MINISTERIO DA EDUCACAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DO PIAUI
PRO-REITORIA DE ENSINO E PESQUISA
CENTRO DE CIENCIAS AGRARIAS
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM TECNOLOGIAS APLICADAS A
ANIMAIS DE INTERESSE REGIONAL

MARINA PINTO SANCHES

AVALIACAO DA DURACAO DA ONDA P ELETROCARDIOGRAFICA E SUA
RELACAO COM PARAMETROS ECOCARDIOGRAFICOS DE
REMODELAMENTO CARDIACO EM CAES DA RACA SHIH TZU

TERESINA-PI
2026



MARINA PINTO SANCHES

AVALIACAO DA DURACAO DA ONDA P ELETROCARDIOGRAFICA E SUA
RELACAO COM PARAMETROS ECOCARDIOGRAFICOS DE
REMODELAMENTO CARDIACO EM CAES DA RACA SHIH TZU

Dissertacdo apresentada ao Programa de Pos-
graduacdo em Tecnologias Aplicadas a Animais
de Interesse Regional, da Universidade Federal do
Piaui, como requisito para obten¢do do titulo de
Mestre em Ciéncias.

Linha de pesquisa: Diagnostico e terapéutica em
medicina veterinaria

Orientador: Flavio Ribeiro Alves

Coorientador: Laecio da Silva Moura

TERESINA- PI, 2026



FICHA CATALOGRAFICA
Universidade Federal do Piaui
Biblioteca Setorial CCA
Servigo de Representagao Tematica da Informagao

S211a Sanches, Marina Pinto.
Avaliacdo da duragdo da onda p eletrocardiografica e sua relagdao
com parametros ecocardiograficos de remodelamento cardiaco em
caes da raca shih tzu. / Marina Pinto Sanches. -- 20226.
45 1.

Dissertagdao (Mestrado) — Universidade Federal do Piaui, Centro
de Ciéncias Agrarias, Programa de Pds-Graduacdo em Tecnologias
Aplicadas a Animais de Interesse Regional, 2026

“Orientador: Prof. Dr. Flavio Ribeiro Alves.”

1. Cardiologia veterinaria. 2. Dilatagdo atrial esquerda. 3.
Remodelamento atrial. 4. Shih Tzu. 5. Onda P. 1. Alves, Flavio
Ribeiro. II. Titulo.

CDD 636.089612

Bibliotecario: Rafael Gomes de Sousa - CRB3/1163




Avalingho da Duracho da Onda P Fletrocardiogrifica ¢ sua Relacho com
:-dm FEcocardiogrificos de Remodelamento Cardiaco em Cles da Raga Shih
n

Marina Pintos Sanches

Banca cxammadora

AP e

Prof. Dr. Flavio Ribeiro Alves
(Presidente / Orientador) / DCCV / CCA S UFPI

Prof. Dr. Amilion Paulo Raposo Costa
(Examinador interno) / DCCY /CCA /UM

TMA WML 17038 4
B e S

Prof. Dr. Renan Paraguassi de S& Rodrigues
(Examinadora intermo) UFCA

Pt MCQ 2US L) LE SO0
R R e

Prol. Dr. Felipe de Jesus Moraes Jimior
(Examinador externo) UEMA



DEDICATORIA

Dedico a minha familia que sempre me apoiou e
me incentivou a buscar o melhor para mim.



AGRADECIMENTOS

Agradeco primeiramente a Deus pela vida, pela for¢a diaria e pelas oportunidades que me
permitiram seguir o caminho que escolhi. Minha eterna gratiddo a minha familia — meus pais,
irmao, avos e tias — que, desde os primeiros passos, me ensinaram valores, coragem e
responsabilidade para trilhar a vida com dignidade.

Aos meus amigos, que de alguma forma participaram e contribuiram para minha formacao
compartilhando conhecimento, experiéncia e incentivo ao longo dessa jornada. De forma
especial, agradeco aos meus companheiros do NUDIVE, que foram fundamentais nessa
trajetoria, se tornaram pessoas essenciais para minha vida, que levarei para sempre no coragao.

Agradeco ao PPGTAIR e a Universidade Federal do Piaui pela oportunidade de crescimento
pessoal e profissional, possibilitando a constru¢do deste trabalho e o amadurecimento ao longo
dessa caminhada.

Por ultimo, mas ndo menos importante, agradeco ao meu orientador prof. Flavio por sempre ter
confiado em mim, por ter segurado a minha mao durante todos esses anos, guiando meus passos
e estado sempre presente, por ter me dado muitas oportunidades e por ser uma inspiragao na
minha vida.

A todos, minha sincera gratidao.



EPIGRAFE

1

“O conhecimento é a unica riqueza que, quando repartida, se multiplica.’
- Albert Einstein



LISTA DE ABREVIATURAS

AAE — Aumento atrial esquerdo

ACVIM - American College of Veterinary Internal Medicine

AE — Atrio esquerdo

AE/Ao — Razdo atrio esquerdo/aorta

AF - Atrial fibrillation

B1 — Estagio B1 (classificagao ACVIM)

B2 — Estagio B2 (classificagdo ACVIM)

BSA - Body surface area (superficie corporal)

CEUA/UFPI — Comité de Etica no Uso de Animais / UFPI

CHF - Congestive heart failure (insuficiéncia cardiaca congestiva)
CMD - Cardiomiopatia dilatada

CI - Confidence interval (intervalo de confianca)

DCA - Decision curve analysis (analise por curva de decisao)
DMVM - Doenc¢a mixomatosa valvar mitral

DMYVD - Degenerative mitral valve disease

DIVEDn — Diametro interno do ventriculo esquerdo em diastole normalizado
ECG - Eletrocardiograma

FA — Fibrila¢do atrial

HP — Hipertensdo pulmonar

ICC - Insuficiéncia cardiaca congestiva

LA — Left atrium (4trio esquerdo)

LAVmax — Left atrial volume maximum

LA/Ao — Razao atrio esquerdo/aorta (left atrial-to-aortic ratio)
LAE — Left atrial enlargement (aumento/dilatacdo atrial esquerda)
LAESYV IDX - Left atrial end-systolic volume indexed

LoA — Limits of agreement (limites de concordancia)

LVIDD — Left ventricular internal diameter in diastole

LVIDDn - Left ventricular internal diameter in diastole

MMVD — Myxomatous mitral valve disease (doenga mixomatosa valvar mitral)
Pd — Dispersdo da onda P

PS5 — Percentil 5

P95 — Percentil 95

UFPI - Universidade Federal do Piaui

VE - Ventriculo esquerdo

2D — Bidimensional

3D - Tridimensional



LISTA DE TABELAS
Pagina
Capitulo 1

Tab. 1. Demographic Data, Original and Derived Electrocardiographic, and Echocardiographic

Parameters in 22 Shih Tzu Dogs (Filtered Dataset) .........ccccccvveeeviieeiiieeeieecieeeee e 36
Tab. 2. Summary of Descriptive Statistics for Study Variables (Filtered Dataset, N=22 Shih
TZUS) oottt e e et e et e et e e e ate e e tb e e e ba e e e taa e e aaeeeataeabaeeabaeeasbeeenreeenreeannes 36
Tab. 3. Pearson Correlation Coefficients (r) and p-values for P-wave Duration vs.
Echocardiographic Parameters (Filtered Dataset, N=22 Shih
2T PSP SRSR 37
Tab. 4. Simple Linear Regression Models for P-wave Duration (ms) as a Function of
Echocardiographic Parameters (Filtered Dataset, N=22 Shih TZus) ........c.ccccceeviiriiieiienenienn. 37
Tab. S. Suggested Descriptive Reference Ranges for P-wave Duration and Indices, with
Patterns of Interest (Filtered Dataset, N=22 Shih Tzus)
.................................................................................................................................................. 38
Tab. 6. Proposed P-wave Duration Transition Zone in Shih  Tzu Dogs
.................................................................................................................................................. 38



10

SUMARIO
LISTA DE ABREVIATURAS ...ttt sttt 9
LISTADE TABELAS ...ttt sttt st 10
RESUMO ...ttt ettt ettt a e et e bt e bt et sae e bt e st e sbeeaeenee e 13
ABSTRACT ...ttt ettt et s e bt e bt et et sae e b e st e sheebe et 14
L. INTRODUGAO ..o 15
| B 1o} 1S 0L PSR 17
L.1.1 ObBJEtIVO GETAL....eiiiiiiieiieeie ettt ettt et 1
1.1.2 ODbjetivOs ESPECTTICOS ..uuvieurireuiieiieiieeiie ettt ettt ettt ettt et et et e s 18
2. REVISAO DE LITERATURA .....coovrimiiimtirieeieeieeisesisessesee st sssssesesesssssecs 19
2.1 Doengas cardiovasculares na medicina veterinaria de pequenos
) 110003 OSSR P USRS 19
2.1.2 Fisiopatologia da doenca valvar mitral
AEEENETALIVAL .....veeiieieiieiieeie ettt e et e st e et e et e et e e s taeesbeestaeesseessbeesseessseesseesssesnseens 19
2.3 Caracteristicas eletrocardiograficas daonda P ..........ccccoociniiiiniiniiniinninenns 20
2.3.1 Valor progndéstico da onda P na cardiologia humana e
LIS 10 F: 5 - R 21
2.3.2 Monitorizagdo eletrocardiografica e estratificacdo de risco na
DIMVM ettt ettt ettt et a ettt a et e b e ntenaeenne s 21
2.4  Ecocardiografia como método de avaliagdo estrutural e funcional
CATAIACA ...ttt ettt ettt ettt et eb e 22
2.4.1 Medidas  volumétricas do atrio esquerdo e avangos
€COCATAIOZIATICOS ..euvtieeniiieeiiie ettt et e e e et e et e e e tteeetreesnaeeeenseeennneeennns 22
242 Indexacao volumétrica do atrio esquerdo e valor
PTOZNOSTICO ..ttt ettt ettt et ee et e bt e et e e beesabeenbeeenbe e seesabeesseeenseeseesnseesaeeenseenneas 23
243 Didmetro  interno  do  ventriculo  esquerdo e  indexacdo
Y 0] 0011 1 4 Lo PR PSTUPRORPSRRR 23
2.5 Remodelamento cardiaco: bases estruturais, elétricas e
FUNCIONALS ..ttt et et e e et e st e e bt e e b e saeesareen 24
2.5.1 Fibrose atrial e remodelamento elétrico ...........cuvvirviiienieeiiiinieeiee e 25
252 Duracdo da onda P como reflexo do remodelamento
ATIAL ettt sttt 25
2.5.3 Remodelamento do ventriculo esquerdo e interdependéncia atrioventricular
................................................................................................................................. 25
2.6 Particularidades da raga Shih Tzu na DMVM
................................................................................................................................. 26
2.6.1 Lacunas de conhecimento e necessidade de valores de referéncia................... 27
2.7 Limitag¢des da interpretagdo isolada da duracdo daonda P ...........cccoeeiieiinnnnnn 27
2.7.1 Indexagao da duragao da onda P ao peso

