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Eletrocardiografia em cadelas submetidas a mastectomia unilateral total
Electrocardiogram in Bitches Submitted to Unilateral Total Mastectomy
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Carina Freccia', Bruna Ditzel da Costa Regalin?, Celso Pilati' & Nilson Oleskovicz'

ABSTRACT

Background: The frequency of oncological diseases in companion animals has increased in recent years, mainly due to
the longer longevity of dogs. The neoplasms are not only open by the presence of the tumor and its location, but also by
paraneoplastic syndromes, which are disorders that occur due to the production of substances by the tumor that cause.
In addition to causing local changes and damages, oncological diseases may also result in injuries at distant sites, such
as paraneoplastic syndromes, which, if untreated, may result in death of animals. The present study aimed to investigate
whether female dogs with mammary tumors demonstrate electrocardiographic changes, and if so, to investigate whether
these cease after removal of the tumor, and to relate the type of tumor with the occurrence of arrhythmias.

Materials, Methods & Results: Eighteen female dogs, aged between 4 and 14 years, underwent electrocardiogram 24 h
prior to undergoing a total unilateral mastectomy. After removal of the tumor, electrocardiograms were again performed 24
(M24), 48 (M48), and 72 (M72), as well as 14 days (M14d) after surgery. Histological analysis of the neoplasms showed
that 55% of the tumors were benign, with predominance of adenoma (38%), and 45% were malignant, with predominance
of adenocarcinoma (22%). The following rhythms and arrhythmias were observed: normal sinus thythm (37.2%), sinus
arrhythmia (62.8%), wandering pacemaker (26%), 1st degree atrioventricular block (AVB; 5%), premature ventricular
complex (PVC; 10%), and T-wave > 25% of R-wave (25%); more than one change could occur simultaneously. Out of the
evaluated electrocardiographic parameters, a significant difference was observed in the QT interval between the following
timepoints: M24 (204 + 18), M48 (204 + 22), and M72 (203 + 23), as well as Mbasal (192 + 15) and M14d (178 + 43).
Discussion: Regarding the observed rhythms, arrhythmias, and changes, respiratory sinus arrhythmia was the normal
predominant rhythm, followed by sinus rhythm. Wandering pacemaker in conjunction with respiratory sinus arrhythmia is
widely observed in dogs; these conditions occur due to vagal predominance, without hemodynamic consequences. PVC is
the premature depolarization originating in ectopic foci of the ventricular tissue, and is considered the most common type
of ventricular arrhythmia in small animals. Two animals demonstrated PVC, one in Mbasal and the other in M14d. The
former presented with a tumor diagnosed as an adenocarcinoma, which could be related to the paraneoplastic syndrome.
The later presented with a tumor diagnosed as an adenoma, indicating that PVC may have occurred due to stress at that
time. The T-wave occurs after ventricular depolarization, and is usually up to 25% of the amplitude of the R-wave. This
change was observed at all times for the animal that was histologically diagnosed as having mammary adenocarcinoma,
and may have been related to the neoplasm or be an individual change. The 1st degree AVB occurred in Mbasal, and was
therefore related to increased vagal tonus. The significant differences in the QT interval were negatively correlated with
decreased heart rate (HR), i.e., the QT interval increased when HR decreased. This must have been related to the acclima-
tization of the animals to the tests. Owing to the high number of animals with early-stage mammary tumors in this study,
the observed electrocardiographic changes could not be correlated with tumor presence and type.
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INTRODUCAO

Os tumores de mamas em cadelas tém assu-
mido maior importincia clinica e epidemioldgica,
correspondendo entre 25 a 50% de todos os tumores
em cadelas, onde aproximadamente 60% destes sdo
malignos [3,15]. Sendo assim, o presente estudo ob-
jetivou avaliar a presenca e incidéncia de arritmias
cardiacas, em cadelas com diagndstico de neoplasias
mamadrias, bem como, correlacionar as arritmias diag-
nosticadas previa e posteriormente ao procedimento
cirdrgico de mastectomia unilateral total, para entio
determinar se ocorre interferéncia da neoplasia sobre
as alteracdes eletrocardiograficas encontradas. Por
fim, correlacionar o tipo tumoral através do diag-
nostico histolégico com a arritmia presente, quando
for o caso.

