa
do EB tenha provocado uma resposta sistémica por vasoconstriccdo hepatica com
aumento da pressédo portal seguida de diminuicdo do débito cardiaco e pressao
sanguinea, ocasionando o colapso.

Letargia ocorreu em 100% dos animais com varia¢do entre inicio e término,
perdurando ou estando presente até duas horas pos-inoculacdo. De acordo com
King & Hammond, (1999) e Slater, (1998), a baixa perfusdo cerebral pode ser
responsavel pelo aparecimento de letargia, o que est4 de acordo com os achados de
Kitoh et al., (1994a), Kitoh et al.,(2000) e Kitoh et al., (2001), que também
observaram letargia apds inoculacdo experimental de extrato bruto de D. immitis.

Mucosas hiperémicas ou palidas foram observadas nos cédes inoculados,
imediatamente ou em até um periodo maximo duas horas.

Segundo Ettinger & Feldman, (1997) e Slater, (1998), a presenca de
mucosas hiperémicas pode ser observada em animais apresentando choque. Este
sinal clinico também foi evidenciado por Kitoh et al., (1994a), Kitoh et al., (2000) e
Kitoh et al., (2001) minutos apds a inoculacdo com extrato de D. immitis.

Segundo Kitoh et al., (2000), a explicacado para palidez das mucosas tem
origem na falha circulatéria sistémica devido a reducdo do retorno venoso. Este
achado também foi relatado por Tizard, (1997) como sendo um dos sinais
caracteristicos da reacéo de hipersensibilidade do Tipo I.

A faléncia circulatoria foi observada através de taquipnéia e dispnéia nos

animais inoculados, variando o periodo e a duracdo, sendo que em 100 % dos

animais foi observado quadro clinico de dispnéia.
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Estes achados sdo compativeis com os de Kitoh et al. (1994a), Kitoh et al.,
(2000), que observaram taquipnéia logo apos a inoculacdo do extrato e dispnéia
entre cinco e trinta minutos apods o inicio do experimento.

Catcoot, (1968), afirma que a dispnéia pode estar presente no choque
anafilatico, concordando também com Dunn, (2001) que cita que este sinal pode
ser devido a uma diminuicdo da saturacdo de oxigénio no sangue ou desequilibrio
entre ventilacdo e perfusdo sanguinea (RAWLINGS et al., 1978; LORENZ et al.,
1996; ETTINGER & FELDMAN, 1997; BICHARD & SHERDING, 1998; KITOH et
al., 2000; DUNN, 2001). E possivel ocorrer hipoventilagio pulmonar devido a
diminuicdo das trocas gasosas, por agéo vasoconstrictora resultando na diminuigéo
da perfuséo dos vasos coronarianos (MIKAL, 1967).

Segundo King & Hammond, (1999) a dispnéia também pode estar associada
a hipotensao, presente no choque (MIKAL, 1967), e lesBes pulmonares agudas
podem ocorrer durante o choque, mediadas por uma reacéo inflamatéria que causa
danos aos capilares resultando em producédo de exudacéo e acumulo de secrecéo
nos alvéolos.

No que concerne a auscultacdo, 66,66% (4/6) dos animais apresentaram
bulhas cardiacas de baixa intensidade.

O aparecimento de sinais clinicos como sons cardiacos de baixa
intensidade, dispnéia e taquipnéia, e presenca de extremidades frias, podem estar
presente no quadro de choque (KITOH et al.,1994 a ; KITOH et al.,2000).

A émese foi observada em 83,33% (5/6) dos animais inoculados, o que
corrobora com os achados de Kitoh et al.,, (1994a) e Kitoh et al., (2000) que
também observaram este sinal em cées submetidos a inoculacédo intravenosa de
extrato de D. immitis. Segundo Catcoot, (1968), Ettinger & Feldman, (1997),
Bichard & Sherding, (1998), Slater, (1998), King & Hammond, (1999) e Dunn, (2001
a émese, € um sinal clinico que pode estar presente durante o choque, e Catcoot,
(1968), ainda afirma que o aparecimento desta alteracdo é devido a contracdes da
musculatura lisa do intestino delgado e aumento da permeabilidade capilar durante
o choque.

Sinais clinicos como extremidades frias podem estar relacionados a falha na

circulacdo, e segundo Catcoot, (1968), Ettinger & Feldman, (1997), Bichard &
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Sherding, (1998), Slater, (1998), King & Hammond, (1999) e Dunn, (2001) podem
estar associadas ao quadro clinico de choque. Kitoh et al., (2000) afirmam que este
sintoma esta associado a uma reacado inflamatoria mediada por substancias como
histamina, fator quimiotatico para eosinéfilos e acido aracdonico.

Neste estudo foi observado presenca de extremidades frias em 83,33% (5/6)
permanecendo este sinal até 60 minutos apds a inoculacdo do extrato. Este achado
€ compativel com aqueles observados por Kitoh et al., (1994a) e Kitoh et al., (2000),
que constataram a presenca de hipotermia de extremidades nos animais
imediatamente ou até 30 minutos ap0s a inoculacéo do extrato.

Mikal, (1967), Slater, (1998) e King & Hammond, (1999), afirmam que
aparecimento deste sinal deve-se a uma vasoconstriccdo que causa diminuicdo do
fluxo sanguineo. Esta vasoconstriccdo pode estar associada a acdo de substancias
mediadoras do choque como vasopressina e angiotensina (KING & HAMMOND,
1999).

Sinais sugestivos do aumento de peristaltismo foram observados em
83,33% dos animais (5/6), sendo que apenas um apresentou defecacdo apos 15
minutos do inicio do experimento. Apenas um animal apresentou gastroenterite
hemorragica tendo seu primeiro episédio ocorrido aos 120 minutos e perdurado até
24 horas apo0s a inoculacdo do extrato. De acordo com Catcoot, (1968), pode haver
um aumento de peristaltismo devido a estimulacdo da musculatura lisa do intestino
delgado, o qual reage durante a instalagdo do choque.