[o70) 5 10 1 KSR 28



2.7.2 Indexacao da duragdo da onda P a relagdo
AEBTAO ettt ettt raeereeaeenee e 28
2.7.3 Indexagao da duragdo da onda P ao LAESV
|1 ) GRS P USRI 28

2.7.4 Integragdo de indices eletrocardiograficos e
€COCATAIOZIATICOS ..uvvieeiiieeiiie et ettt ettt e e ete e e ae e e taeeetaeeetaeesnsaeessseeeesseeensneeennns 29
3. CAPITULO I¥ st 30
RESUMO ...ttt ettt ettt et e s tae e b e e saaeenseessseensaesnseenseennnas 31
ABSTRACT ...ttt ettt et e e taeesaeestbeebeessaeenseenenas 31
INTRODUGCAO ... eeeeeeeeeenes 32
MATERIAL E METODOS ......ooooiiiiiirieeieies et 33
RESULTADOS ..ottt e e e e e et e e e e e e e e e e eantaaeeeeeaeeeeans 37
DISCUSSAD ...ttt 41
AGRADECIMENTOS ..ottt ettt sv e et 43
REFERENCIAS. ...ttt ettt sve e e aa e beense e 43
4. CONSIDERACOES FINALIS ...t 59

5. REFERENCIAS ..o e, 59



12

RESUMO

A doenca mixomatosa valvar mitral (DMVM) ¢ a cardiopatia mais prevalente em caes de
pequeno porte, e seu remodelamento cardiaco, especialmente a dilatagao atrial esquerda (LAE),
¢ um preditor crucial de progressdo da doenga, insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) e
arritmias. Este estudo explorou a relagao da duragdo da onda P eletrocardiografica (ECG) com
parametros ecocardiograficos de remodelamento atrial (relagdo atrio esquerdo/aorta - AE/Ao;
volume atrial esquerdo indexado a superficie de area corporal - LAESV IDX) e ventricular
(didmetro interno do ventriculo esquerdo na didstole normalizado - DIVEDn) em uma coorte
filtrada de 22 caes da raga Shih Tzu. Esta coorte foi rigorosamente selecionada por exclusao de
outliers, doencas cardiacas congénitas e adquiridas significativas, e arritmias clinicamente
relevantes, visando representar um grupo saudavel (Estagio A da DMVM do ACVIM). A
duracdo média da onda P foi de 39.55+3.63 ms (Mediana: 38.00 ms). Foram observadas
correlacdes positivas e significativas entre a duracdo da onda P e AE/Ao (r=0.49; p=0.022),
LAESV IDX (r=0.61; p=0.002) e DIVEDn (1=0.45; p=0.038). O LAESV IDX foi o preditor
mais forte na regressao linear, explicando 34.2% da variabilidade da duragdo da onda P (R?
ajustado = 0.342; p=0.002). Com base nos critérios de normalidade do ACVIM para AE/Ao
(<1.6) e DIVEDn (1.25 cm/kg”0.33), e no P95 do LAESV IDX (11.05 ml/m?) da amostra
filtrada como limite superior de normalidade para a pesquisa, foram sugeridos os seguintes
valores de referéncia descritivos para a duragdo da onda P: Durag¢do P (AE/A0<1.6): 39.95+4.54
ms (P95: 49 ms). Duragdo P (LAESV IDX<11.05): 39.14 +3.83 ms (P95: 44 ms). Duracdo P
(DIVEDn<1.25): 37.86£2.41 ms (P95: 41 ms). Uma zona de transi¢do para a duracdo da onda
P, sugerindo aumento atrial esquerdo, € proposta entre 44 ms e 49 ms. Os indices da duracao
da onda P foram recalculados para a amostra filtrada. O indice Duragcdao P / LAESV IDX
apresentou a menor variabilidade (DP=0.75) e continua sendo o mais informativo, sugerindo
valores de referéncia descritivos de 3.66 a 5.73 ms/(ml/m?) (P5-P95) para a amostra filtrada.
Conclui-se que a duragdo da onda P ¢ um biomarcador sensivel do remodelamento cardiaco em
Shih Tzus, com LAESV IDX sendo o preditor mais robusto. Os valores de referéncia sugeridos,
a zona de transi¢ao e os indices ajustados fornecem ferramentas aprimoradas para o diagndstico
e a estratificagao de risco nesta raga.

Palavras-chave: Cardiologia veterinaria, Shih Tzu, onda P, ecocardiografia, remodelamento

atrial, dilatacdo atrial esquerda, valores de referéncia.
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ABSTRACT

Myxomatous mitral valve disease (MMVD) is the most prevalent cardiomyopathy in small-
breed dogs, and its associated cardiac remodeling, particularly left atrial enlargement (LAE), is
a crucial predictor of disease progression, congestive heart failure (CHF), and arrhythmias. This
study investigated the relationship between electrocardiographic (ECG) P-wave duration and
echocardiographic parameters of atrial remodeling (left atrial-to-aortic ratio - AE/Ao; left atrial
end-systolic volume indexed to body surface area - LAESV IDX) and ventricular remodeling
(diastolic left ventricular internal diameter normalized - DIVEDn) in a filtered cohort of 22 Shih
Tzu dogs, after outlier removal. This cohort was strictly selected by excluding outliers,
significant congenital and acquired heart diseases, and clinically relevant arrhythmias,
representing healthy dogs and ACVIM Stage A MMVD patients. Mean P-wave duration in the
filtered group was 39.55+£3.63 ms (Median: 38.00 ms). Positive and significant correlations
were found between P-wave duration and AE/Ao (1=0.49; p=0.022), LAESV IDX (r=0.61;
p=0.002), and DIVEDn (1=0.45; p=0.038). LAESV IDX remained the strongest predictor in
linear regression, explaining 34.2% of P-wave duration variability (Adjusted R* = 0.342;
p=0.002). Considering ACVIM-based normality criteria for AE/Ao (<1.6) and DIVEDn (<1.25
cm/kg”0.33), and the P95 of LAESV IDX (11.05 ml/m?) from the filtered sample as the upper
limit of normality for this research, the following descriptive reference values for P-wave
duration were suggested: P-wave duration (AE/A0<1.6): 39.95+4.54 ms (P95: 49 ms). P-wave
duration (LAESV IDX<11.05): 39.14+3.83 ms (P95: 44 ms). P-wave duration (DIVEDn<1.25):
37.86£2.41 ms (P95: 41 ms). A transition zone for P-wave duration, suggesting left atrial
enlargement, is proposed between 44 ms and 49 ms. P-wave duration indices were recalculated
for the filtered sample. The P-wave duration / LAESV IDX index showed the lowest variability
(SD=0.75) and remains the most informative, suggesting descriptive reference values from 3.66
to 5.73 ms/(ml/m?) (P5-P95) for the filtered sample. We conclude that P-wave duration is a
sensitive biomarker of cardiac remodeling in Shih Tzus, with LAESV IDX being the most
robust predictor. The suggested reference values, the transition zone, and the adjusted indices
provide enhanced tools for diagnosis and risk stratification in this breed.

Keywords: Veterinary cardiology, Shih Tzu, P-wave, echocardiography, atrial remodeling, left

atrial enlargement, reference values.
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1. INTRODUCAO

As doengas cardiovasculares figuram entre as principais causas de morbidade e
mortalidade em caes, especialmente em ragas de pequeno porte e pacientes geriatricos. Dentre
elas, a doenga mixomatosa valvar mitral (DMVM), também conhecida como doenga
degenerativa da valvula mitral, destaca-se como a mais prevalente, responsavel pela maior parte
dos casos de insuficiéncia cardiaca cronica na clinica de pequenos animais (Keene et al., 2019).
A DMVM ¢ caracterizada por degeneracdo mixomatosa dos folhetos mitrais, levando a
regurgitagdo do ventriculo esquerdo (VE) para o atrio esquerdo (AE), o que desencadeia
sobrecarga volumétrica e progressivo remodelamento cardiaco (Spinale, 2002).

O remodelamento cardiaco envolve uma série de alteragdes estruturais, funcionais e
eletrofisiologicas que visam inicialmente compensar o aumento da carga hemodinamica, mas
que, com o tempo, tornam-se desadaptativas, comprometendo a fun¢do cardiaca (Grossman,;
Braunwald, 1992). No contexto da DMVM, o atrio esquerdo assume papel central nesse
processo. A dilatagdo atrial esquerda (LAE) ¢ um dos principais marcadores de gravidade e
progressao da doenca, além de representar fator prognostico relevante, associado a ocorréncia
de insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), arritmias atriais, especialmente a fibrilagdo atrial
(FA), e morte subita (Haggstrom et al., 2004; Boswood et al., 2016; Stapleton et al., 2016) com
sinais clinicos frequentes como tosse, dispneia e intolerancia ao exercicio (Chetboul e Tissier,
2012)

A avaliagdo acurada do AE ¢, portanto, um componente essencial do diagnostico e
estadiamento da DMVM. As diretrizes do Colégio Americano de Medicina Interna Veterinaria
(ACVIM) preconizam o uso de parametros ecocardiograficos e eletrocardiograficos na

estratificacdo da doenca, incluindo a relagdo atrio esquerdo/aorta (AE/Ao) e o didmetro interno
do ventriculo esquerdo na diastole normalizado (DIVEDn) (Keene et al., 2019). Esses indices
permitem diferenciar estagios clinicos e definir o momento ideal para intervencao terapéutica.

A ecocardiografia bidimensional consolidou-se como método de referéncia para

avaliacdo estrutural e funcional do coracdo em caes, permitindo mensuragdes precisas de
camaras e analise da hemodinamica cardiaca (Thomas et al., 2012; Boon et al., 2015). Embora
amedida linear AE/Ao seja amplamente utilizada, trata-se de uma avaliagdo unidimensional de
uma estrutura tridimensional e assimétrica, podendo subestimar ou superestimar a real dilatagao
atrial (Boon et al., 2015). Diante disso, medidas volumétricas t€ém recebido crescente atengao,
por refletirem de forma mais fidedigna a carga volumétrica atrial e apresentarem maior valor
prognostico (Marin et al., 2019; Koga et al., 2019). O volume atrial esquerdo indexado a
superficie corporal (LAESV IDX, sigla em inglés) ¢ considerado o parametro mais preciso para
avaliar o remodelamento atrial e possui forte correlagdo com desfechos clinicos adversos
(Thomas et al., 2012; Boon et al., 2015).

