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RESUMO

Este artigo apresenta uma revisao sobre hipertensdao pulmonar (HP) em caes, destacando os aspectos
morfométricos e as alteragdes endoteliais associadas a condig¢do. O objetivo da pesquisa foi revisar as
principais caracteristicas morfologicas e funcionais da HP, com foco nas contribuigdes da morfometria
vascular para o diagndstico e prognostico da doenga. A pesquisa envolveu a analise de artigos
cientificos e dissertacdes recentes que abordam o diagnéstico ecocardiografico e as mudangas
vasculares e endoteliais nos caes acometidos por HP. Os resultados indicaram que a dilatacdo do seio
corondrio e¢ a remodelagdo das artérias pulmonares, como o espessamento das paredes arteriais € a
proliferacdo do musculo liso, estdo fortemente associadas a gravidade da doenga. Além disso, as
alteracdes endoteliais, como a diminui¢do da biodisponibilidade de o6xido nitrico (NO) e a
superexpressao de endotelina-1 (ET-1), desempenham um papel central na progressao da hipertensdo
pulmonar. A combinagcdo de parametros ecocardiograficos e morfométricos pode aprimorar o
diagnostico e a avaliagdo progndstica, permitindo um manejo mais eficaz da HP em caes. A andlise
critica da literatura reforca a importancia de tratamentos vasodilatadores, como sildenafil e tadalafil,
no controle da pressdo pulmonar e na melhoria da qualidade de vida dos pacientes. O estudo também
aponta para a necessidade de novas pesquisas para desenvolver terapias mais especificas para casos
avangados.

Palavras-chave: Alteracdes Endoteliais. Caes. Modifica¢des Vasculares.
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ABSTRACT

This article presents a review of pulmonary hypertension (PH) in dogs, highlighting the morphometric
aspects and endothelial changes associated with the condition. The objective of the research was to
review the main morphological and functional characteristics of PH, focusing on the contributions of
vascular morphometry to the diagnosis and prognosis of the disease. The research involved the analysis
of recent scientific articles and dissertations addressing echocardiographic diagnosis and vascular and
endothelial changes in dogs affected by PH. The results indicated that coronary sinus dilation and
pulmonary artery remodeling, such as arterial wall thickening and smooth muscle proliferation, are
strongly associated with disease severity. In addition, endothelial changes, such as decreased nitric
oxide (NO) bioavailability and endothelin-1 (ET-1) overexpression, play a central role in the
progression of pulmonary hypertension. The combination of echocardiographic and morphometric
parameters can improve diagnosis and prognostic assessment, allowing for more effective management
of PH in dogs. Critical analysis of the literature reinforces the importance of vasodilator treatments,
such as sildenafil and tadalafil, in controlling pulmonary pressure and improving patients' quality of
life. The study also points to the need for further research to develop more specific therapies for
advanced cases.

Keywords: Endothelial Changes. Dogs. Vascular Modifications.

RESUMEN

Este articulo presenta una revision sobre la hipertension pulmonar (HP) en perros, destacando los
aspectos morfométricos y los cambios endoteliales asociados a la afeccion. El objetivo de la
investigacion fue revisar las principales caracteristicas morfologicas y funcionales de la HP,
centrdndose en las contribuciones de la morfometria vascular para el diagnostico y el pronostico de la
enfermedad. La investigacion consistido en el analisis de articulos cientificos y tesis recientes que
abordan el diagnostico ecocardiografico y los cambios vasculares y endoteliales en perros afectados
por HP. Los resultados indicaron que la dilatacion del seno coronario y la remodelacion de las arterias
pulmonares, como el engrosamiento de las paredes arteriales y la proliferacion del musculo liso, estan
fuertemente asociados con la gravedad de la enfermedad. Ademas, los cambios endoteliales, como la
disminucion de la biodisponibilidad del 6xido nitrico (NO) y la sobreexpresion de endotelina-1 (ET-
1), desempefian un papel central en la progresion de la hipertension pulmonar. La combinacién de
parametros ecocardiograficos y morfométricos puede mejorar el diagnostico y la evaluacion
prondstica, lo que permite un manejo mas eficaz de la HP en perros. El andlisis critico de la literatura
refuerza la importancia de los tratamientos vasodilatadores, como el sildenafilo y el tadalafilo, en el
control de la presion pulmonar y la mejora de la calidad de vida de los pacientes. El estudio también
sefala la necesidad de nuevas investigaciones para desarrollar terapias mas especificas para casos
avanzados.