Estes achados estdo em concordancia com os estudos realizados por Kitoh
et al.,, (1994a), Kitoh et al.,, (2000), que constataram aumento de peristaltismo e
gastroenterite hemorragica em animais submetidos a inoculacdo experimental com
extrato de D. immitis. Segundo este mesmo autor a gastroenterite hemorragica pode
ser devido a grande concentracdo de sangue no trato intestinal por ocasiao do
choque.

Dos animais do GE, 100% apresentaram midriase até 2 horas apos o inicio

do experimento, enquanto que dois animais apenas apresentaram miose. Kitoh et
al. (2000) observaram em estudos realizados com EB, que a miose observada

poderia ser em decorréncia da estimulacdo de nervos parassimpaticos, também
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concordando com Kitoh et al., (2000) que cita ser devido a estimulo
parassimpatico.

Sinais de mic¢cao foram observados em 66,66% dos animais (4/6) durante o
experimento nos caes do grupo experimental, concordando com Kitoh el al.,
(1994a) que constataram a presenca de sinais de micgdo em cées inoculados com
EB de D. immitis e que admitem ser esta alteracdo consequiéncia de estimulo de

nervos parassimpaticos.

4.2 Eletrocardiograma

Os resultados do eletrocardiograma dos animais estudados encontram-se
nas tabelas 9, 10,11,12,13,14,e 15 (anexos 8 a 11).

Foram observadas alteracdes no eletrocardiograma dos animais inoculados
experimentalmente, com extrato de D. immitis, até cinco minutos apos a
inoculacdo, e em alguns animais as alteracdes perduraram até duas horas apos o
inicio do experimento.

Alteragbes no tempo da onda P ocorreram em 66.66% (4/6) dos animais
apos a inoculacdo assim como o prolongamento do tempo do complexo QRS foi
observado em 33,33% (2/6) dos animais aos cinco minutos, e um animal estava
com o complexo QRS aumentado em tempo. Foi ainda possivel observar

supradesnivel de segmento ST em um animal apos 15 minutos da inoculacao.

Em estudo realizado por Kitoh et al. (2000) foram relatadas alteracdes no

segmento ST, porém em infradesnivel.

A presenca de segmentos ST, abaixo da linha de base, no
eletrocardiograma, pode ser explicada por hipoxia (TILLEY e GOODWIN, 2002),
como resultante de uma circulacdo inadequada (KITOH et al., 2000).

Com relacdo a frequéncia cardiaca, 100% dos animais apresentaram
bradicardia sinusal em diferentes momentos. King & Hammond, (1999) afirmam
gue bradicardia sinusal pode estad presente em animais apresentando choque,
estando ou nao presente um bloqueio atrio-ventricular associado. De acordo com

Tilley & Smith, (1997) a bradicardia sinusal pode ser devido a hipotermia, e quando
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associadas a émese, pode ser resultado de estimulacao vagal (TILLEY & SMITH,
1997).

Neste experimento, apenas um animal apresentou taquicardia,
permanecendo com a frequéncia alterada até 120 minutos apds a inoculacao.

Segundo Mikal, (1967) a taquicardia se deve a uma vasoconstriccao, que
resulta em diminuicdo do retorno venoso ao atrio direito, estando comumente
presente em pacientes apresentando choque, concordando com Tilley & Burtnick,
(2004) que relaram o aparecimento da taquicardia sinusal em animais com
sindrome do choque.

Dos animais que apresentaram alteragbes no eixo elétrico, 33,33%
apresentaram desvio a esquerda e direita.

Segundo Tilley, (1992) e Tilley & Goodwin, (2002) e a diminuicdo do débito
cardiaco devido a uma sobrecarga cardiaca, pode causar alteragcdes no eixo
elétrico, contudo outros estudos devem ser realizados para melhor elucidar as
alteracoes.

O prolongamento do segmento PR em tempo, ou bloqueio atrioventricular
(BAV) de primeiro grau, foi observado em 66,66% (4/6) nos animais inoculados,
sendo que um animal apresentou aumento do tempo do segmento PR apoés 24
horas da inoculagéo.

Este achado estd em concordancia com Kitoh et al., (2000) que citam que o
segmento PR do eletrocardiograma pode estar presente até cinco minutos apos a
inoculacdo do extrato apesar de somente ter sido observado 15 minutos ap6s o
inicio do experimento.

Segundo King & Hammond, (1999), pacientes em choque podem apresentar
BAV de segundo grau, porém Slater, (1998) menciona que este prolongamento
pode estar também associado a presenca de bradicardia. Estes achados estdo em
discordancia com Kitoh et al., (2000) que relataram a presenca de BAV de segundo
grau.

A analise estatistica revelou n&o existir diferencas estatisticamente

significantes entre as variaveis eletrocardiograficas estudadas.
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4.3 Hemograma

A analise estatistica dos resultados do hemograma revelou ndo existirem
diferencas estatisticamente significantes entre as variaveis hematologicas
estudadas .

Em relagédo a contagem total de hemacias pode-se observar nas tabelas 16,
17, 18, 19, 10, 21 e 22 (anexos 12,13,14 e 15) que 66.66% (4/6) dos animais
apresentaram aumento na contagem destas células independentemente do tempo
de analise.

A diminuicdo do numero de hemacias foi também observada em 66,66%
(4/6) dos animais. Este achado provavelmente deve-se a uma vasoconstriccao
hepatica e esplénica que diminui o retorno venoso sendo responsavel pelo
decréscimo destas células (KITOH et al.,2000). A diminuicdo do numero de
hemacias também foi citada por Kitoh et al., (1994a) nos caninos apresentando
choque apo6s administracdo experimental de dietil carbamazina e milbemicina.