Recentemente, novos indices t€ém sido propostos para melhorar a acuracia da
mensuracdo do AE. O indice ecocardiografico “Modified-Left-Atrium-to-Aorta Ratio” (M-
LA/Ao), que combina medidas obtidas em eixos curto e longo, demonstrou correlacio
significativa com parametros de remodelamento e desempenho superior ao AE/Ao tradicional
para diferenciar os estagios Bl e B2 da DMVM (Kim et al., 2025). Esses avangos ressaltam a
importancia de integrar métodos bidimensionais e volumétricos na avaliagdo do AE.
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Paralelamente, o eletrocardiograma (ECG) continua sendo uma ferramenta
indispensavel, acessivel e ndo invasiva para o monitoramento cardiaco. A onda P representa a
despolarizagdo atrial e, portanto, reflete indiretamente a integridade estrutural e elétrica dos
atrios (Hamlin et al., 1970; Verma; Nattel, 2005). O prolongamento da duragido da onda P esta
relacionado ao aumento da massa atrial, a fibrose e a disturbios de conducao intra e interatrial
(Kotecha et al., 2017). Na cardiologia humana, a duracao e a dispersdao da onda P sdo
reconhecidas como preditores independentes de fibrilagao atrial e eventos tromboembdlicos
(Dilaveris et al., 1998; Bayés De Luna et al., 2012; Pimentel et al., 2017).

Na medicina veterinaria, estudos demonstram que a prolongagdo da onda P se
correlaciona com a dilatagdo atrial esquerda em caes com DMVM, podendo indicar maior risco
de arritmias e progressdo da doenca (Litster et al., 2000; BussadorI et al., 2007; Stapleton et al.,
2016). Contudo, investigagdes recentes apontam sensibilidade apenas moderada de parametros
eletrocardiograficos isolados para predizer aumento atrial, sugerindo que o ECG deve ser
interpretado de forma integrada com a ecocardiografia (Soto-Bustos et al., 2017; Ogawa et al.,
2022).

Nesse sentido, a combina¢do de marcadores eletrofisioldgicos e estruturais pode
oferecer uma abordagem mais abrangente e sensivel para identificar o remodelamento cardiaco.
Assim como o DIVEDn, que utiliza uma férmula alométrica para ajustar o didmetro ventricular
ao peso corporal (Cornell et al., 2004), a indexagdo de parametros da onda P a variaveis
morfométricas e ecocardiograficas pode fornecer informagdes mais precisas sobre a fungao
atrial e seu remodelamento. Devendo-se considerar como ponto de partida que a ecocardiografia
permanece o método de referéncia para a quantificagdo do atrio esquerdo, ao passo que o
eletrocardiograma (ECG) fornece um indicador indireto da conducao elétrica em um tecido cuja
geometria e microarquitetura podem encontrar-se modificadas (Chetboul e Tissier, 2012; Keene
etal., 2019).

Entre as racas predispostas @ DMVM, o Shih Tzu se destaca por apresentar alta
incidéncia da doenca e caracteristicas morfologicas especificas que influenciam a fisiologia
cardiovascular (Keene et al., 2019). Além da predisposi¢do genética, fatores anatdmicos como
braquicefalia e possiveis alteracdes respiratdrias cronicas podem impactar a hemodinamica e
favorecer o remodelamento atrial e ventricular (Pye et al., 2004; Schrope et al., 2015). Apesar
disso, ha escassez de estudos que descrevam parametros ecocardiograficos e
eletrocardiograficos ajustados especificamente para essa raga.

Dessa forma, torna-se relevante investigar se a dura¢do da onda P, quando ajustada por
medidas cardiacas e corporais, pode refletir de maneira mais acurada o grau de remodelamento
cardiaco em cdes da raga Shih Tzu. A proposi¢ao de indices derivados da dura¢do da onda P
ajustados ao peso corporal, a relagdo AE/Ao e ao volume atrial esquerdo indexado representa
uma abordagem inovadora, capaz de aprimorar a avaliagdo de alteracdes elétricas e estruturais
e contribuir para o desenvolvimento de ferramentas diagndsticas e progndsticas mais precisas
na cardiologia veterindria. Essa estratégia pode permitir melhor estratificacdo de risco, ao
identificar cdes com remodelamento atrial mais sutil ou desproporcional ao tamanho atrial
absoluto, potencialmente em maior risco de arritmias ou progressao da doenca (NATTEL et al.,
2007); favorecer a deteccao precoce de padrdes eletrofisiologicos de disfungdo atrial antes que
a dilatacdo seja acentuada pelas medidas convencionais (Boswood et al., 2016); possibilitar
compreensao fisiopatoldgica aprimorada, distinguindo diferentes fenotipos de remodelamento
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atrial; e fornecer base para estudos futuros com valores de referéncia mais robustos e
investigacdes longitudinais. Ao integrar biomarcadores eletrocardiograficos com parametros
ecocardiograficos avangados, este trabalho busca oferecer ferramentas mais sensiveis,
especificas e acessiveis para o diagnéstico e monitoramento das cardiopatias em Shih Tzus,
contribuindo para uma medicina veterinaria mais precisa e personalizada e para o avango do
conhecimento cientifico na area.

1.1 OBJETIVOS

1.1.1 Objetivo Geral

Avaliar a duracdo da onda P eletrocardiografica e sua relagdo com pardmetros
ecocardiograficos de remodelamento atrial (relagdo AE/Ao, volume atrial esquerdo indexado a
superficie de area corporal) e ventricular (didmetro interno do ventriculo esquerdo na diastole
normalizado) em cdes da raga Shih Tzu, e propor e analisar indices de dura¢ao da onda P
ajustados, visando aprimorar a compreensao fisiopatologica e as ferramentas diagndsticas.
1.2.2 Objetivos Especificos

1. Caracterizar a distribuicdo da duracdo da onda P absoluta e dos principais pardmetros

ecocardiograficos de remodelamento cardiaco (AE/Ao, LAESV IDX, DIVEDn) em

uma coorte filtrada de cdes da raga Shih Tzu, considerados saudéaveis e pacientes no

Estdgio A da DMVM conforme ACVIM (2019), apresentando estatisticas descritivas

completas.

2. Avaliar as correlacdes lineares entre a duracdo absoluta da onda P e os parametros
ecocardiograficos de remodelamento atrial (AE/Ao, LAESV IDX) e ventricular
(DIVEDn) no conjunto de dados filtrado.

3. Investigar o poder preditivo de cada parametro ecocardiografico (AE/Ao, LAESV IDX
e DIVEDn) para a duracdo absoluta da onda P, por meio de modelos de regressao linear
simples no conjunto de dados filtrado.

4. Propor valores de referéncia para a duracdo da onda P, baseados em critérios de
normalidade do ACVIM/EPIC para estagio B2, que utilizam os limiares LA:Ao> 1,6 ¢
LVIDdN > 1,7 (Cornell et al., 2004; Boswood et al., 2016; Keene et al., 2019) para
AE/Ao (£1.6) e DIVEDn (<1.25 cm/kg’3?), e em um limite de normalidade derivado do
P95 do LAESV IDX da amostra filtrada, assumindo um estagio A da DMVM.

5. Propor e analisar estatisticamente a distribui¢do de trés novos indices da duragao da
onda P para a coorte filtrada: indexada ao peso corporal (Duragdo P / Peso), indexada a
relacdo AE/Ao (Duragdo P/ (AE/Ao)) e indexada ao LAESV IDX (Duracao P/ LAESV
IDX), estabelecendo faixas de referéncia descritivas (P5-P95) para cada um.

6. Discutir as implicacdes clinicas dos achados, com énfase na utilidade dos novos indices
propostos para identificar padrdes especificos de sobrecarga atrial esquerda, e na
comparagdo e integracdo com o conhecimento consolidado da cardiologia veterinaria e
humana.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Doengas cardiovasculares na medicina veterinaria de pequenos animais

As doengas cardiovasculares representam um desafio significativo na medicina
veterinaria de pequenos animais, sendo uma das principais causas de morbidade e mortalidade,
especialmente em cdes geriatricos (Keene et al., 2019). Dentre as diversas cardiopatias, a
DMVM destaca-se como a cardiopatia adquirida mais prevalente em caes (Atkins et al., 2009;
Keene et al 2019). Esta condi¢do afeta predominantemente ragas de pequeno e médio porte,
incluindo o Cavalier King Charles Spaniel, Poodle, Dachshund, Chihuahua e, notavelmente, o
Shih Tzu, raga em que a incidéncia aumenta exponencialmente com a idade (Haggstrom et al.,

2004; Dukes-Mcewan et al., 2002).

2.1.2 Fisiopatologia da doenca valvar mitral degenerativa

A DMVM ¢ caracterizada pelo espessamento e degeneragdo das cuspides da vélvula
mitral, resultando em sua incompeténcia e, consequentemente, em regurgitacdo sanguinea do
ventriculo esquerdo (VE) para o atrio esquerdo (AE) durante a sistole ventricular. Este processo
leva a uma sobrecarga de volume no atrio esquerdo e, posteriormente, no VE, desencadeando
uma cascata de eventos que culminam no que ¢ conhecido como remodelamento cardiaco
(Grossman; Braunwald, 1992). O remodelamento cardiaco ndo ¢ meramente um aumento
passivo das camaras, mas sim uma sé€rie de alteragdes estruturais (hipertrofia, dilatagao, fibrose)
e funcionais (disfungdo contratil e diastolica) que afetam o miocérdio, as valvulas e os grandes
vasos (Spinale, 2002; Chetboul et al., 2004). Este processo ¢ inicialmente compensatorio,
visando manter o débito cardiaco, mas torna-se progressivamente desadaptativo, levando a
deterioragdo funcional do coragdo (Saengklub et al., 2025).

No contexto da DMVM, o remodelamento do atrio esquerdo (LAE) emerge como um
ponto central na progressdo da doenga e na determinacdo do progndstico. A sobrecarga cronica
de volume e pressdo no AE, resultante da regurgitagdo mitral, induz a um estiramento
miocardico que, ao longo do tempo, leva a dilatacao e hipertrofia das paredes atriais (Higgstrom
et al., 2004; Thomas et al., 2012). Esta dilatacdo atrial ¢ um preditor robusto de multiplos
eventos adversos, incluindo a manifestacdo de insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), o

desenvolvimento de arritmias atriais como o flutter atrial e, de forma mais critica, a fibrilacao
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atrial (FA), além da possibilidade de aumentar o risco de tromboembolismo ¢ morte subita
cardiaca (Stapleton et al., 2016; Boswood et al., 2016; Koga et al., 2019; Marin et al., 2019). O
estadiamento da DMVM, conforme as diretrizes do Colégio Americano de Medicina Interna
Veterinaria (ACVIM), a integra como um critério fundamental para a decisdo terapéutica,
notadamente a introdu¢ao do pimobendan em caes assintomaticos com cardiomegalia (Keene
et al., 2019; Boswood et al., 2016). A identificagdo precoce e precisa do remodelamento atrial
¢, portanto, essencial para otimizar o manejo € melhorar o prognostico dos pacientes (Keene et

al 2019).