Palabras clave: Alteraciones Endoteliales. Perros. Modificaciones Vasculares.
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1 INTRODUCAO

A hipertensdo pulmonar (HP) em caes ¢ uma doenca patologica progressiva que se caracteriza
pelo crescimento da pressao nas artérias pulmonares, o que leva a um aumento da resisténcia vascular
pulmonar. Essa enfermidade esta geralmente ligada a disfun¢do do ventriculo direito e pode resultar
em insuficiéncia cardiaca direita e at¢ mesmo Obito se nao for devidamente tratada (Cantarella et al.,
2010). Caes com HP costumam exibir sintomas clinicos como problemas respiratorios, sincope e
manifestagdes caracteristicas de insuficiéncia cardiaca direita, como ascite € edema pulmonar (Reinero
et al., 2020; Aleixo et al., 2024).

O diagndstico da HP pode ser complexo, pois a condicdo pode se manifestar como uma
complicacdo secundaria de diversas doengas, como doengas respiratorias cronicas, doenga cardiaca
valvular ou parasitismo (Cantarella et al., 2010; Aleixo et al., 2024). O exame ecocardiografico,
especialmente com o uso de Doppler, tem se revelado um recurso essencial para o diagndstico de HP
em caes, possibilitando a analise da pressao pulmonar e da fun¢do do ventriculo direito (Braz et al.,
2021; Aleixo et al., 2024). Além disso, algumas pesquisas também indicam que a expansao do seio
corondrio (SC) esta relacionada ao crescimento da pressdo no atrio direito e na artéria pulmonar,
fornecendo um possivel sinal de HP, particularmente em estdgios iniciais, antes de manifestagdes
clinicas mais severas (Ambrosini, 2022).

Além do diagnostico, a morfometria vascular e as mudangas endoteliais vistas em caes com HP
sdo fundamentais para entender como a doenga avanga e para avaliar como o sistema cardiovascular
responde ao aumento da pressdo pulmonar. A reestruturagdo das artérias pulmonares, que envolve o
espessamento das paredes e a proliferagdo do musculo liso vascular, esta fortemente associada a
severidade da hipertensdo pulmonar (HP) e pode ser considerada um relevante indicador progndstico
(Braz et al., 2021; Cantarella ef al., 2010). Em cdes com hipertensao pulmonar (HP), observam-se
mudangas endoteliais, como a redu¢do da biodisponibilidade do 6xido nitrico (NO) e a superexpressao
da endotelina-1 (ET-1). Esses fatores contribuem para a vasoconstri¢ao, elevam a resisténcia vascular
pulmonar e favorecem a formagao de trombos (Reinero et al., 2020; Aleixo et al.,, 2024). Estudos
recentes sugerem que a combinacao de parametros ecocardiograficos e morfométricos, como o uso do
SC dilatado, pode melhorar a precisdo do diagndstico e a avaliagdo prognodstica da HP em caes,
permitindo um manejo mais eficaz da doenca (Ambrosini, 2022; Reinero et al., 2020).

Diante disso, este artigo tem como objetivo revisar os principais aspectos morfométricos e as
alteragcdes endoteliais associadas a hipertensdo pulmonar em caes, com foco na contribuicdo da
morfometria vascular para o diagndstico e prognostico da doenca. Além disso, visa discutir as
implicacdes das alteragdes endoteliais na progressao da hipertensdo pulmonar e a importancia do uso

de técnicas ecocardiograficas complementares para um manejo eficaz dos pacientes acometidos.

™
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2 METODOLOGIA

A presente revisdo de literatura foi elaborada com base na andlise de artigos cientificos,
dissertacdes e estudos de caso recentes relacionados a hipertensao pulmonar (HP) em caes. A pesquisa
bibliografica envolveu a sele¢ao de fontes que abordam aspectos morfométricos, alteracdes endoteliais
e o manejo da doenga, com o objetivo de proporcionar uma visdo abrangente sobre o diagnostico e
prognostico da HP.