Fatores como idade, raca, sexo e alimentacdo podem influir na variacédo da
contagem destas células (JAIN, 1986; JAIN, 1993; COLES, 1994), porém, neste
estudo estes fatores ndo foram levados em consideracdo, devido a utilizagdo de
cdes machos, sem raca definida e submetidos a um mesmo manejo alimentar,
além de que os mesmos, antes da inoculacdo, apresentavam-se dentro dos
parametros normais para a espécie.

O aumento do numero de hemécias também foi observado em estudo
realizado por Miyamoto et al., (1996), apés induzir choque endotéxico em cédes. Da
mesma forma, Kitoh et al., (1994a), em estudos realizados com inoculacdo de
extrato de D. immitis em caninos constataram aumento da contagem total de
hemécias logo apdés a inoculacdo, sendo este aumento devido a
hemoconcentracéo atribuida a elevagéo da permeabilidade vascular.
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Com relacao ao volume globular (VG), foi observado aumento em 50% (3/6)
dos animais apoés a inoculagdo com EB, concordando com Miyamoto et al., (1996)
gue também observaram esta alteracdo em animais induzidos a choque com
lipopolissacarideos de Escherichia coli.

O aumento da permeabilidade vascular pode segundo KITOH et al., (1994%)
justificar este aumento evidenciado no presente estudo.

Foi observado aumento da hemoglobina de trés animais inoculados, o que
corresponde a 50%, e dois animais apresentaram diminuicdo desta variavel
correspondendo a 33,33%. Ficou evidente que a variagdo ocorrida neste parametro
acompanhou a variagdo ocorrida na variavel contagem total de hemacias.

A contagem total de leucécitos esteve diminuida inicialmente em 66,66%
(4/6) dos animais. Estes achados sé@o concordantes com Coles, (1984), que relata
gue a leucopenia pode ser um achado presente em animais com choque
anafilatico, e com os relatos de Kitoh et al., (1994a) quando afirmam que animais
inoculados com extrato de D. immitis apresentaram decréscimo no numero de
leucocitos, como também em animais com choque endotoxico ou anafilatico, sendo
gue a relevancia desta alteragdo ainda permanece inexplicada.

Miyamoto et al., (1996) também observaram diminuicdo dos leucécitos em
estudos com inducdo de choque através da inoculagdo de lipopolissacarideo
extraido de Escherichia coli, e afirmam ainda que esta diminuicdo deve-se ao fato
de uma rapida aderéncia dos neutroéfilos ao antigeno.

Vinte e quatro horas pos-inoculacdo do EB, a contagem total de leucocitos
esteve aumentada em 50% (3/6). Miyamoto et al., (1996) que afirmaram ser
possivel 0 aumento destas células apos 24 horas de uma inducdo de choque
experimental em caninos, resultante de uma resposta inflamatoria.

Porém, 5 animais apresentaram diminuicdo do numero de neutréfilos até 120,
sendo, esta alteracdo mais frequente neste experimento, estando de acordo com
os relatos de KITOH et al., (1994) quando afirma que animais inoculados com
extrato de Dirofilaria immitis apresentam decréscimo no numero de leucécitos,
sendo os neutrdéfilos os principais responséaveis pela diminuicdo da contagem total
destas células, este autor afirma que a diminuicdo destas células pode ser

observada em animais apresentando choque endotoxico ou anafilatico e que a
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relevancia desta alteragao ainda permanece inexplicada, podendo ser resultado da
acdo de mediadores quimicos como lecotrienos, leucotoxina, fator de ativacéo
plaquetaria e tromboxano que causam vasodilatacdo, vasoconstriccdo ou
hiperpermeabilidade. Miyamoto et al, (1996) também observou em estudos com
inducdo de choque através da inoculacdo de lipopolissacarideo extraido de
Escherichia coli que pode ocorrer diminuicdo dos leucécitos em animais
apresentando choque, afirmando ainda que esta diminuicdo deve-se ao fato de
uma rapida aderéncia dos neutrofilos ao antigeno.

Na contagem diferencial dos leucoOcitos, o aumento do numero de
eosindfilos, foi observado em 66,66% (4/6) dos animais inoculados. Segundo
Kaneko, (1989), os eosindfilos podem participar na resposta inflamatoéria atravées da
liberacdo de substancias capazes de neutralizar mediadores da anafilaxia tais
como: leucotrienos, histamina e fator de ativacao plaquetaria.

A explicagdo para a eosinofilia pode ser decorrente do estresse durante a
manipulacdo destes animais, de acordo com Jain, (1993), e da liberacdo de
substancias mediadoras, como histamina, e fator quimiotatico de eosindfilos, que
ocorre segundo Tilley & Smith, (1997), durante o quadro de choque. De acordo
com Kitoh et al., (2001), a inoculacdo do extrato bruto de D. immitis pode causar
degranulacdo de matdcitos e liberagdo e histamina.

Por outro lado, o aumento da concentracdo de glicocorticbides poderia
explicar o aparecimento de eosinopenia (KITOH et al., 1994a).

Linfocitopenia e linfocitose, em tempos diferentes, foram observadas em
66,66% (4/6) dos animais durante o decorrer do experimento, com intermiténcia de
aumento e diminuicdo desta célula. A variacdo destas células, observada neste
estudo, pode estar diretamente relacionado com a variacdo dos neutroéfilos, sendo
esta associacao possivel de acordo com Coles, (1984) e Jain, (1993).

Entretando, estes resultados divergem dos obtidos por Kitoh et al., (1994a)
gue observaram que os animais inoculados com EB sofreram pouca variacdo na
contagem de linfocitos.

Dos animais que sofreram inoculacdo com o EB, 100% apresentaram
monocitose até 24 horas pos-inoculacdo. Segundo Tilley & Smith, (1997), o
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aumento na contagem de mondcitos pode ser devido a resposta inflamatéria

(COLES, 1984) que promova aumento do numero de neutrofilos.

4.4 Bioquimica Sérica

Dentre as alteragcbes na bioquimica sérica dos animais submetidos a
inoculacao de EB de D. immitis, aumento da uréia foi observado em 83,33% (5/6)
dos animais.