2.3 Caracteristicas eletrocardiograficas da onda P

Na derivacado I do ECG, a onda P ¢ tipicamente positiva, de contorno suave (por vezes
levemente entalhada). A morfologia bifasica ¢ menos comum nessa derivagdo e pode sugerir
alteracdes na conducao interatrial (Santilli et al., 2018; Tilley et al., 2017; Bayés De Luna et al.,
2012). Qualquer alteragdo que afete a propagacao do impulso elétrico nos atrios pode
influenciar a duragdo e a morfologia da onda P.

Os principais fatores que levam ao prolongamento da duracdo da onda P incluem:
aumento da massa atrial (dilatacao e hipertrofia), fibrose atrial e alteragdes na condugdo intra-
atrial e interatrial. Um atrio dilatado ou hipertrofiado, particularmente o atrio esquerdo, aumenta
a distancia que o impulso elétrico deve percorrer, consequentemente prolongando o tempo total
de despolarizagao (Konno et al., 2007). Este aumento das dimensdes atriais pode ser mensurado
ecocardiograficamente e tem sido consistentemente correlacionado com a duracdo da onda P
(Bussadori et al., 2007).

A substituicdo do miocardio atrial funcional por tecido fibroso altera as vias de
condugdo elétrica, criando areas de retardo, bloqueio ou conducdo heterogénea. A fibrose atrial
¢ um componente chave do remodelamento atrial e contribui significativamente para a
prolongacao da onda P e para a predisposicao a arritmias (Verma; Nattel, 2005; Nattel et al.,
2007; Fabritz et al., 2016). Em modelos experimentais e estudos clinicos humanos, a fibrose ¢
uma base para a formagdo de circuitos de reentrada. Distarbios na velocidade de condugdo
através do miocardio atrial ou nos feixes de conducao interatrial (como o feixe de Bachmann)
podem prolongar o tempo total de despolarizacdo atrial. O bloqueio interatrial (BIA), um
conceito bem descrito na cardiologia humana, reflete um atraso ou bloqueio na condugao
através do feixe de Bachmann, resultando em uma onda P bifasica ou entalhada com duragao

prolongada (>110 ms em humanos), e esta fortemente associado a FA e AVC (acidente vascular
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cerebral) (Bayés de Luna et al., 2012). Embora menos estudado em caes, padrdes semelhantes
de onda P prolongada e bifasica podem indicar disfun¢do similar e ser um marcador de risco

arritmogénico (Caliari et al., 2019).

2.3.1 Valor prognéstico da onda P na cardiologia humana e veterinaria

Na cardiologia humana, a duragdo da onda P ¢ um preditor independente de risco de FA
e de eventos tromboembolicos, mesmo em coragdes estruturalmente normais ou em estagios
subclinicos de doenga. Uma onda P prolongada ¢ interpretada como um sinal de
heterogeneidade elétrica atrial, que facilita a reentrada e a iniciagdo da FA (Pimentel et al.,
2017; Kotecha et al., 2017; Dilaveris et al., 1998). A dispersdao da onda P (Pd), que reflete a
diferenca entre as duragdes maxima ¢ minima da onda P em diferentes derivagdes do ECG, ¢
considerada um marcador ainda mais sensivel da heterogeneidade da conducdo atrial e da
instabilidade elétrica, sendo um preditor ainda mais forte da FA e de outros eventos cardiacos
adversos (Dilaveris et al., 1998; Chen et al., 2016; Zakhary et al., 2018).

Em caes, estudos tém corroborado a associa¢do entre a prolongacdo da onda P e a
dilatagao atrial esquerda em diversas cardiopatias, incluindo a DMVM e a cardiomiopatia
dilatada (CMD) (Bussadori et al., 2007; Litster et al., 2000; Stapleton et al., 2016). A presenga
de uma onda P alargada pode indicar um substrato arritmogénico que predispde a FA, uma
arritmia comum e de dificil manejo em cdes com doenga cardiaca avancada (Oyama et al.,

2017).

2.3.2 Monitorizacao eletrocardiografica e estratifica¢io de risco na DMVM

Em cdes, a FA ¢ uma arritmia comum e frequentemente associada a estagios avangados
de DMVM e outras cardiomiopatias, impactando negativamente o prognoéstico, a qualidade de
vida e aumentando a mortalidade (Oyama et al., 2017; Gentles et al., 2014). Estudos tém
demonstrado que a duracdo da onda P esta correlacionada com a dilatacdo atrial esquerda
ecocardiografica em cdes com DMVM e que um aumento na duracdo da P pode predizer o
desenvolvimento de FA (Stapleton et al., 2016; Litster et al., 2000; Caliari et al., 2019).

A monitorizacdo da duragdo da onda P no ECG, portanto, pode complementar a
avaliacdo ecocardiografica na estratificagao de risco de pacientes com DMVM, auxiliando na
identificacao de individuos com maior propensao a desenvolver arritmias atriais complexas e a

progredir para ICC. A combinacdo de biomarcadores eletrocardiograficos e ecocardiograficos
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permite uma avaliacdo mais completa do risco individual e uma abordagem mais proativa no
manejo da cardiopatia (Gordon et al., 2010). Além disso, a onda P pode ser afetada por
condigdes ndo cardiacas, como alteragdes eletroliticas, acidobasicas ¢ do tonus autonomico,

exigindo sempre uma interpretacao contextualizada (Tilley et al., 2017).

2.4 Ecocardiografia como método de avaliacao estrutural e funcional cardiaca

A ecocardiografia ¢ o método de escolha para a avaliacdo nao invasiva da estrutura e
fungdo cardiaca em caes, fornecendo uma riqueza de informagdes anatémicas e hemodinamicas
em tempo real (Thomas et al., 2012; Boon et al., 2015). Sua capacidade de visualizar
diretamente as camaras cardiacas, valvulas, grandes vasos e o miocardio a torna indispensavel
no diagndstico e monitoramento das cardiopatias. A avaliacdo da dilata¢do atrial esquerda
(LAE) ¢ um dos aspectos mais criticos da ecocardiogratia na DMVM. O AE atua como um
reservatorio para o enchimento ventricular durante a diastole ¢ como uma bomba para o
enchimento diastolico ventricular ativo. Na DMVM, a regurgitacdo mitral impde uma
sobrecarga de volume cronica ao AE, levando a sua dilatacdo progressiva, que ¢ um marcador
prognostico fundamental (Héggstrom et al., 2004).

A relagio Atrio Esquerdo/Aorta (AE/Ao) é a medida linear mais comumente utilizada
e preconizada pelas diretrizes do ACVIM para o estadiamento da DMVM em caes (Keene et
al., 2019). Obtida em modo 2D ou modo-M no plano paraesternal direito, em corte transversal
a base do coragdo, a relagdo AE/Ao compara o didmetro do AE no final da sistole com o
diametro da aorta ao mesmo nivel. Valores acima de 1.6 sdo geralmente considerados
indicativos de AAE. A facilidade de obteng¢do e sua boa reprodutibilidade a tornam uma medida
pratica para triagem e monitoramento (Thomas et al., 2012; Wess et al., 2010).

No entanto, a relacio AE/Ao ¢ uma medida unidimensional e, como tal, pode nio
capturar completamente a complexa geometria tridimensional do AE, que pode dilatar de forma
assimétrica em diferentes eixos e ainda pode nao detectar alteragdes iniciais do atrio esquerdo,
0 que pode levar a uma subestimagdo ou superestimagdo da verdadeira dimensdo atrial em
alguns casos. Essa limitagdo ressalta a necessidade de abordagens mais abrangentes (Boon et

al., 2015; Marin et al., 2019).

2.4.1 Medidas volumétricas do atrio esquerdo e avancos ecocardiograficos
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Em resposta as limitagdes das medidas lineares, as medidas volumétricas do atrio
esquerdo tém ganhado destaque crescente na cardiologia. Medidas volumétricas 2D e 3D
apresentam maior sensibilidade e valor prognostico (Caivano et al., 2023; Wess et al., 2021). A
ecocardiografia tridimensional melhora a acurdcia na estimativa dos volumes atriais e auxilia
na predi¢ao de hipertensao pulmonar (Hollmer et al., 2022). O volume atrial esquerdo ¢
calculado a partir de vistas multiplanos (geralmente as janelas apicais de quatro e duas cdmaras)
utilizando métodos como o de area-comprimento biplano ou o método de discos de Simpson,
ambos validados na cardiologia humana e veterindria. Estes métodos fornecem uma
representacao mais fiel da dimensao tridimensional do atrio (Boon et al., 2015; Thomas et al.,

2012; Lang et al., 2015).

2.4.2 Indexacio volumétrica do atrio esquerdo e valor prognostico

A indexagdo do volume atrial a superficie de area corporal (BSA) ¢ essencial para
normalizar essa medida e permitir comparagdes precisas entre animais de diferentes portes,
eliminando a influéncia direta do tamanho corporal. A BSA em caes ¢ calculada por férmulas
alométricas, como BSA (m?) = 0.101 * Peso (kg)*0.67 (Cornell et al., 2004; Thomas et al.,
2012). O volume atrial esquerdo indexado (LAESV IDX) ¢ considerado um marcador mais
preciso e sensivel da dilatagdo atrial esquerda, com maior valor progndstico em diversas
cardiopatias, pois reflete a carga total de volume no atrio de forma mais abrangente (Marin et
al., 2019; Pouchain et al., 2019; Koga et al., 2019). Valores elevados de LAESV IDX estao
fortemente associados a eventos adversos, incluindo a progressdo da ICC e o desenvolvimento
de FA, tanto em humanos quanto em caes (Stapleton et al., 2016; Marin et al., 2019; Koga et
al., 2019). Especificamente, a ecocardiografia tridimensional em tempo real aprimora a acurécia
dos volumes atriais e permite predizer hipertensdo pulmonar em caes com DMVM (Hollmer et
al., 2022).

A avaliacao do ventriculo esquerdo (VE) ¢ igualmente crucial na DMVM, pois a
dilatagdo e/ou disfuncdo ventricular impactam diretamente o enchimento atrial e a
hemodinamica cardiaca global (Grossman & Braunwald, 1992). O remodelamento do VE ¢

uma resposta adaptativa a sobrecarga de volume imposta pela regurgitagcdo mitral.

2.4.3 Diametro interno do ventriculo esquerdo e indexaciao alométrica
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A avaliagcdo do ventriculo esquerdo (VE) ¢ igualmente crucial na DMVM, pois a
dilatacdo e/ou disfuncdo ventricular impactam diretamente o enchimento atrial e a
hemodindmica cardiaca global (Grossman & Braunwald, 1992). O remodelamento do VE ¢
uma resposta adaptativa a sobrecarga de volume imposta pela regurgitagdo mitral.