Foram analisados artigos publicados em periodicos especializados, dissertacdes académicas e
relatorios técnicos provenientes de universidades e centros de pesquisa. A pesquisa foi realizada nas
bases de dados cientificas PubMed, Scopus e Google Scholar, utilizando palavras-chave como
"hipertensao pulmonar em caes", "morfometria vascular em caes", "alteragdes endoteliais em caes com
HP", "ecocardiografia em hipertensao pulmonar canina", entre outras.

Os critérios de inclusdao envolveram estudos publicados nos ultimos 10 anos, que abordassem
diretamente a hipertensdo pulmonar em caes, incluindo seu diagnostico, caracteristicas morfométricas
e endoteliais, bem como os avangos nos tratamentos. Foram excluidos artigos que ndo oferecessem
informacdes relevantes ou que nao se relacionassem com a condi¢ao clinica em caes.

Além disso, foram seclecionadas dissertagdes de mestrado e doutorado, como a de Ambrosini
(2022), que traz uma analise detalhada do uso do seio corondrio como parametro ecocardiografico para
o diagnodstico da HP em cdes. O estudo também revisou os achados relacionados as alteragdes
vasculares e endoteliais, fornecendo dados que permitem uma compreensdo mais profunda dos
mecanismos subjacentes a doenca.

Com base na metodologia descrita, foi possivel compilar informagdes atualizadas e relevantes
sobre a hipertensdao pulmonar em caes, contribuindo para uma analise critica da literatura existente e

oferecendo subsidios para o aprimoramento do diagnostico e manejo clinico dessa condigao.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES
3.1 ASPECTOS MORFOMETRICOS DA HIPERTENSAO PULMONAR EM CAES

A HP em cées ¢ uma condigdo caracterizada pelo aumento da resisténcia vascular pulmonar,
geralmente causada por doencgas cardiacas ou respiratdrias. Entretanto, a andlise morfométrica,
particularmente a avaliacdo das alteragdes vasculares, tem se mostrado um instrumento fundamental
para o diagnostico e prognodstico da doenca (Cantarella ef al., 2010; Braz et al., 2021).

Pesquisas conduzidas por Ambrosini (2022) sugerem que a dilatacao do seio coronario (SC)
em cdes com HP ¢ um indicativo do crescimento da pressdo no atrio direito, podendo ser utilizado
como um parametro ecocardiografico complementar para a andlise da HP. O aumento da pressao
sistolica da artéria pulmonar foi associado a dilatagdo do SC, tornando-se um indicador prognostico

util (Braz et al., 2021). Apesar de a ecocardiografia ser frequentemente empregada para avaliar a
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pressdo na artéria pulmonar em cdes com hipertensdo pulmonar, pardmetros morfométricos
complementares, como a medi¢do do SC, podem oferecer dados mais exatos sobre a gravidade da
condi¢do (Ambrosini, 2022).

Além disso, a analise morfométrica das artérias pulmonares tem mostrado que a remodelacao
vascular, como o aumento da espessura das paredes das artérias pulmonares e a proliferagdo do
musculo liso vascular, estd diretamente associada a gravidade da HP (Braz et al., 2021). A partir dos
achados de Cantarella e al. (2010), a espessura da tinica média das artérias pulmonares foi identificada
como um marcador importante da progressao da HP em caes, ja que indica a resposta adaptativa do

sistema vascular pulmonar ao aumento da pressao.

3.2 ALTERACOES ENDOTELIAIS EM CAES COM HIPERTENSAO PULMONAR

O endotélio vascular desempenha um papel significativo na fisiopatologia da hipertensao
pulmonar, conforme amplamente documentado em estudos com humanos e cdes. Mudangas
endoteliais, como a producdo anormal de 6xido nitrico (NO) e prostaciclina (PGI2), além do aumento
na expressao da endotelina-1 (ET-1), estdo relacionadas a progressdo da doenga. No cenario da HP, a
reducdo da biodisponibilidade do NO leva a vasoconstricdo, o que piora a resisténcia vascular
pulmonar (Reinero et al., 2020; Aleixo et al., 2024).

De acordo com Aleixo et al. (2024), a reducdo na produgdo de NO resulta na disfuncdo da
vasodilatagdo e no aumento da proliferacdo do musculo liso nas artérias pulmonares. Isso leva a uma
remodelagdo vascular, marcada por hipertrofia e fibrose, que piora ainda mais o quadro clinico de HP.
As mudancas no endotélio podem ser vistas tanto em modelos experimentais quanto em cdes com
hipertensdo pulmonar, sendo a dilatagdo das artérias pulmonares e a proliferagdo celular mais
pronunciadas em casos graves da doenca. O crescimento na expressao de ET-1 também desempenha
um papel na vasoconstri¢do e remodelacdo das artérias pulmonares, criando um ciclo vicioso que piora

a condi¢do do paciente (Braz et al., 2021; Cantarella ef al., 2010).