De acordo com Coles (1984) e Kaneco, (1989), € possivel observar-se
aumento da uréia pré-renal em pacientes com choque, devido a diminuicdo do
fluxo sanguineo para os rins.

Em relacdo a variavel creatinina foi possivel observar aumento em apenas
13,88% (1/6) dos animais. Segundo Coles, (1984) e Kaneko, (1989), o aumento de
creatinina pode ser devido a danos na funcao dos néfrons.

Foram observadas ainda alteragbes de 66,66% (4/6) e 33.33% (2/6) nos
valores da aspartato aminotransferase (AST) e alanino aminotransferase (ALT)
respectivamente nos animais do grupo GE até 24 horas da inoculagao.

Coles, (1984), Kaneco, (1989) e Kitoh et al., (1994a), afirmaram ainda que o
aumento destas variaveis na bioquimica sérica pode ser indicio de lesbes nos
hepatdcitos ou aumento de permeabilidade da membrana das células do figado.

SO foi possivel a observacdo de alteracdes estatisticamente significativas
através do teste de Wilcoxon e Mann-Whitney, na variavel CK aos 30 minutos da
inoculacdo do extrato de D. immitis em apenas um animal.

Kitoh et al., (1994a) observaram que, em um dos grupos de animais
inoculados em seu estudo, houve variagao significativa da creatinina kinase. Em
contraste com o outro grupo de animais do mesmo estudo, que também foram
submetidos a inoculacdo, ndo foi observado aumento desta variavel, em
concordancia com nosso estudo.

Quando aplicadas as analises estatisticas através dos testes néao

paramétricos de Wilcoxon e Mann-Whitney, foi possivel observar-se diferencas
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significativas nas variaveis linfécitos absolutos e creatinina, as quais apresentaram
menor valor entre os animais do GE. Estes mesmos testes evidenciaram que o
numero de hemacias, eosinofilos e mondcitos apresentaram-se significativamente

aumentados apods 24 horas nos animais do grupo experimental.

5. CONCLUSAO

A sindrome observada em cdes ap0s a inoculagdo experimental de extrato
bruto de D. immitis deve estar ligada a substancias presentes no corpo dos
nematoides, que em conjunto com a reacdo do hospedeiro vertebrado estimula a

liberacdo de aminas vasoativas com consequente desenvolvimento de choque.
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7. ANEXOS
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ANEXO 1

Tabela 2 - Sinais clinicos em cées inoculados experimentalmente com EB de Dirofilaria immitis
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ANEXO 2
Tabela 3 - Sinais clinicos em cées cinco minutos apés inoculacdo experimental com EB de
Dirofilaria immitis.
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ANEXO 3
Tabela 4 - Sinais clinicos em cdes 15 minutos apos inoculacao experimental com EB de Dirofilaria
immitis.

>
[N
>
N
>
w
>
N
>
a1
>
»
O
=
@
N

Sinais clinicos
letargia
mucosa hiperémica
taquipnéia
palpitacédo
vomito
colapso
palidez de mucosa
sons cardiacos fracos
dispnéia
hipotermia
sinais de defecacéao
miose
sinais de micgao
diarréia com sangue
morte

temperatura 3
batimentos cardiacos
vocalizagéo
midriase
aumento de peristaltismo
opistétono
extremidades frias
recuperacao do colapso

N
w
O oODLLDOOO DO YDT OO

()]
w
DT OO0V T T VT VDT VT VO

N
w
OO0 DL

D ODOVT OOV DTT LYY DT

DY OVT LYY OYYDYDVDT VDT TTT Y D»TO

D ODOOVT OO YYDV DTT YLDV

DT OOV ODTT VYT VDT VWO DO

DL DDLDYYDOD YLD
w

a: auséncia
p: presenca



BARBOSA, Marco Antdnio Granja . Avaliacao clinica,hematolégica e bioquimica sérica de caes..38

ANEXO 4
Tabela 5 - Sinais clinicos em cdes 30 minutos apos inoculagédo experimental com EB de Dirofilaria
immitis.
Sinais clinicos Al A2 A3 A4 A5 A6 C1 Cc2

letargia
mucosa hiperémica
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vocalizacéo
midriase
aumento de peristaltismo
opistotono
extremidades frias
recuperacéo do colapso
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ANEXO 5

Tabela 6 - Sinais clinicos em cdes 60 minutos apos inoculacéo experimental com EB de Dirofilaria

immitis.
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ANEXO 6
Tabela 7 - Sinais clinicos em cées 120 minutos apoés inoculacao experimental com EB de Dirofilaria
immitis.
Sinais clinicos Al A2 A3 A4 A5 A6 C1 C2

letargia
mucosa hiperémica
taquipnéia
palpitacéo
vomito
colapso
palidez de mucosa
sons cardiacos fracos
dispnéia
hipotermia
sinais de defecacéo
miose
sinais de micgao
diarréia com sangue
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temperatura 3
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aumento de peristaltismo
opistotono
extremidades frias
recuperacéo do colapso
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ANEXO 7

Tabela 8 - Sinais clinicos em caes 24 horas apos inoculacao experimental com EB de Dirofilaria

immitis

Sinais clinicos
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ANEXO 8

Tabela 9 - Variaveis do eletrocardiograma observadas em cdes submetidos a

inoculacao de Extrato Bruto de Dirofilaria immitis. Recife, 2004.