MATERIAIS E METODOS

Selecdo dos animais

Foram utilizadas 18 cadelas, sem racga defi-
nida, com peso médio de 10,6 + 7,0 kg, idade média
de 8,2 + 2,4 anos e diagndstico clinico de neoplasia
mamadria unilateral, oriundos da rotina do Hospital
de Clinicas Veterinarias do CAV-UDESC. Todos
os animais foram submetidos previamente a exame
clinico, laboratorial (hemograma e perfil bioqui-
mico [ureia, creatinina, albumina, colesterol total,
triglicerideos e gamaglutamiltransferase]), além
de eletrocardiografia (basal) (ECG) e radiografia
tordcica, sendo excluidas as cadelas com doencas
cardiacas severas, outras neoplasias que nao fossem
em glandula mamadria ou evidéncia radioldgica de
metastase pulmonar.

Procedimento experimental

Os animais foram internados 24 h antes do
procedimento cirdrgico, em uma sala silenciosa,
com drea de 6 m? e submetidos a jejum hidrico de
6 h e alimentar de 12 h. No dia do procedimento
cirdrgico os animais foram pré-medicados com ace-
promazina (Apromazin®)' e morfina (Dimorf®)?,
nas doses de 0,05 ¢ 0,5 mg kg! respectivamente,
pela via intramuscular e, apds 15 min, foram indu-
zidos a anestesia geral com propofol (Propovan®)?
e cetamina (Ketamin®)?2, nas dose de 3 mg kg' e
1 mg kg' respectivamente, por via intravenosa,
intubados com sonda de Murphy de didmetro ade-
quado ao porte de cada animal, a qual foi acoplada

ao aparelho de anestesia inalatéria com circuito
anestésico tipo semifechado, fornecendo-se 100%
de oxigénio e mantidos em plano anestésico com
CAM de isoflurano (Isoflurane®)? em 1V %, aferido
através de vaporizador calibrado (Datex-Ohmeda,
TEC 7)°.

Durante todo o periodo transoperatério
foram mantidos em ventilacdo mecanica ciclada
a pressao, sendo padronizada a pressdao em 12
c¢cmH O, frequéncia respiratoria de 12 movimentos
por minuto e relagdo inspiracdo:expiracdo de 1:2
para manutengcido da normocapnia, sendo poste-
riormente posicionados em dectbito dorsal para
o procedimento de mastectomia total unilateral
conforme descrita por White [19]. Posteriormente
ainducdo da anestesia, os animais receberam bolus
de lidocaina (Xylestesin®)? na dose de 1,5 mg kg
!, sendo a manutencdo analgésica em todo periodo
transoperatorio, realizada com a infusdo continua
de morfina (Dimorf®)?2, lidocaina (Xylestesin®)?e
cetamina (Ketamin®)?, em taxas de 0,26mg kg h'!,
3 mg kg h'' e 0,6 mg kg h”', diluida na fluidotera-
pia de manuten¢ao de NaCl 0,9% na taxa de SmL
kg h''. Os animais receberam de forma profildtica
ampicilina (Ampicilina®)* intravenosa (20 mg
kg!) 20 min antes do inicio da cirurgia e no pos-
-operatério imediato meloxicam (Maxicam®)’ e
dipirona (Febrax®)°® nas doses de 0,2 e 25 mg kg
respectivamente, pela via intravenosa.

Apbs aresseccao cirurgica da cadeia mamaria,
a mesma era encaminhada inteira em frasco contendo
formol a 10% para processamento no laboratério de
Patologia da instituicdo, que consistiu de desidra-
tagio com Alcool Etilico, diafanizado com Xilol,
emergidos e incluidos em parafina, seguido da mi-
crotomia a 5 pm de espessura. Os cortes obtidos em
laminas histolégicas, foram corados pela técnica de
Hematoxilina-Eosina (HE), sendo entdo analisadas
em microscopia 6ptica, nos aumentos de 40, 100 e
400x, realizando-se o diagndstico e a classificagdo
das neoplasias, de acordo com o tipo e padrio arqui-
tetonico de crescimento.