3.3 IMPLICACOES PROGNOSTICAS DAS ALTERACOES MORFOLOGICAS E ENDOTELIAIS

A combinacdo de parametros morfométricos e endoteliais pode proporcionar uma avaliagdo
prognostica mais acurada em caes com HP. Pesquisas recentes sugerem que a dilatacdo do seio
coronario, avaliada por meio de ecocardiograma, apresenta uma forte correlagdo com a gravidade da
hipertensao pulmonar (HP). Além disso, pode servir como um sinal precoce de possiveis complica¢des
futuras, como insuficiéncia cardiaca direita (Ambrosini, 2022). A dilatagcao do ventriculo direito € o
crescimento da pressao sistolica da artéria pulmonar, ambos identificados por meio de ecocardiografia,
demonstraram boa sensibilidade e especificidade na deteccao de caes com hipertensao pulmonar grave

(Braz et al., 2021).
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Ademais, as mudangas endoteliais, particularmente a elevacdo na expressdo de ET-1, tém se
revelado um elemento significativo na evolu¢ao da doenga. Caes com altos niveis de ET-1 tém um
progndstico mais cauteloso, com maior probabilidade de desenvolver insuficiéncia cardiaca direita
(Reinero et al., 2020). A presenca dessas mudancas endoteliais indica a progressao da doenca,
sinalizando a necessidade de um tratamento mais intensivo e o uso de terapias vasodilatadoras, como

sildenafil e tadalafil, que agem diretamente sobre esses mediadores (Aleixo et al., 2024).

3.4 TRATAMENTOS E AVANCOS NO MANEJO DA HIPERTENSAO PULMONAR EM CAES

O tratamento da HP em cdes tem progredido com o desenvolvimento das terapias
vasodilatadoras e o entendimento das mudancas endoteliais ligadas a condi¢do. O uso de inibidores da
fosfodiesterase-5, como o sildenafil, tem se mostrado eficaz no controle da pressao arterial pulmonar
e na melhoria da funcdo ventricular direita. Contudo, o impacto desses tratamentos ¢ muitas vezes
restrito, principalmente em caes que apresentam HP grave com significativa remodelacdo vascular
(Cantarella et al., 2010; Pyle et al., 2004).

O sildenafil, quando utilizado como tratamento, promove a dilatacao das artérias pulmonares e
inibe a proliferagdo do musculo liso, o que resulta na diminuicao da resisténcia vascular pulmonar
(Gali¢ et al., 2009). Pesquisas em cdes com hipertensao pulmonar (HP) secundaria a doencga mitral
degenerativa (DDVM) indicam que o sildenafil pode melhorar a qualidade de vida e aumentar a
tolerancia ao exercicio, mesmo que ndo ocorra uma redugdo significativa na pressao sistolica da artéria
pulmonar em todos os casos (Kellihan; Stepien, 2012; Reinero et al., 2020). Embora mais estudos
sejam necessarios para definir protocolos terapéuticos mais eficientes para caes com HP grave, a
combinagdo de sildenafil com outros tratamentos, como prostaciclina e tadalafil, tem apresentado

resultados encorajadores (Cantarella ef al., 2010).

4 CONSIDERACOES FINAIS

A hipertensdo pulmonar em caes continua sendo uma condicdo desafiadora de diagnosticar e
tratar. A integracdo de parametros morfométricos e alteragdes endoteliais fornece uma visdo mais
abrangente do estado clinico do animal, permitindo um diagnostico mais preciso € um prognéstico
melhorado. Estudos recentes destacam a importancia da ecocardiografia como ferramenta ndo invasiva
para monitorar a progressao da doenga, bem como o uso de terapias vasodilatadoras para melhorar a
qualidade de vida dos pacientes. No entanto, hd uma necessidade continua de novas pesquisas que
explorem terapias combinadas e mais especificas para o tratamento de cdes com HP, especialmente

nos estagios mais avancados da doenga.
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