ondas Al A2 A3 A4 A5 A6 controle Controle
p tempo 0.05 0.04 0.04 0.045 0.04 0.04 0.03 0,04
p altura 0.35 0.25 0.2 0,2 0.3 0.25 0.2 0.1
ondar 1,35 1.3 0.9 11 2.0 1,4 1.5 0.8
comp QRS 0.05 0.05 0.05 0.06 0.05 0.05 0.05 0.04
seg st s.a s.a s.a s.a s.a s.a s.a s.a
T cvbrl + + + + + + + +
R cvell 0.4 1.35 1.3 0.95 1.2 2.3 1.25 1.0
S cvoll 05 04 0.5 0.7 0,1 0.2 0.1
R cv6lu 0.3 0,3 0.6 0.7 1.6 1.5 1.3 0.7
S cv6lu 0.7 01 0,3 0.3 0,3 0,1 0,15 0.1
ritmo as asmm as asmm asmm as asmm asmm
frequéncia 120 80 80 80 100 80 80 160
eixo 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 30-60
seg pr 0.11 0,13 0.12 0.11 0.12 0.14 0.09 0.12
v 10 neg neg neg neg neg + neg neg
Legenda

as — arritmia sinusal.

asmm- arritmia sinusal com marcapasso migratorio.

neg- negativo.

s.a— sem alteracéo.

p —onda P.

comp QRS- compelexo formado entre as ondas Q, R e S.
seg ST- segmento correspondente entre asondas Se T.
T cv5rl- onda T na dericagao cvbrl.

R cv6ll- onda r na derivagao cvoll.

S cv6ll- onda S na derivacgéo cve6ll.

R cv6lu- onda R na derivacéo cvél.

S cv6lu- onda S na derivacdo cv6lu.

Eixo- Eixo elétrico médio.

Seg pr- Segmento correspondente entre as ondas P e R.
v-10- 4 deivacgéo pré-cordial.
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ANEXO 9
Tabela 10— Variaveis do eletrocardiograma de caninos apos 5 minutos da inocula¢do
experimental, por via intravenosa de extrato de Dirofilaria immitis.

ondas Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
p tempo 0.045 0.05 0.05 0,06 0.04 0.05 0.03 0,04
p altura 0.25 0.2 0.2 0.2 0.2 0.25 0.2 0.1
ondar 1.0 0.7 1.0 0.8 1,75 1.4 1.3 1.2
comp QRS 0.06 0.06 0.045 0.05 0.05 0.06 0.05 0.05
seg st as s.a s.a s.a s.a s.a s.a s.a
t cvorl + + + + + + + +
R cvéll 0.4 1.2 1.0 0.6 0.7 1.3 0.8 1.4
S cvéll 0.5 0.4 0.4 0.5 0,5 0,1 0.21 0,1
R cv6lu 0.3 0.3 0.7 0.4 2.2 1.2 1.1 1.0
S cv6lu 0.45 0,2 0,25 0,3 0,3 0,1 0.1 0.2
ritmo bs asmm as asmm asmm rsn asmm asmm
freqUéncia 53 120 100 120 120 120 80 120
eixo 60-90 90-120 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 60
seqg pr 0.13 0,1 0.11 0.12 0.11 0.09 0.12 0.12
v 10 neg neg neg neg neg + neg neg
Tabela 11 - Variaveis do eletrocardiograma de caninos apds 15 minutos da inoculagéo
experimental, por via intravenosa de extrato de Dirofilaria immitis.
ondas / Tempo Al A2 A3 A4 A5 A6 controle  controle
p tempo 0.04 0.04 0.04 0.06 0.04 0.05 0.03 0,04
p altura 0.3 0.2 0.2 0.25 0.2 0,3 0.2 0.1
ondar 1.1 0.6 1.0 1.0 1.9 1.0 1.25 1.0
comp QRS 0.05 0.06 0.06 0.05 0.05 0.06 0.05 0.04
seg st as as s.a s.a supra s.a s.a s.a
t cvorl + + + + + + + pos
R cvéll 0.4 1.4 1.4 1.1 1.7 1,4 1.0 1.30
S cvéll 0.5 0.4 0.4 0.6 0,4 0,4 0.2 0.1
R cv6lu 0.35 0.35 0.7 0.8 2,7 1.3 0.95 0.8
S cv6lu 0.8 0,1 0,3 0.05 0,05 0,1 0.1 0.1
ritmo bsps bs bs asmm  bsm bs asmm asmm
frequencia 60 60 60 100 60 60 80 100
eixo 30-60 30-60 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90
seqg pr 0.15 0,1 0.11 0.112 0.11 0.09 0.09 0.12
v 10 neg neg neg neg neg pos neg neg
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ANEXO 10
Tabela 12 - Variaveis do eletrocardiograma de caninos apés 30 minutos da inoculagéo
experimental, por via intravenosa de extrato de Dirofilaria immitis

ondas / Tempo Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
p tempo 0.06 0.04 0.04 0.05 0.03 0.05 0.03 0,04
p altura 0.25 0.25 0.1 0.3 0.2 0.25 0.15 0.1
ondar 1.2 0.7 0.3-0.8 1.0 1.9 1.3 1.25 0.8
comp QRS 0.05 0.05 0.06 0.05 0.05 0.05 0.04 0.04
seg st as as s.a s.a s.a s.a s.a s.a
t cvbrl + + + + + + + +
R cvé6ll 0.4 1 0.9 1,3 1,7 1.6 1.0 1.2
S cv6ll 0.5 0.5 0.5 0.8 0.3 0.15 0.1
R cv6lu 0.2 0.3 0.6 0.55 2.7 1.3 0.9 1.0
S cv6lu 1.0 0,15 0,35 0,3 0,3 0,1 0.1 0.1
ritmo bs bs bs asmm  bsmm bs asmm bsmm
frequencia 60 54 60 120 60 60 80 80
eixo 30-60 60-90 60-90 30-60 60-90 60-90 60 60-90
seg pr 0,14 0,1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.12
v 10 neg pos neg neg neg + neg neg
Tabela 13 - Variaveis do eletrocardiograma de caninos apés 60 minutos da inoculacéao
experimental, por via intravenosa de extrato de Dirofilaria immitis
ondas / Tempo Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
p tempo 0.05 0.04 0.03 0.05 0.04 0.05 0.04 0,04
p altura 0.35 0.4 0.1 0.2 0.25 0.3 0.2 0.1
ondar 1.1 0.9 0.9 1.0 2.0 1. 1.1 0.8
comp QRS 0.05 0.05 0.06 0.05 0.05 0.05 0.05 0.04
seg st as as s.a s.a supra s.a s.a s.a
t cvbirl + + + + + + + +
R cvé6ll 0.4 1.1 1.1 0.7 1.2 1.6 1.0 15
S cvéll 0.5 0.6 0.6 0,6 0,6 0.2 0.2 0.1
R cv6lu 1.2 0.35 1.0 1.1 2.1 1.3 0.9 1.3
S cv6lu 0.35 0,3 0.25 0.5 0,4 0,1 0.1 0.15
ritmo as ts bs asmm asmm rsn asmm asmm
frequencia 80 200 60 120 80 100 100 100
eixo 60-90 60-90 60-90 30 60-90 60-90 60-90 60-90
seg pr 0,13 0,12 0.09 0.11 0.1 0.1 0.11 0.13
v 10 neg pos neg neg neg + neg neg
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ANEXO 11