Como tratamento pds-operatdrio os animais
receberam cefalexina [(Celesporin®)® 30 mg kg!
(BID)] 30 mg kg ! (BID) durante 7 dias, meloxicam
[(Maxicam®)3 0,1 mg kg (SID)] 0,1 mg kg™ (SID)
por 3 dias, dipirona [(Febrax®)°® 25 mg kg!' ] 25
mg kg e tramadol [(Cronidor®)” 5 mg kg™ (TID)]
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5 mg kg!' (TID) ambos durante 5 dias, todas pela
via oral. Eram realizadas bandagens compressivas
nos primeiros 3 dias e realizada a limpeza da ferida
até a retirada de pontos, a qual era realizada 14 dias
ap6s o procedimento cirdrgico. As avaliacoes eletro-
cardiograficas ocorreram no periodo pré-operatério
(momento basal) como citado anteriormente € no pds
operatdrio 24, 48, 72 h e 14 dias apds a realizagio
do procedimento cirdrgico, onde eram verificadas
a presenca, permanéncia ou auséncia de arritmias
cardiacas. Durante as primeiras 72 h de avaliagdes
os animais permaneceram internados no Hospital
Veterindrio, recebendo alimentagdo, medicagdes e
cuidados de enfermagem de rotina.

Eletrocardiograma

Para a realiza¢do do ECG nos diferentes mo-
mentos, foi utilizada a eletrocardiografia computado-
rizada (Eletrocardiografo Digital TEB®)?, utilizando
a derivacdo II para gravacdo, com velocidade de 50
mm/s e o aparelho calibrado para 1 mV=1 cm (N),
0s animais eram posicionados em decubito lateral
direito sobre uma mesa de aco inoxiddvel, coberta por
um acolchoamento impermeavel. Foram conectados
os eletrodos por meio de garras metdlicas presas a
pele na regido das articulagdes imero-radio-ulnar e
fémoro-tibio-patelar, bilateralmente, para obtencdo
das derivagdes. Todos os animais foram contidos
fisicamente em ambos os exames eletrocardiografi-
cos realizados nos diferentes momentos, evitando ao
maximo o estresse durante a avaliacio. Os pardmetros
avaliados foram frequéncia e o ritmo cardiacos, a
duracgdo (s) e amplitude (mV) da onda P e do com-
plexo QRS, a duracio (s) dos intervalos PR e QT, o
nivelamento do segmento ST, a polaridade da onda
T, todas as medidas foram realizadas na derivagao II.

Andlise estatistica

Os dados coletados foram analisados por
comparacdo entre médias com o auxilio do software
computacional Sigma Stat® for Windows’, pela Ana-
lise de Variancia de Uma Via (One Way Anova) para
comparacdo entre os momentos seguido do teste SNK
(Student-Newman-Keuls), P < 0,05.

RESULTADOS

Dentre as 18 cadelas que participaram do
estudo, referente a analise histolégica dos tumores,
55% apresentaram tumores benignos de mama,

sendo esses classificados histologicamente como
tumores do tipo adenomas (38%), tumores do tipo
misto benigno de mama (11%) e tumor adenoma tipo
mucoide (6%). A prevaléncia de tumores malignos
neste estudo foi de 45%, sendo esses classificados
em tumores do tipo adenocarcinoma (22%), tumores
misto maligno de mama (17%) e adenocarcinoma
inflamatério (6%).

Com relagdo aos ritmos e altera¢des encon-
tradas nos eletrocardiogramas avaliados [figura 1]
durante 5 min, foi possivel observar que apenas 1
animal (5,5%) apresentou um CVP no momento
basal (MO), e outro animal apresentou apenas 1
CVP aos 14 dias (M4). No eletrocardiograma (Ta-
bela 1) inicial (M0) observamos que 12 animais
(66,6%) apresentaram marcapasso migratério; 8
(44,4%) arritmia sinusal; 10 (55,5%) ritmo sinusal
normal; 1 (5,5%) bloqueio atrioventricular de 1°
grau e 1 animal (5,5%) apresentou onda T > 25%
da onda R. Na avaliacdo de 24 h (M24) apds o
procedimento cirdrgico observou-se que: 8 animais
(44,4%) demonstraram ritmo sinusal normal; 10
(55,5%) arritmia sinusal, 11 (61,1%) apresentaram
marcapasso migratério e 1 animal (5,5%) apresen-
tou onda T > 25% da onda R. Na avaliagcdo de 48
h (M48) foram observados 6 (33,3%) animais com
ritmo sinusal normal; 12 (66,6%) com arritmia
sinusal; 10 (55,5%) com marcapasso migratdrio e
1 (5,5%) animal com onda T> 25% da onda R. No
momento de 72 h (M72), observaram-se 6 animais
(33,3%) com ritmo sinusal; 12 (66,6%) com arritmia
sinusal, 12 (66,6%) com presenca de marcapassos
migratérios, e 1 (5,5%) com onda T>25% da onda
R. E aos 14 dias (M14d) apés a cirurgia 11 (61,1%)
ritmos sinusal normal; 7 (38,9%) arritmias sinusal;
12 (66,6%) marcapassos migratério e 1 (5,5%) onda
T>25% da onda R.