O Diametro Interno do Ventriculo Esquerdo na Diéstole (DIVED), obtido em modo M
no plano paraesternal direito em corte transversal ao nivel dos mtsculos papilares, representa a
dimensdo méaxima do VE no final da diastole (Thomas et al., 2012). E um parametro
fundamental para avaliar o tamanho da camara ventricular e monitorar a progressao da dilatagao
do VE ao longo do tempo. Um aumento progressivo no DIVED pode indicar falha
compensatoria. Para permitir comparagdes precisas do tamanho ventricular entre cdes de
diferentes ragas e portes, a indexagdo do DIVED ¢ essencial. A abordagem alométrica,
preconizada pelo ACVIM, utiliza a raiz cubica do peso corporal para normalizar medidas
lineares ventriculares: DIVEDn (cm/kg”*0.33) = DIVED (cm) / (Peso (kg)"0.33) (Cornell et al.,
2004; Thomas et al., 2012). O expoente 0.33 ¢ amplamente aceito e validado em diversos
estudos para dimensdes lineares cardiacas em caes (Thomas et al., 2012; Cornell et al., 2004) e
estudos recentes confirmaram sua validade, permitindo comparagao entre diferentes portes e
racas (Rishniw; Ljungvall, 2022).

O DIVEDn elimina a influéncia direta do tamanho corporal, sendo um marcador
importante de dilatacdo ventricular em cardiomiopatias como a CMD e na fase avancada da
DMVM, onde a sobrecarga cronica de volume pode levar a um remodelamento excéntrico
significativo (Dukes-Mcewan et al., 2002; Wess et al., 2010). Um DIVEDn elevado indica um
remodelamento ventricular significativo, que pode elevar as pressdes de enchimento e,
consequentemente, afetar de forma retroativa o estado do atrio esquerdo, exacerbando sua

dilatagdo e disfuncao (Borgarelli et al., 2008).

2.5 Remodelamento cardiaco: bases estruturais, elétricas e funcionais

O remodelamento cardiaco ¢ um processo dindmico e complexo de alteragdes
moleculares, celulares e intersticiais que resultam em mudancas adaptativas ou, mais
frequentemente, desadaptativas no tamanho, forma e fun¢do do coracdo (Spinale, 2002). Na
DMVM, o remodelamento ¢ uma resposta progressiva a sobrecarga de volume e pressdo,
envolvendo predominantemente o atrio e o ventriculo esquerdos. A compreensdo da
interconectividade desses processos ¢ fundamental para o entendimento da fisiopatologia da

doenca cardiaca. O remodelamento atrial ¢ um fendmeno multifacetado que envolve ndo apenas
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alteracdes morfoldgicas e estruturais, mas também eletrofisioldgicas e contrateis do miocardio
atrial. Estruturalmente, ¢é caracterizado primariamente pela hipertrofia atrial (aumento da massa
muscular das paredes atriais) e dilatagdo atrial (aumento do volume da cdmara) em resposta a
sobrecarga cronica de volume e pressdao. A dilatagdo atrial leva ao estiramento das células
miocardicas e a ativagao de vias de sinalizacdo que promovem o crescimento celular (Nattel et

al., 2007).

2.5.1 Fibrose atrial e remodelamento elétrico

A fibrose atrial, que ¢ a deposi¢do de colageno no intersticio do miocardio, ¢ um
componente patoldégico chave que altera as propriedades biomecanicas do atrio, tornando-o
mais rigido e prejudicando sua funcao diastélica. Eletricamente, a fibrose cria barreiras e vias
tortuosas para a condugao elétrica normal, promovendo a formagao de circuitos de reentrada e
a perpetuagdo de arritmias, em particular a FA (Verma & Nattel, 2005; Nattel et al., 2007;
Fabritz et al., 2016). O remodelamento elétrico refere-se a alteragdes nas propriedades
eletrofisiologicas dos midcitos atriais, como o encurtamento do periodo refratario efetivo, a
alteragdo da velocidade de conducgao e a instabilidade da membrana. Essas mudangas aumentam
a suscetibilidade do atrio a FA, criando um ambiente elétrico mais favoravel para a arritmia e

diminuindo a estabilidade elétrica do miocardio atrial (Nattel et al., 2007).

2.5.2 Duracio da onda P como reflexo do remodelamento atrial

A duragdo da onda P ¢ um reflexo direto desse remodelamento elétrico e estrutural, pois
a propagacdao do impulso ¢ fundamentalmente afetada pela massa, pela geometria e pelas
caracteristicas de conducao do tecido atrial (Kotecha et al., 2017). O remodelamento contratil
envolve a disfuncdo da capacidade do atrio de atuar como uma bomba eficaz, o que pode
comprometer o enchimento ventricular, especialmente em frequéncias cardiacas elevadas ou
em situacoes de disfunc¢do diastolica ventricular. A perda da funcao de "bomba" atrial contribui
para a elevagdo das pressoes atriais e para os sintomas de I[CC, demonstrando a importancia da
funcao atrial na manuten¢do do débito cardiaco (Lang et al., 2015). Estudos demonstraram que,
além da dilatacdo, a avalia¢do da contratilidade atrial por meio de indices como a fragdo atrial
e a forca de ejecao pode identificar alteragdes funcionais precoces em caes com DMVM, mesmo

antes de uma dilatagao significativa (Chetboul et al., 2005).
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2.5.3 Remodelamento do ventriculo esquerdo e interdependéncia atrioventricular

O remodelamento do ventriculo esquerdo na DMVM inicia-se como uma resposta
compensatoria a sobrecarga de volume imposta pela regurgitagdo mitral. O VE dilata
(remodelamento excéntrico) para acomodar o maior volume diastolico e, inicialmente, manter
um débito cardiaco adequado através do mecanismo de Frank-Starling (Grossman &
Braunwald, 1992). Em estagios avancados, a sobrecarga persistente e a ativagdo neuro-
hormonal (sistema renina-angiotensina-aldosterona, sistema nervoso simpatico) podem levar a
disfungao sistolica (redu¢ao da contratilidade miocardica) e/ou disfungdo diastolica
(comprometimento do relaxamento e enchimento ventricular), resultando em um aumento das
pressoes de enchimento no VE (Chetboul et al., 2004; Zile & Brutsaert, 2002).

Essas disfungdes sdo transmitidas retrogradamente para o atrio esquerdo. O aumento da
pressao no AE, por sua vez, exacerba sua dilatacdo e promove ainda mais o remodelamento
atrial. Assim, o remodelamento ventricular e o atrial estdo intrinsecamente ligados, formando
um ciclo vicioso onde a disfun¢do de uma camara afeta a outra, contribuindo para a progressao
da cardiopatia e o surgimento de sintomas de ICC. A avalia¢do integrada de ambos os
remodelamentos €, portanto, essencial para uma compreensao completa e prognodstica do estado

cardiaco do paciente (Oh et al., 2012).

2.6 Particularidades da ra¢a Shih Tzu na DMVM

O Shih Tzu ¢ uma raga de pequeno porte, popular em muitos paises, € que, como muitas
racas pequenas, apresenta uma predisposi¢do notavel a DMVM (Keene et al., 2019). No
entanto, dados especificos e valores de referéncia ecocardiograficos e eletrocardiograficos para
a raca Shih Tzu sdao menos abundantes e bem estabelecidos na literatura em comparagdo com
outras racas mais extensivamente estudadas, como o Cavalier King Charles Spaniel, Dachshund
ou 0 Doberman Pinscher (Thomas et al., 2012; Chetboul et al., 2008).

A interpretacdo de parametros cardiacos brutos sem a devida indexagcdo ou a
comparagdo com referéncias especificas da raga pode levar a erros diagndsticos ou a uma
subestimag¢do da gravidade da doenca, dada a ampla variabilidade morfoldgica e de peso mesmo
dentro da mesma raga (Cornell et al., 2004). Além da predisposi¢do genética a DMVM, a
caracteristica braquicefalica do Shih Tzu pode introduzir fatores adicionais que influenciam a
fisiologia cardiovascular. Distarbios respiratorios associados a sindrome braquicefalica, como

obstrucdo das vias aéreas superiores, podem levar a hipoxia cronica, aumento da resisténcia
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vascular pulmonar e, consequentemente, hipertensao pulmonar (HP) (Pye et al., 2004; Schrope
etal., 2015).

A HP, por sua vez, aumenta o estresse no coracao direito e pode ter impactos indiretos
no remodelamento atrial e ventricular esquerdo e direito. A congestao venosa sistémica e a
hipoxemia podem também afetar a funcdo e a estrutura cardiacas, exacerbando o
remodelamento cardiaco (Schrope et al., 2015). A variabilidade de peso dentro da prépria raga
Shih Tzu, mesmo sendo cdes de pequeno porte, também exige a utilizagao de medidas cardiacas
indexadas para garantir que as comparacgoes sejam fisiologicamente validas € ndo meramente

reflexo do tamanho corporal (Cornell et al., 2004).

2.6.1 Lacunas de conhecimento e necessidade de valores de referéncia

A escassez de valores de referéncia robustos para a dura¢ao da onda P e para parametros
ecocardiograficos indexados especificamente para a raga Shih Tzu destaca uma lacuna de
conhecimento que este estudo busca preencher, fornecendo dados que podem melhorar o

manejo clinico desta raga.

2.7 Limitacées da interpretacio isolada da duracio da onda P

Apesar do valor reconhecido da duragdo da onda P como um biomarcador de
remodelamento atrial, sua interpretacdo isolada apresenta limitagdes significativas. A
variabilidade individual na eletrofisiologia cardiaca e a influéncia do tamanho corporal podem
dificultar o estabelecimento de limiares claros para a "normalidade" ou patologia quando se
utilizam apenas valores absolutos (Caliari et al., 2019). Além disso, a simples medida absoluta
da duragdo da onda P pode ndo capturar toda a complexidade e heterogeneidade do
remodelamento atrial (Konno et al., 2007; Nattel et al., 2007).

Um atrio pode estar macigamente dilatado, mas com uma conducao relativamente rapida
em algumas areas devido a vias acessorias ou fibrose que encurta o caminho elétrico, ou,
inversamente, um atrio de volume normal pode apresentar fibrose extensa ou disfun¢do da
conducdo primdria que retarda significativamente a despolarizagdo sem uma dilatacdo
macroscopica evidente (Verma & Nattel, 2005; Nattel et al., 2007). Nesse contexto, a
proposi¢ao de indices de duracao da onda P, ajustados por parametros cardiacos e corporais
(peso, AE/Ao, LAESV IDX), surge como uma abordagem inovadora para refinar a

interpretagdo eletrocardiografica.
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2.7.1 Indexaciio da durac¢io da onda P ao peso corporal

A indexagdo ao peso corporal (Duracdo P / Peso), embora seja uma tentativa de
normaliza¢do, nossa analise preliminar e a literatura (Caliari et al., 2019) sugerem que pode ser
excessivamente influenciada por cdes de pequeno porte com baixo peso, levando a valores
desproporcionalmente altos que podem nao refletir diretamente a patologia atrial. Sua utilidade
pode ser mais limitada em um contexto de detec¢ao de disfungdo atrial especifica,

especialmente sem uma normalizac¢do alométrica adequada.