Tabela 14 - Variaveis do eletrocardiograma de caninos ap6s 120 minutos da inoculagéo
experimental, por via intravenosa de extrato de Dirofilaria immitis

ondas/ Tempo Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
p tempo 0.05 0.05 0.04 0,05 0.05 0.05 0.03 0,04
p altura 0.25 0.3 0.2 0,2 0.3 0.3 0.2 0.1
ondar 1,3 0.7 0.6 0.8 2.6 1.2 1.6 0.8
comp QRS 0.05 0.05 0.06 0,05 0.05 0.05 0.05 0.04
seg st s.a s.a s.a s.a s.a s.a s.a s.a
t cvbrl + + + s.a + + + +
R cv6ll 0.6 0.8 0.8 1.0 15 1.6 1.9 1.4
S cvéll 0.45 0,1 0,2 0.6 0,2 0.1 0.2 0,1
R cv6lu 0,15 0.4 0.9 0.4 2.7 11 1.75 1.0
S cv6lu 0.5 0,2 0,2 0,1 0,1 0,1 0.2 0.2
ritmo asmm tsmm rs asmm asmm rsn asmm asmm
frequencia 100 200 120 80 80 120 100 120
eixo 90-120 60-90 60-90 30 60-90 60 30-60* 60
seg pr 0,11 0,09 0.08 0.09 0.12 0.09 0.1 0.12
v 10 neg pos neg neg neg + neg neg

Tabela 15 — Variaveis do eletrocardiograma de caninos ap0s 24 horas da inoculacdo

experimental, por via intravenosa de extrato de Dirofilaria immitis

variaveis Al A2 A3 A4 A5 A6 controle  controle
p tempo 0.05 0 0.04 0.05 0.04 0.04 0.03 0,04
p altura 0.3 0.04 0.2 0.2 0.35 0,3 0.15 0.1
ondar 1,2 0.25 0.9 1.1 2.0 14 1.3 0.8
comp QRS 0.05 0,05 0.05 0.05 0.05 0.05 0.04 0.04
seg st S.S s.a s.a s.a s.a s.a s.a s.a
t cvbrl + 0,05 + + + + + +
R cvéll 0.5 1,3 1.0 1.3 1.3 2.0 15 1.2
S cvéll 0.5 0.4 0.5 0.8 0,5 0,4 0.2 0.1
R cv6lu 0.35 0.3 1 1,3 1.65 15 0.9 1.0
S cv6lu 0.6 0,2 0,3 0.25 0,1 0,1 0,1 0.1
ritmo as asmm as asmm asmm as asmm asmm
frequencia 100 120 100 60 120 120 80 80
eixo 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90 60-90
seq pr 0.11 0,1 0.12 0.13 0,1 0.14 0.12 0.12
v 10 neg pos neg neg neg + neg neg
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ANEXO 12
Tabela 16- Variaveis hematolégicas de caninos observados em cades submetidos a
inoculacdo de Extrato Bruto de Dirofilaria immitis. Recife, 2004

Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Hemacias (x10°) 6,3 4.67 6,97 5.8 5,18 4,78 57 6.5
hemoglobina 14,75 13 11,47 19.3 15,51 13.08 14.99 17,37
VG (%) 49 43 41 45 44 40 42 40
Vem (fl) 30,1 92.07 58,82 77,58 8494 83.68 73,68 61,53
Chem (%) 77,7 30.23 27,97 4288 35,25 32,7 35.69 43,42
Proteinas totais (g/dl) 8 8 9.2 8,6 7.4 6.4 6,6 8.2
Leucdcitos totais (x10°%) 12,1 10.95 15,35 26,50 9,9 8,75 9,75 17,8
eosinofilos 0 0 0 0 297 174 0 356
segmentados 8712 8829 11052 16695 7623 6612 7605 10680
linfocitos 3146 1417 2916 7685 1485 1566 1560 6052
monacitos 121 436 1228 1590 396 87 390 356
bastonetes 121 218 153 530 99 261 195 356
Eosinodfilos (%) 0 0 0 0 3 1 0 2
Segmentados (%) 72 81 72 63 77 76 78 60
Linfécitos (%) 26 13 19 29 15 18 16 34
Monacitos (%) 1 4 8 6 4 1 4 2
Bastonetes (%) 1 2 1 1 1 3 2 2

Tabela 17 — Varidveis hematologicas de animais apés 5 minutos da inoculacdo experimental por
via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

animais Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Hemacias (x10°) 7.69 6.96 4,13 5,95 5.77 4,33 5,86 59
hemoglobina 13.63 12.24 10.85 15,5 13 12,71 13,28 14.45
VG (%) 47 43 33 34 45 38 38 37
vem (fl) 61.1 61,78 79.9 57,14 77.98 87,75 64.84 78,72
Chcm (%) 29 28,46 32,88 4558 28,88 33.44 34,94 39.05
Proteinas totais (g/dl) 6.4 7.4 8.2 9 6.8 7 6.6 8,2
Leucdcitos totais (x10°) 4,25 4,05 135 23,7 13,0 8,7 10.05 16.5
eosindfilos 425 80 0 711 65 0 101 495
segmentados 3400 2040 10800 14457 9750 6699 7738 11880
linfocitos 765 1800 2025 7821 2340 1305 1708 3135
monaocitos 425 80 405 711 260 174 402 660
bastonetes 0 0 270 0 0 522 101 330
Eosindfilos (%) 1 1 0 3 5 0 1 3
Segmentados (%) 80 51 80 61 75 77 77 72
Linfocitos (%) 18 45 15 33 18 15 17 19
Mondcitos (%) 1 2 3 3 2 2 4 4