A andlise estatistica realizada nesses estudo
para as medidas eletrocardiograficas, (Tabela 2) ndo
foram observadas diferencas significativas para os
valores de FC, duracdo e amplitude da onda P, duracio
do complexo QRS, amplitude da onda R, intervalo PR
e altura da onda T entre momentos, todos os valores
entdo dentro dos valores de referéncia para a espécie.
Foi observada uma diferenca significativa para QT,
com o aumento desses valores entre 0s momentos
M24, M48 e M72 em relacdo aos momentos MO e
Ml4d.
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Figura 1. Ritmos e alteracdes eletrocardiogréficas encontradas em cadelas com diferentes neoplasias mamadrias, na derivagao DII, 50mm/s:

Ritmo sinusal (A), arritmia sinusal (B) marcapasso migratério (C), complexo ventricular prematuro (D), Onda T >25% da onda R (E) e
bloqueio 4trio ventricular de 1° grau (F).

A
1 !
b

Tabela 1. Porcentagem da ocorréncia de ritmo sinusal, arritmia sinusal, marcapasso migratdrio, complexo ventricular prematuro (CVP), bloqueio atrio-
ventricular de 1° grau (BAV) e onda T 25% > do que a onda R, encontradas durante 5 min das avalia¢des eletrocardiograficas em cadelas com diferentes
tumores mamarios nos momentos: basal (M0); 24 (M24), 48 (M48), 72 (M72) h e 14 (M14d) dias ap6s o procedimento de mastectomia unilateral total.

Alteracdo observada MO M24 M48 M72 M14d

Ritmo sinusal 55,5% 44,4% 33,3% 33,3% 61,1%

Arritmia sinusal 44,4% 55,5% 66,6% 66,6% 38,9%

Marcapasso migratério 66,6% 61,1% 55,5% 66,6% 66,6%

CVP 5,5% - - - 5,5%

Onda T 25% > onda R 5,5% 5,5% 5,5% 5,5% 5,5%
BAV 1° grau 5,5% - - - -

Tabela 2. Média e desvio padrao dos pardmetros eletrocardiograficos: frequéncia cardfaca (FC) em batimentos por minuto (bpm), duracdo da onda P
(ms), intervalo PR (ms), duragdo complexo QRS (ms), intervalo QT (ms), amplitude da onda P (mV), amplitude da onda R (mV) e amplitude da onda T

(mV), nos momentos: basal (M0); 24 (M24), 48 (M48), 72 (M72) h e 14 (M14d) dias apds o procedimento de mastectomia unilateral total.

FC P PR QRS QT P R T
MOMENTO pom)  (ms)  (@ms)  (ms)  (ms) (mV) (mV) (mV)
MO 121 +21 52«8 10119 51«8 192 + 15 0,23 +0,07 1,15+0,45 0,31 +0,2
M24 11821 55+9 104+19 55«13 201 +18A 0,21 +0,05 1,16 = 049 0,38 +0,17
M48 114 +22 53+9 10320 52«11 204+22A 0,23+0,05 1,19+ 0,48 0,39 +0,13
M72 115+25 519 10319 53«11 203+23A 0,23+0,05 1,24 + 0,48 0,42 +0,16
M14d 128+23 52+7 102+18 519 178 +43 0,24 + 0,06 1+0,43 0,37 +0,25

Letras maitsculas indicam diferenca significativa quando comparados ao basal (M0), One Way RM Anova, seguido de Student-Newman-Keuls (SNK),
sendo A, diferente de MO e M14 (P < 0,05).
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DISCUSSAO

Os animais que participaram desse estudo,
foram classificados com o estadiamento entre 1 até 2
de acordo com Cassali [2], apresentavam tumores de
até 5 cm, os quais foram avaliados histologicamente e
relacionados com os ritmos e arritmias apresentadas,
quando essa relacao foi considerada importante.