2.7.2 Indexac¢ao da duracio da onda P a relacao AE/Ao

A indexagao a relagdo AE/Ao (Duragao P / (AE/A0)) busca contextualizar a duragao da
P com uma medida linear da dilatagdo atrial. Este indice pode ser util para identificar uma
duracdo de P prolongada em relagdo a um atrio que ndo esteja significativamente dilatado
linearmente. Tal dissociagdo pode indicar uma disfun¢do de conducado atrial primaria ou um
bloqueio interatrial (Bayés de Luna et al., 2012) que ¢ eletricamente significativo, mas ainda
ndo se manifestou como um aumento substancial nas dimensdes lineares do atrio. Esta
observacao ¢ particularmente relevante, pois a remodelacao elétrica pode preceder as alteragdes

estruturais grosseiras (Nattel Et Al., 2007).

2.7.3 Indexac¢ao da duracio da onda P ao LAESV IDX

A indexacao ao LAESV IDX (Duragdao P / LAESV IDX) ¢, teoricamente, a mais
fisiologicamente robusta e inovadora, pois relaciona o tempo de despolarizagdo com o volume
total e indexado da camara atrial. Essa abordagem permite uma avaliagdo mais precisa da
conducao atrial em relagdo a sua dimensao tridimensional real (Koga et al., 2019; Marin et al.,
2019).

Este indice tem o potencial de revelar fenotipos de remodelamento distintos e
clinicamente relevantes: um indice baixo (Duracdao P / LAESV IDX) poderia indicar uma AAE
volumétrica severa onde a duragdo da P, embora prolongada, ¢ relativamente curta para a
magnitude da dilatacdo volumétrica. Isso pode ser um reflexo de complexos padroes de

conducdo em atrios macicamente remodelados, onde vias de conducdo preferenciais podem se
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desenvolver ou onde extensas areas de fibrose criam "blocos" de conducdo, mas também podem
encurtar o caminho elétrico efetivo em outras regides. Pode haver também um "teto" para o
prolongamento da onda P em atrios extremamente grandes, onde a disfun¢do do miocardio ndo
permite um maior aumento no tempo de despolarizacdo, ou onde o remodelamento ¢ tao
avangado que a ativagao atrial se torna cadtica (Konno et al., 2007; Nattel et al., 2007).

Em contraste, um indice alto (Duragdo P/LAESV IDX) poderia sugerir uma Duracdo P
desproporcionalmente longa para um atrio com volume normal ou moderadamente dilatado.
Este padrao ¢ de grande interesse, pois pode sinalizar uma disfun¢do de condugdo atrial
primdria, ou "remodelamento elétrico" precoce. Nesse cendrio, alteragdes eletrofisiologicas
(como fibrose difusa, alteragdes nas jungdes gap, ou disfuncdo intrinseca do miocardio atrial)
j& estdo presentes e causam retardo na conducdo, mas sem grande alteragdo estrutural
macroscopica volumétrica evidente (Nattel et al., 2007).

Em cardiologia humana, esse cenario ¢ frequentemente observado em pacientes com
fibrilagdo atrial "solitaria" ou em fases iniciais de cardiomiopatias atriais, onde a predisposi¢ao
elétrica a arritmia ja esta presente antes da dilatacdo significativa (Pimentel et al., 2017). Na
pratica, muitos ecocardiografistas veterinarios ainda utilizam AE/Ao pela simplicidade, embora

reconhegam a superioridade dos volumes (Hollmer et al., 2022).

9. Integracao de indices eletrocardiograficos e ecocardiograficos

A exploracao e validacdo desses indices sdo cruciais para avancar no diagndstico
precoce e na estratificacdo de risco em caes com cardiopatias, fornecendo uma base para futuras
pesquisas que busquem correlacionar esses achados eletrofisiologicos com biomarcadores
cardiacos e desfechos clinicos (Borgarelli et al., 2008).

A DMVM em caes, particularmente em ragas como o Shih Tzu, ¢ uma doenga
progressiva marcada pelo remodelamento cardiaco, com a dilatagdo atrial esquerda sendo um
preditor chave de morbidade e mortalidade. O ECG e a ecocardiografia sdo ferramentas
diagnosticas complementares. A duragdo da onda P no ECG reflete a eletrofisiologia atrial e
sua prolongacao estd ligada ao remodelamento atrial e ventricular. A ecocardiografia fornece
medidas precisas de dilatacdo atrial (AE/Ao, LAESV IDX) e ventricular (DIVEDn), que sdo
cruciais para o estadiamento e prognéstico. A integracdo dessas informacgdes, através da
proposi¢ao de indices de duracao da onda P ajustados, oferece uma perspectiva inovadora para
a identificacdo de diferentes fenotipos de remodelamento cardiaco. Tal abordagem tem o

potencial de aprimorar a capacidade diagndstica e prognodstica na cardiologia veterindria,
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preenchendo lacunas no conhecimento e fornecendo ferramentas mais sensiveis e especificas
para o manejo de pacientes com cardiopatias. A compreensdo das complexas interagdes entre o
remodelamento elétrico e estrutural, com base em evidéncias da cardiologia veterinaria e
humana, ¢ fundamental para o avanco da pesquisa e da pratica clinica (Borgarelli et al., 2008;

Cornell et al., 2004; Keene et al., 2019).
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RESUMO

A doenca mimoxatosa valvar mitral (DMVM) ¢ a cardiopatia canina mais comum, onde a
dilatagdo atrial esquerda (LAE) ¢ um preditor crucial da progressdo para insuficiéncia cardiaca
(ICC) e arritmias. Este estudo explorou a relagdo da duracdo da onda P eletrocardiografica
(ECG) com parametros ecocardiograficos de remodelamento (relagdo atrio esquerdo/aorta -
AE/Ao; volume atrial esquerdo indexado - LAESV IDX; e didmetro interno do ventriculo
esquerdo normalizado - DIVEDn) em uma coorte rigorosamente filtrada de 22 caes da raga Shih
Tzu (Estagio A do ACVIM). A duracdo média da onda P foi de 39.55+3.63 ms. Correlacdes
positivas significativas foram encontradas entre a duracdo da onda P e AE/Ao (1=0.49;
p=0.022), LAESV IDX (r=0.61; p=0.002) ¢ DIVEDn (=0.45; p=0.038). O LAESV

IDX foi o preditor mais forte na regressao linear (R? ajustado = 0.342; p=0.002). Com base nos
critérios de normalidade do ACVIM e no P95 da amostra para LAESV IDX (11.05 ml/m?), os
valores de referéncia descritivos sugeridos para a duragdo da onda P foram estabelecidos:
Duracao P (AE/A0<1.6): 49 ms (P95); Duragdao P (LAESV IDX<11.05): 44 ms (P95). Uma
zona de transi¢cdo da duracdo da onda P, sugestiva de LAE, ¢é proposta entre 44 ms € 49 ms. O
indice ajustado Duracdo P/LAESV IDX apresentou a menor variabilidade (DP=0.75),
sugerindo valores de referéncia de 3.66 a 5.73 ms/(ml/m ?). Conclui-se que a dura¢do da onda
P ¢ um biomarcador ndo invasivo e sensivel do remodelamento cardiaco em Shih Tzus, sendo
o LAESV IDX o preditor mais robusto, oferecendo ferramentas aprimoradas para a
estratificacdao de risco nesta raca.

Palavras-chave: Cardiologia veterinaria; Shih Tzu; onda P; ecocardiografia; remodelamento
atrial.

ABSTRACT

Degenerative mitral valve disease (DMVD) is the most prevalent canine heart disease, where
left atrial enlargement (LAE) is a crucial predictor of progression to heart failure (CHF) and
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arrhythmias. This study explored the relationship between electrocardiographic (ECG) P-wave
duration and key echocardiographic remodeling parameters (left atrium-to-aorta ratio - LA/Ao;
indexed left atrial end-systolic volume - LAESV IDX; and normalized left ventricular internal
diameter - LVIDDn) in a rigorously filtered cohort of 22 Shih Tzus (ACVIM Stage A). The
mean P-wave duration was 39.554+3.63 ms. Significant positive correlations were found
between P-wave duration and LA/Ao (1=0.49; p=0.022), LAESV IDX (r=0.61; p=0.002), and
LVIDDn (r=0.45; p=0.038). LAESV IDX was the strongest predictor in linear regression (R?
adjusted = 0.342; p=0.002). Based on ACVIM normal criteria and the sample P95 for LAESV
IDX (11.05 ml/m?), suggested descriptive P-wave duration reference values were established:
P Duration (LA/A0<1.6): 49 ms (P95); P Duration (LAESV IDX<11.05): 44 ms (P95). A P-
wave duration transition zone, suggestive of LAE, is proposed between 44 ms and 49 ms. The
adjusted P duration/LAESV IDX index showed the lowest variability (SD=0.75), suggesting
reference values of 3.66 to 5.73 ms/(ml/m 2). P-wave duration is concluded to be a sensitive,
non-invasive biomarker of cardiac remodeling in Shih Tzus, with LAESV IDX being the most
robust predictor, offering enhanced tools for risk stratification in this breed.

Keywords: Veterinary cardiology; Shih Tzu; P-wave; echocardiography; atrial remodeling.

Destaques

* A duragdo da onda P se correlaciona significativamente com LA/Ao, LAESV IDX e LVIDDn
em Shih Tzus.

* LAESV IDX ¢ o preditor mais forte da variabilidade da duracdo da onda P (R*=0,342,
p=0,002).

* A zona de transi¢do de duragdo da onda P proposta (44-49 ms) sugere aumento atrial precoce.
* A duragdo P/indice LAESV IDX (3,66-5,73 ms/(ml/m?)) oferece um biomarcador robusto e
de baixa variabilidade.

* A duragdo da onda P ¢ um biomarcador sensivel e ndo invasivo para remodelagdo cardiaca
em Shih Tzus.

INTRODUCAO

As cardiopatias representam uma das principais causas de morbidade e mortalidade em
caes, sendo a doenca degenerativa da valva mitral (DMVD) a mais prevalente, afetando
particularmente ragas pequenas e pacientes geriatricos (ATKINS ET AL., 2009; KEENE ET
AL., 2019). A evolucdo da DMVD ¢ invariavelmente marcada por remodelamento cardiaco
progressivo, com o aumento do atrio esquerdo (AEE) emergindo como um marco
fisiopatologico de grande relevancia clinica. O AEE ndo apenas reflete a gravidade da
regurgitacdo mitral e o estagio da doenga, mas também constitui um forte preditor do
desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), do aparecimento de arritmias
atriais e de desfechos adversos (BOSWOOD ET AL., 2016; GUGLIELMINI ET AL., 2020).
Os intrincados mecanismos subjacentes a essa remodelacdo, envolvendo mudancas estruturais
e elétricas, sdo areas de pesquisa em andamento (VINCIGUERRA ET AL., 2023).