Bastonetes (%) 0 0 1 0 0 6 1 2
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ANEXO 13
Tabela 18 - Varidveis hematoldgicas de animais 15 minutos horas da inoculagédo

experimental por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

animais Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Hemécias (x10°) 8.15 7.8 8.92 6,6 4,97 3,73 7 4,7
hemoglobina 13.63 13.9 9.5 14,5 13.7 10.77 12.62 12,57
VG (%) 44 a7 44 38 45 33 38 36
vem (fl) 53.98 60.25 49.33 42,42 4,97 88,47 54.28 76,59
Chcm (%) 3097 29,57 2159 381 3044 3263 33.21 3491
Proteinas totais (g/dl) 5.8 8 8.6 8,4 6.8 6.8 6,8 8,2
eucacitos totais (x10°) 5.35 3.45 10.25 17,9 10.05 5,05 10.05 19,3
eosindfilos 160 690 0 895 10050 0 0 386
segmentados 4440 169 9180 11456 7638 3950 7839 12738
linfécitos 535 166 718 5191 1407 650 1809 5597
monaocitos 107 34 0 358 603 150 101 386
bastonetes 107 69 102 0 1 250 301 193
Eosindfilos (%) 3 2 0 5 3 0 0 2
Segmentados (%) 83 49 90 64 76 79 78 66
Linfocitos (%) 10 48 9 29 14 13 18 29
Mondcitos (%) 2 1 0 6 3 1 2
Bastonetes (%) 2 2 1 0 1 5 3 1

Tabela 19 — Variaveis hematoldgicas de animais apés 30 minutos da inoculacédo experimental

por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

animais Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
HemAcias (x10°) 4.57 6.15 4.9 5,2 6,45 5,19 5,01 6,06
hemoglobina 13,85 15.87 8.2 14,4 13.3 1392 13.68 12.07
VG (%) 44 58 29 53 43 42 38 36
Vem (fl) 70.86 94.3 59,18 101.92 66.6 80.92 76 59,4
Chcm (%) 31,47 27.36 28,28 27,1 30.93 33,14 36 33.52

Proteinas totais (g/dl) 5.6 7.6 8.2 8,6 6.6 6.6 6,6 8,2
Leucdcitos totais (x10%) 4.3 4.85 10 22.8 1165 7,90 12.6 18,8

eosinofilos 559 0 0 368 582 237 0 188
segmentados 3397 3120 1925 15960 10019 6399 9828 13912
linfécitos 301 1632 425 4332 815 948 2520 3572
mondcitos 43 0 50 1140 233 237 0 752
bastonetes 0 0 100 0 0 0 252 376
Eosinofilos (%) 13 0 0 6 5 3 0 1
Segmentados (%) 79 65 77 70 86 82 78 74
Linfécitos (%) 7 34 17 19 7 12 20 19
Mondcitos (%) 1 0 2 5 2 3 0 4
Bastonetes (%) 0 0 4 0 0 0 2 2
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ANEXO 14
Tabela 20 — Variaveis hematoldgicas de animais ap6s 60 minutos da inoculacdo experimental
por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

animais Al A2 A3 A4 Ab A6  controle controle
Hemécias (x10°) 6.21 777 595 506 535 3,88 6,1 5,3
hemoglobina 13.49 17.48 10,17 15,7 109 14.03 13,63 14,99
VG (%) 45 57 32 36 45 43 37 40
Vem (fl) 72.46 73.35 53,78 71,14 84.11 110.82 61.66 75,47
Chcm (%) 29,97 30.66 31,78 43.61 24.22 32.62 36.83 37.45
Proteinas totais (g/dl) 6 7.6 8,4 8,3 6.5 6.7 6,4 8,6
Leucdcitos totais (x10%) 3.9 3.10 2,5 13,7 7,45 8350 10,08 17,3
eosindfilos 702 62 25 685 447 0 0 519
segmentados 249 1302 1600 10138 5885 6972 7606 11764
linfocitos 546 1643 325 2055 7450 747 1701 4498
monaocitos 156 62 25 822 223 83 660 0
bastonetes 78 31 0 0 149 498 101 564
Eosindfilos (%) 18 1 1 3 6 0 0 3
Segmentados (%) 64 42 64 74 79 84 76 68
Linfocitos (%) 14 53 33 15 10 9 17 26
Mondcitos (%) 4 2 1 6 3 1 6 0
Bastonetes (%) 2 1 0 0 2 6 1 3

Tabela 21 — Variaveis hematoldgicas de animais apos 120 mintuos da inoculacdo experimental
por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

animais Al A2 A3 A4 A5 A6  controle controle
Hemécias (x10°) 443 103 12,32 5,09 4,89 4.2 6,5 5.02
hemoglobina 126 18.42 13,18 15,2 13,9 1390 14,59 12,12
VG (%) 45 65 41 33 51 43 40 37
vem (fl) 101,58 63.1 33.38 64,83 104,29 102.38 61,53 73.7
Chcm (%) 28 28.33 32,15 46.06 27.25 32,32 36,47 32,75
Proteinas totais (g/dl) 6 7.8 8,6 8,2 7.2 6.8 6,6 8,4
Leucdcitos totais (x10%) 3.2 2.1 10,25 26,4 159 10,15 9 18,2
eosindfilos 352 0 0 792 636 406 0 182
segmentados 2200 1344 7752 20592 14310 8424 6750 10920
linfécitos 448 609 1326 3432 795 710 1980 6188
mondcitos 128 84 102 1056 0 507 270 728
bastonetes 64 0 0 528- 159 101 00-00 182
Eosinofilos (%) 11 0 0 3 4 4 0 1
Segmentados (%) 69 64 76 78 90 83 75 60
Linfocitos (%) 14 29 13 13 5 7 22 34
Mondcitos (%) 4 4 1 4 0 5 3 4
Bastonetes (%) 2 0 0 2 1 1 0 1
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ANEXO 15