Dos tumores avaliados histologicamente neste
estudo, a maior prevaléncia foi o adenoma, sendo o
mesmo mais comum encontrado em tumores benignos
de mama em cadelas [10]. Os tipos histol6gicos malig-
nos mais comuns corresponderam ao adenocarcinoma
seguido do tumor misto maligno de mama, essa alta
prevaléncia de adenocarcinomas e tumores mistos
malignos também foi observada em outros estudos
[12,13]. Prevaléncia bem mais alta para o adenocarci-
noma também ja foram relatadas [6].

Com relagdo ao ritmo e arritmias encontrados
nesse estudo, o ritmo sinusal € um dos ritmos mais
encontrado nos caes, tem o estimulo pelo nodo sino
atrial, despolarizando os atrios e ventriculos, gerando
uma contracao atrioventricular coordenada [9]. Nesse
estudo a arritmia sinusal respiratéria ocorreu com
maior frequéncia.

A arritmia sinusal respiratéria (ASR) e o
marcapasso migratorio sdo amplamente observados
nos cées e ocorrem devido ao predominio vagal, geral-
mente essas alteracdes ndo t€m consequéncias hemo-
dindmicas [16]. A ASR resulta da interferéncia vagal
intratorécica no cdo, durante cada ciclo respiratério, é
observado durante a expiracdo a diminui¢do da FC e,
na inspiragdo, verifica-se a aceleracdo da mesma [17].
O marcapasso migratério refere-se a uma alteracio
ciclica da morfologia da onda P, relacionada com o
desvio da localizag¢do do local inicial da formacao do
impulso eléctrico, estando relacionada a ASR e em
caes de baixo peso [17,29,31].

As CVP, também denominadas por extra-
-sistoles ventriculares, sdo despolariza¢Oes prematuras
geradas em focos ectdpicos, localizados no tecido
ventricular [16]. E considerada o tipo de arritmia
ventricular mais comum encontrada em pequenos
animais, representando 34% das arritmias encontradas
[4]. A presenga de CVP pode ocorrer em condicdes de
medo e estresse, ou mesmo em condi¢des normais,
sem uma causa aparente, mas, determinadas condicdes
patolégicas também podem estar envolvidas na origem
dessa arritmia [16]. Recomenda-se que quando houver

a presenca de 50 a 100 CVP em 24 h deve-se preco-
nizar a reavaliagdo trimestral e acima de 100 CVP em
24 h deve-se indicar o tratamento, pois esse valor é
considerado anormal [7]. O CVP apresentada no ECG
basal pode estar relacionada com o tumor maligno de
mama, do tipo adenocarcinoma, uma vez que desa-
pareceu 24 h apds a ressecc¢do cirdrgica, enquanto a
CVP observada no momento M14d foi correlacionado
com o tumor mamdrio do tipo adenoma. Barros [1]
mostrou em seu estudo que 8% dos animais avaliados
com diferentes neoplasias apresentaram CVP, alteragao
também observada por Marino [8] em animais com
diferentes neoplasias, porém as causas ainda ndo sao
bem elucidadas, mas acredita-se que alguns fatores pro-
duzidos pelos tumores, como radicais livres e fatores
de necrose tumoral, possam sensibilizar o miocardio,
aponto de iniciar o foco arritmogénico [1,8]. O animal
que apresentou CVP no M14d teve a classificacio da
sua neoplasia como adenoma, podendo concluir entdo
que essa alteracdo pode ser normal para esse individuo,
ou pode ter ocorrido devido ao estresse desse animal
durante a contencao, pois como sera citado, os animais
em M14d tiveram maiores valores de FC.