No diagnostico e acompanhamento das cardiopatias, o eletrocardiograma (ECG) e o
ecocardiograma fornecem informagdes complementares e indispensaveis (THOMAS ET AL.,
2012). A onda P no ECG representa a ativagdo elétrica atrial; assim, sua duragao reflete o tempo
total de despolarizagdo atrial, e seu prolongamento ¢ um biomarcador eletrofisiologico bem
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estabelecido de aumento ou remodelamento atrial, seja por dilatacdo da camara, fibrose ou
alterag¢des na condugdo do impulso elétrico (ZAGORIDIS ET AL., 2023; VINCIGUERRA ET
AL., 2023). Na medicina humana, esses parametros eletrocardiograficos da duragdo da onda P
sdo reconhecidos como preditores de risco independentes para fibrilacdo atrial (FA) e eventos
tromboembdlicos (WU ET AL., 2018). No ambiente veterindrio, achados semelhantes foram
observados em caes com DMVD, onde o prolongamento da onda P estd associado ao aumento
do atrio esquerdo (GARNCARZ ET AL., 2013).
A ecocardiografia permite uma avaliacdo detalhada da estrutura e funcao cardiaca.
Dentre as medidas ecocardiograficas, a relacao atrio-aorta esquerda (AE/Ao) ¢ amplamente
aplicada, constituindo uma medida linear de facil obtencao para estimar a dilatacao do atrio
esquerdo, sendo considerada um critério fundamental nas diretrizes do American College of
Veterinary Internal Medicine (ACVIM) para o estadiamento do DMVD (ATKINS ET AL.,
2009). No entanto, o volume sistolico final do atrio esquerdo indexado a area de superficie
corporal (LAESV IDX), uma medida volumétrica tridimensional, é considerada uma avaliagdo
mais precisa e abrangente do atrio esquerdo (TREIBERT ET AL., 2024). Essa abordagem ¢
particularmente relevante em atrios com remodelamento complexo ou assimétrico, sendo
reconhecida como superior as medidas lineares para avaliagdo do remodelamento atrial
(BARON TOALDO ET AL., 2018). Além disso, o didmetro interno do ventriculo esquerdo
normalizado em diastole (DVIDVEn), obtido pela indexagdo do DDVE ao peso corporal por
meio de uma abordagem alométrica, permite uma avaliacao precisa da dilatagdo ventricular,
eliminando a influéncia direta do tamanho corporal (CORNELL ET AL., 2004; THOMAS ET
AL., 2012). O remodelamento ventricular esta intrinsecamente ligado ao remodelamento atrial,
com a disfung¢do ventricular impactando a hemodinamica e as pressdes atriais, contribuindo
para a dilatacdo atrial (GROSSMAN & BRAUNWALD, 2018; ZILE & BRUTSAERT, 2002).
Apesar do reconhecimento da importancia da duragdo da onda P e das medidas
ecocardiograficas do remodelamento cardiaco, existe uma lacuna de conhecimento quanto a
aplicacdo de uma analise integrada e a proposi¢ao de indices de duragdo da onda P ajustados a
parametros cardiacos e corporais especificos em ragas de caes, como o Shih Tzu, que tem uma
predisposicao particular para DMVD. A busca por novos biomarcadores eletrocardiograficos,
que oferecam maior especificidade e sensibilidade na detec¢ao precoce do remodelamento atrial
ou na identificag¢do de fendtipos especificos de remodelamento cardiaco, ¢ de grande valia para
a cardiologia veterinaria. Nesse contexto, este estudo propde uma investigacao detalhada dessas
relagdes em cdes Shih Tzu, visando potencializar a capacidade diagnostica e prognostica na
prética clinica veterinaria.

MATERIAL E METODOS
Desenho do estudo e populagdo animal

Trata-se de um estudo retrospectivo, observacional e transversal. A amostra inicial foi
composta por 25 cdes Shih Tzu. Apos rigorosa filtragem e exclusdo, a analise final foi realizada
em um conjunto de dados filtrado de 22 cdes Shih Tzu. Critérios de exclusdo clinica foram
aplicados para garantir a representacdo de cdes "sauddveis - Estagio A", definidos pelas
diretrizes do ACVM (ATKINS ET AL., 2009; KEENE ET AL., 2019), removendo aqueles com
cardiopatias significativas, arritmias relevantes ou remodela¢do além do ACVIM DMVD
Estagio A. Todos os procedimentos foram conduzidos seguindo diretrizes éticas e aprovados
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pelo Comité de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade Federal do Piaui — UFPI,
sob o protocolo n® 824/24.

Avaliagdo ecocardiogrdfica e variaveis analisadas

Para cada animal incluido no conjunto de dados filtrado, foram coletados dados
demogréficos (idade, peso corporal) e pardmetros de exames ecocardiograficos e
eletrocardiograficos. Os exames ecocardiograficos seguiram as diretrizes do ACVIM
(THOMAS ET AL., 2012). As medidas incluiram a relagao atrio-aorta esquerda (AE/Ao), o
diametro interno do ventriculo esquerdo em diastole (DDIE) e o volume sistolico final do atrio
esquerdo indexado (IDX do VAEAE), calculado pelo método biplano area-comprimento e
indexado a area da superficie corporal. O eletrocardiograma (ECQG) foi realizado e a duragao da
onda P (ms) foi medida na derivagdo II, como a média de trés a cinco ondas P consecutivas.

Variaveis derivadas e normalizadas

Para padronizar as medidas, o Didmetro Interno do Ventriculo Esquerdo Normalizado
em Diastole (LVIDDn) foi calculado por meio da normalizagao alométrica (LVIDDn = LVIDD
/ Pes0”0,33), conforme recomendado (CORNELL ET AL., 2004; THOMAS ET AL., 2012). A
duracdo da onda P também foi indexada ao peso corporal, relacdo AE/Ao e IDX do AEAE.

Analise estatistica

Os dados foram analisados por meio do software estatistico R (R Core Team, 2023). A
significancia estatistica foi definida por um valor de p<0,05. Estatisticas descritivas (média, DP,
mediana, min, max, IQR, P5, P95) foram calculadas. A normalidade foi avaliada pelo teste de
Shapiro-Wilk. A presenga de outliers foi verificada e tratada. A andlise de correlagdo de Pearson
avaliou a associacdo linear entre a duragdo da onda P e os parametros ecocardiograficos (AE/Ao,
LAESV IDX, LVIDDn). Modelos de regressao linear simples quantificaram o efeito preditivo
de cada parametro ecocardiografico na dura¢do da onda P. A utilidade das técnicas de indexagao
da duracdo da onda P foi avaliada comparativamente com base na variabilidade e estatistica
descritiva.

RESULTADOS
Caracteristicas da populacgdo do estudo e variaveis derivadas (conjunto de dados filtrado, n
=22)

Apds aremocao de trés outliers estatisticos e a aplicagdo de critérios de exclusdo clinica
para cardiopatias e arritmias, a analise foi realizada com um conjunto de dados filtrado de 22
caes Shih Tzu. Este grupo ¢ considerado representativo de cdes sauddveis e pacientes com
ACVIM DMVD Estagio A. A Tabela 1 apresenta os dados demograficos, eletrocardiograficos
e ecocardiograficos, incluindo todas as varidveis derivadas calculadas para cada individuo do
estudo.



Tabela 1. Dados

Meédia +

Varidvel e;l')a Mediana Min Max IQR P5 P95

Idade (anos) 6,55+245 600 200 11.00 400 200  11.00

Peso (kg) 5594095 550 400 750 100 400  7.50
i 39,55 +

P Duracio (mns) s 38.00 35.0049.00 4.00 3500  44.00

LA/Ao 1,48+0,16 149 125 170 020 125  1.68

LAESV IDX (mU/m?)  9.07+261 887 409 1450 265 409  11.05

LVIDDn (em/kg 0,33) 1,46+0,18 148 108 172 018 108 172

P Duracao/Peso 7,08 £ 0,91 7.09 507 882 1.15 5.07 8.82
. 26,69 £

Duraciio P/(LA/Ao) o 2605 22353129 351 2235 3129

?];';3930 PILAESV 544075 443 366 573 096 366 573

Estatisticas descritivas para todas as variaveis (conjunto de dados filtrado, n = 22)
As estatisticas descritivas para todas as varidveis, com base no conjunto de dados filtrado de 22
caes (considerados saudaveis/DMVD Estagio A), estdo resumidas na Tabela 2 e na Figura 1.
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demograficos, eletrocardiograficos originais e derivados e pardmetros
ecocardiograficos em 22 caes Shih Tzu (conjunto de dados filtrados).

Tabela 2. Resumo das estatisticas descritivas para variaveis do estudo (conjunto de dados

filtrado, n = 22 shih tzus).

Medi

Variavel Média=DP "™ Min Max IQR P5  P5
P Duraciio (ms) 3955+363 3800 3500 49.00 400 3500 44.00
LA/Ao 148+0,16 149 125 170 020 125 168
LAESV IDX (ml/m?) 9.07+261 887 409 1450 265 409 11.05
LVIDDn

1,46+0,18 148 1. 172 018 1. 172
(kg 0.33) 8 108 172 018 108 17
P Duragiio/Peso 708091 709 507 88 115 507 882
Duracio P/(LA/Ao)  26,69+3,10 2605 2235 3129 351 2235 3129
Duragio  PILAESV |\ o/ 075 443 366 573 096 366 573

IDX
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Correlacio de Pearson entre a duragcdo da onda P e os pardmetros ecocardiogrdficos
(conjunto de dados filtrado, N = 22)

Os resultados da analise de correlagdo de Pearson entre a duragdo absoluta da onda P ¢
os parametros ecocardiograficos, com base no conjunto de dados filtrado de 22 caes, estao
resumidos na Tabela 3. Todos os trés parametros ecocardiograficos mostraram uma correlagao
positiva estatisticamente significativa com a duracao da onda P. A correlagao mais forte foi
observada com o Volume Sistolico Final do Atrio Esquerdo Indexado (IDX do VAEAE),
seguido pela relagdo atrio-aorta esquerda (AE/Ao) e o Diametro Interno do Ventriculo Esquerdo
Normalizado em Diastole (VDIEn).

Tabela 3. Coeficientes de correlacao de Pearson (r) e valores de p para duragdo da onda P vs.
parametros ecocardiograficos (conjunto de dados filtrado, n = 22 Shih Tzus).

Correlacao de Pearson

Parametro ecocardiografico Valor de p

(r)
LA/Ao 0.49 0.022
LAESV IDX 0.61 0.002
LVIDDn 0.45 0.038

Modelos de regressao linear simples para duracdo da onda P (conjunto de dados filtrado, n
=22)

Os resultados dos modelos de regressdo linear simples, com duragdo da onda P como
variavel dependente e com base no conjunto de dados filtrado de 22 caes, sdo apresentados na
Tabela 4. Todos os trés parametros ecocardiograficos foram preditores significativos da duragao
da onda P.