Tabela 22 — Varidveis hematoldgicas de animais apds 24 horas da inoculagdo experimental por

via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

animais Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Hemécias (x10°) 7.8 6,34 8,1 6,5 5,69 6.97 6,18 5.5
hemoglobina 13.49 16.2 16.8 145 12,82 15,75 13,43 143
VG (%) 43 42 37 31 37 47 38 38
Vem (fl) 55,12 66.24 75,24 47.69 65.02 67,43 61.48 69,09
Chcm (%) 31.37 38,57 36,4 46.77 34.64 33,51 3534 37,63
Proteinas totais (g/dl) 6.6 8 8,6 8 7 8,4 6,4 8,1
Leucécitos totais (x10%) 14.45 26.4 19,1 1455 18,15 15,0 8,95 18,0
eosindfilos 289 264 0 1018 545 1650 0 180
segmentados 11415 19272 11640 8148 15246 9150 7249 12960
linfécitos 2023 6072 5539 4510 1452 1500 1433 4320
monaocitos 578 792 1146 727 726 2250 89 360
bastonetes 144 0 955 145 181 450 179 180
Eosindfilos (%) 2 1 0 7 3 11 0 1
Segmentados (%) 79 73 60 56 84 61 81 72
Linfocitos (%) 14 23 29 31 8 10 16 24
Mondcitos (%) 4 3 6 5 4 15 1 2
Bastonetes (%) 1 0 5 1 1 3 2 1
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ANEXO 16
Tabela 23- Variaveis bioquimica séricas de caninos observados em cdes submetidos a
inoculacdo de Extrato Bruto de Dirofilaria immitis. Recife, 2004

Al A2 A3 A4 A5 A6  controle controle
Uréia (g/dl) 21 25 22 22 25 23 25 32
Creatinina (g/dl) 0,97 0,86 0,86 1.01 1.1 1,26 0.86 0.94
AST (g/dl) 41 66 45 32 34 61 32 76
ALP (g/dl) 22 64 75 30 25 55 45 76
Cpk (g/dl) 63 80 110 26 46 48 78 129

Tabela 24 — Varidveis bioquimica séricas de animais ap0s 5 minutos da inoculagcdo
experimental por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Uréia (g/dl) 21 33 27 29 29 58 22 38
Creatinina (g/dl) 0.98 1,15 0.53 1.17 1.17 0.93 0.63 0.96
AST (g/dl) 40 59 24 29 36 52 34 82
ALT (g/dl) 33 57 33 26 20 54 40 76
Cpk (g/dl) 57 82 129 26 50 48 70 125

Tabela 25 — Variaveis bioquimica séricas de animais 15 minutos horas da inoculacéo

experimental por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Uréia (g/dl) 16 35 35 15 24 65 24 34
Creatinina (g/dl) 0.83 1,1 1,04 1,12 1.3 1.22 0.83 0.8
AST (g/dl) 64 68 36 26 34 59 34 79
ALT (g/dl) 20 64 13 20 20 57 43 82

Cpk (g/dl) 57 105 85 27 57 24 76 135




BARBOSA, Marco Antdnio Granja . Avaliacao clinica,hematolégica e bioquimica sérica de caes..51

ANEXO 17
Tabela 26 Variaveis bioquimica séricas de animais ap6s 30 minutos da inoculacdo experimental

por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Uréia (g/dl) 18 19 35 31 32 57 29 34
Creatinina (g/dl) 0.87 15 113 1.01 0.92 1,47 0.60 1.09
AST (g/dl) 40 71 38 21 32 33 36 76
ALT (g/dl) 29 70 13 15 33 76 40 73
Cpk (g/dl) 46 113 210 32 59 37 78 131

Tabela 27 — Variaveis bioquimica séricas de animais apos 1 hora da inoculacdo experimental
por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Uréia (g/dl) 20 17 29 36 29 52 26 32
Creatinina (g/dl)  0.80 1,3 11 1.05 0.92 1.42 0.72 1,03
AST(g/dl) 43 137 127 36 32 78 32 75
ALP(g/dl) 38 139 41 26 35 99 40 83
Cpk (g/dl) 57 128 150 28 57 67 76 120

Tabela 28— Variaveis bioquimica séricas de animais ap6s 2 horas da inoculagédo experimental por
via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle

Uréia (g/dl) 21 60 35 33 28 55 26 33
Creatinina (g/dl) 079 1.66 098 0.92 1.01 1,43 0,77 0.92

AST (g/dI) 41 161 32 26 33 104 36 76

ALP(g/dI) 38 136 29 24 38 111 45 66

Cpk (g/dI) 42 157 156 40 89 65 97 141




BARBOSA, Marco Anténio Granja . Avaliacao clinica,hematolégica e bioquimica sérica de caes..52

ANEXO 18

Tabela 29 — Variaveis bioquimica séricas de animais ap0s 24 horas da inoculacédo experimental
por via intravenosa de extrato bruto de Dirofilaria immitis

Al A2 A3 A4 A5 A6 controle controle
Uréia (g/dl) 28 35 28 34 25 40 24 33
Creatinina (g/dl) 0.91 0,27 1,06 099 1.1 1,41 0,89 0.94
AST(g/dl) 100 22 41 29 32 62 33 80
ALPg/dl) 103 20 94 28 88 71 43 76
Cpk (g/dl) 32 125 113 35 92 87 93 122