A onda T ocorre posteriormente a despolariza-
¢do dos ventriculos, enquanto se procede a sua repola-
rizacdo e estes aguardam por um novo estimulo. Esta
fase de repolarizacio gera uma diferenca de potencial,
através do miocdardio ventricular, registrada numa de-
flexdo na derivacdo II do tracado eletrocardiogréafico,
até que a repolarizacdo seja concluida. Nos canideos,
esta onda varia frequentemente podendo ser positiva,
negativa ou bifédsica devido ao fato de a repolarizacao
nestes animais ser ligeiramente aleatdria, ao contrario
dos humanos [9]. Normalmente a onda T tem até 25%
da amplitude da onda R [18] e, quando ultrapassa
esta amplitude, pode indicar hipéxia do miocardio,
alteracdo da conducdo interventricular ou aumento
ventricular [17]. Essa alteragdo ocorreu em todos os
momentos para o mesmo animal, o qual foi diagnos-
ticado histologicamente com a presenga de um adeno-
carcinoma mamadrio, ndo existem dados na literatura
relacionando a alteracdo dessa onda com a presenca
da neoplasia, no entanto nao podemos descartar essa
hipétese, por outro lado, essa variagdo também pode
ser uma alteracao individual desse animal.

Os bloqueios atrio ventriculares (BAV) sao
atrasos ou interrupcdes da conducdo do impulso en-
tre os atrios e os ventriculos, de forma transitoria ou
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permanente, sdo comuns na cardiologia canina [6].
Podem ser classificados como BAV de 1°, de 2° ou
de 3° grau. O bloqueio AV de 1° grau caracteriza-se
por uma condugdo atrio ventricular prolongada, no
entanto, todos os impulsos sdo conduzidos dos atrios
para os ventriculos [18], essa alteracdo pode ocorrer
em situacdes de aumento do tonus vagal em animais
saudaveis.

O intervalo QT é medido quanto a duragao, do
inicio da onda Q até o fim da onda T, representando
toda atividade elétrica ventricular, variando conforme
a atividade do sistema nervoso autdbnomo, € inversa-
mente em relagdo a frequéncia cardiaca [5]. Intervalos
QT prolongados podem ser vistos em casos de hipo-
calcemia, hipocalemia, hipotermia, uso de quinidina,
intoxicagdo por etilenoglicol e podem ser encurtados
em casos de hipercalemia, uso de digitélicos, uso de
atropina e uso de B-bloqueadores e antagonistas do
canal de calcio [9], além de serem relacionados com
a maior probabilidade de arritmias [14].

Nesse estudo, podemos relacionar essa di-
ferenca em relagdo ao QT com os valores de FC,
embora esses ndo apresentaram diferencga estatistica,
foram valores maiores nos momentos MO e M14d,
podendo explicar o motivo do aumento dos valores
de QT durante M24, M42 e M72, visto que a FC, é
determinada pela taxa de descarga do nodo sino atrial,
sendo dependente do sistema nervoso autdbnomo (SNA)
e influenciada pela liberagdo de catecolaminas. As
terminacdes nervosas parassimpdticas liberam acetil-
colina na juncao neuroefetora cardiaca aumentando a
duracéo dos ciclos sinusais e diminuindo a FC, ja as
fibras simpdticas, induzem a um aumento da for¢a de
contracdo do coracdo e da FC por meio da liberacio
de noradrenalina na fenda sindptica, a qual se liga
aos receptores B-adrenérgicos e, acoplada a proteina
G excitatdria, aumenta o ritmo de despolarizagdo do
marca-passo sinusal e, consequentemente, a FC [11].

Durante MO e M14d os animais sofriam um maior
estresse para a realizag¢do do eletrocardiograma, além
do estresse para o devido posicionamento e a contengao
do animal, tendo uma maior estimulagcdo do sistema
nervoso autdnomo e aumentando a FC. Nos momentos
M24, M48 e M72 esse estimulo era menor, tendo em
vista que o animal estava internado, ambientalizado
com o avaliador e com o ambiente hospitalar. Embora
tenha ocorrido as diferencgas significativas para QT, os
valores permaneceram dentro dos intervalos adequados
para a espécie.

CONCLUSAO

Devido a alta incidéncia de animais com ne-
oplasias mamadrias em estadiamento inicial, ndo foi
possivel correlacionar as alteragdes eletrocardiografi-
cas encontradas com a presencga e o tipo de tumor ob-
servado. Estudos adicionais incluindo casos clinicos de
pacientes com neoplasias mamdrias em estadiamento
mais avangado devem ser realizados para comprovar
esta interacao.
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