Tabela 4. Modelos de regressao linear simples para duragdo da onda P (ms) em fungdo de
parametros ecocardiograficos (conjunto de dados filtrado, n = 22 Shih Tzus).

e ate Cocficiente de regressio= Valorde ., ,. , ,  Estatistica F
SE p (valor de p)
LA/Ao 11.23 +4.55 0.022 0.210 5.92 (0.022)
LAESV
0,82 +0,23 : . . .
DX 0.002 0.342 11.16 (0.002)
LVIDDn 9,07 +4,09 0.038 0.174 4.88 (0.038)

O modelo que utilizou 0 LAESV IDX apresentou o maior poder preditivo, explicando
34,2% da variabilidade na durag¢do da onda P (R"2 ajustado = 0,342) e demonstrando a maior
significancia estatistica (p=0,002) (Figura 2).

Intervalos de referéncia descritivos propostos para duragdo e indices da onda P (conjunto de
dados filtrado, n = 22)
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Com base nos critérios de normalidade ecocardiografica estabelecidos e nos percentis 5
(P5) e 95 (P95) das variaveis indexadas da amostra filtrada (N=22), os seguintes intervalos de
referéncia descritivos sdo propostos na Tabela 5. Os resultados destacam que a durag¢do da onda
P pode variar dependendo da defini¢do especifica de normalidade ecocardiografica utilizada. O
uso do limite superior do LAESV IDX (11,05 ml/m?) como referéncia produziu uma duragio
da onda P P95 de 44 ms, enquanto o uso do limite estrito LA/Ao (<1,6) sugeriu um P95 de 49
ms. A comparagao das técnicas indexadas demonstrou que o indice P Duration/LAESV IDX
apresentou a menor variabilidade (DP = 0,75, ver tab. 2), sugerindo que € o parametro mais
robusto para aplicagao clinica.

Tabela 5. Intervalos de referéncia descritivos sugeridos para duragdo e indices da onda P, com
padrdes de interesse (conjunto de dados filtrado, N = 22 Shih Tzus).

P Duracio (ms) - P5 P95

Criterios de reteréncia (subconjunto N) Média + DP (ms)  (ms)
AL/Ao <1,6 (N=19) 39.52 +3.86 35 49
LAESV IDX < 11,05 (N=21) 39.05+3.19 35 44
LVIDDn < 1,25 (N=7) 36,57 £ 1,72 35 38
Duracio da onda P indexada (P5 a P95 da
amostra filtrada)
P Duracao/Peso (ms/kg) 5,07 ate 8,82
P Duragao/(LA/A0) (ms) 22.35a31.29
P Duracao/LAESV IDX (ms/(ml/m ?)) 3,66 ate 5,73

Zona de transicdo de duracdo da onda P sugerida

Com base nos valores de P95 da duracdo da onda P derivados dos subgrupos de caes
considerados "normais" por diferentes critérios ecocardiograficos, e considerando a duracao
geral do P P95 da amostra filtrada (44 ms) como o limite superior da normalidade global para
a onda P neste estudo, uma zona de transi¢do para a duragdo da onda P, sugerindo aumento
incipiente do 4trio esquerdo, ¢ proposto.

Tabela 6. Zona de transicao de duracdo da onda P proposta em cdes Shih Tzu.

Zona Duracio da onda P (ms) Interpretacao
Normal <44 Dentro da faixa normal para Shih Tzus saudaveis
Transicio A4 4 49 Sugestivo de aumento/remodelamento incipiente

do atrio esquerdo

Altamente sugestivo de aumento /
Elevado > 49 . . o
remodelamento significativo do atrio esquerdo

Andlise Comparativa de Métodos e Indices de Duracio da Onda P
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A tab. 7 resume e compara o desempenho dos diferentes métodos e indices de duragdo da onda
P analisados neste estudo, destacando suas correlagdes, poder preditivo, faixas de normalidade
e utilidade clinica, com base na amostra filtrada de cdes Shih Tzu.

Tabela 7. Analise Comparativa de Métodos e Indices de Duracio da Onda P em Caes Shih Tzu
(Conjunto de Dados Filtrado, N = 22).

Poder
. preditivo .
Correlacao com R Faixa de
, amet lidad Utilidad
Método/Indice parafne r,os ajustado normalo ade l,l .a ¢
ecocardiograficos para sugerida clinica
do AE P95
0 duracio (P9S)
de p)
Nao invasivo,
Moderad 1 t
Duracgao absoluta de Moderado (LA/Ao: (I?A(;Er; ; 44-49 ms a(irilsp 2:23216
ura 0,49, LAESV IDX: (zona de p’ ’
P 0.61) IDX: transicao) sensivel ao
’ 0,342) ¢ remodelamento
atrial
Levaem conta
o tamanho do
. N3ao avaliado corpo,
P Duragao/Peso } N/A 8,82 ms/kg .
diretamente potencial para
melhorar a
especificidade
Normaliza a
duragdo de P
Na liad
Duragdio P/(LA/Ao) a0 avatade NA 3109y Paraotamanho
diretamente ’ linear do LA,
reduz a
variabilidade
indice mais
Associagdo mais robusto, baixa
bl
Duragio P/LAESV forie com LAESV 5,73 variabi ldf‘fie’
IDX IDX como preditor ms/(ml/m?) Sensive Ef
remodelacao

da duragao do P.

volumétrica do
AE
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DISCUSSAO

A duragdo da onda P no eletrocardiograma (ECG) representa o periodo total de ativagao
atrial, tornando-se um indicador eletrofisioldgico crucial para avaliar o remodelamento atrial.
Seu prolongamento ¢ amplamente reconhecido como um indicador de aumento ou remodelagao
atrial, seja devido a dilatagdo da camara, fibrose ou alteragdes na conducao do impulso elétrico
(ZAGORIDIS ET AL., 2023; VINCIGUERRA ET AL., 2023). Esse remodelamento patologico
muitas vezes envolve alteracdes na matriz miocérdica, influenciando a rigidez e a condugao
(FRANGOGIANNIS ET AL., 2017). No entanto, a sensibilidade da onda P para detectar o
aumento do atrio esquerdo (AEE) ¢ moderada (NOSZCZYK-NOWAK ET AL., 2011) e deve
ser interpretada em conjunto com a ecocardiografia. Em caes, a doenga degenerativa da valva
mitral (DMVD) ¢ a cardiopatia adquirida mais comum, e o AEE ¢ uma caracteristica central de
sua progressao, predizendo o risco de insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) e arritmias atriais
(ATKINS ET AL., 2009; GUGLIELMINI ET AL., 2020). Este estudo teve como objetivo
caracterizar a duragdo da onda P em uma coorte filtrada de 22 cdes da raca Shih Tzu,
investigando suas associagdes com parametros ecocardiograficos de remodelamento atrial
(relagdo AE/Ao, volume sistolico final do atrio esquerdo indexado — LAESV IDX) e ventricular
(didmetro interno do ventriculo esquerdo normalizado em diastole — LVIDDn) e propondo
novos métodos de indexacdo da duracdo da onda P e valores de referéncia para um grupo
considerado saudavel (ACVIM DMVD Estagio A).

A duragdo média da onda P observada nesta coorte filtrada (N=22) foi de 39,55+3,63
ms. Uma durag¢do da onda P superior a 4045 ms ¢ frequentemente considerada limitrofe ou
indicativa de aumento do 4trio esquerdo em caes de ragas pequenas (GARNCARZ ET AL.,
2013). O fato de aproximadamente 27% (6 de 22 caes) da amostra filtrada apresentar duracao
de P igual ou superior a 40 ms sugere que, mesmo nesse grupo homogéneo considerado
"saudavel" para o propdsito do estudo, algum grau de remodelamento atrial pode estar presente,
refletindo a natureza progressiva da DMVD. O prolongamento da onda P reflete o aumento do
tempo necessario para que o impulso elétrico conduza através de um atrio esquerdo dilatado ou
remodelado (VINCIGUERRA ET AL., 2023). Em cardiologia humana, a duragdo da onda P ¢
um preditor estabelecido de risco de fibrilacao atrial (FA) (WU ET AL., 2018).

Nossos resultados demonstraram correlagdes positivas estatisticamente significativas
entre a duracdo da onda P e a relagdo AE/Ao (r = 0,49, p = 0,022), LAESV IDX (r=0,61, p =
0,002) e LVIDDn (r = 0,45, p = 0,038) na amostra filtrada. Essas correlagdes sdo
estatisticamente significativas e consistentes com a fisiopatologia cardiaca (SOTO-BUSTOS
ET AL., 2017). O aumento da relacdo AE/Ao ¢ um dos critérios mais utilizados na avaliacao
da cardiomegalia em caes, servindo como marcador de dilata¢do do atrio esquerdo e progressao
do DMVD (ATKINS ET AL., 2009; KEENE ET AL., 2019). A maior for¢a de correlacao entre
o IDX do AESV e a duragdo da onda P (r=0,61 vs. 1=0,49 para LA/Ao) reforca a validade do
uso de parametros volumétricos para uma avaliacdo mais precisa do impacto do remodelamento
atrial na eletrofisiologia (TREIBERT ET AL., 2024; THOMAS ET AL., 2012). As medig¢des
volumeétricas de AE sdo preditores mais robustos de mortalidade/eventos do que LA/Ao em
cdes com DMVD (BARON TOALDO ET AL., 2018; OGAWA ET AL., 2022).

Os modelos de regressao linear simples corroboraram essas associagdes, com o IDX do
LAESYV explicando 34,2% da variabilidade na duracdo da onda P (R”2 ajustado = 0,342, p =
0,002), enquanto a razdo LA/Ao explicou 21,0% (R”*2 ajustado = 0,210). O AEESV IDX
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continua sendo o preditor mais robusto, ressaltando a importancia da avaliagdo volumétrica do
atrio esquerdo como um preditor chave de alteragdes eletrofisioldgicas atriais. Esses achados
sdo consistentes com estudos em que o aumento do atrio esquerdo esta diretamente ligado a
alteragdes eletrocardiograficas no DMVD (SOTO-BUSTOS ET AL., 2017). O processo de
remodelagdo elétrica estd intrinsecamente ligado a alteragdes estruturais no miocardio
(VINCIGUERRA ET AL., 2023).

A dilatagdo do atrio esquerdo frequentemente coexiste e ¢ exacerbada pela disfuncao
diastolica e/ou sistolica do ventriculo esquerdo (VE). Em nosso estudo, o didmetro interno do
ventriculo esquerdo normalizado em didstole (DVIDn), ajustado por meio de alometria,
apresentou correlagcdo positiva e significativa com a duragao da onda P (r = 0,45, p = 0,038)
(THOMAS ET AL., 2012). A correlagdo significativa entre a DVIDn e a duragdo da onda P ¢
fisiologicamente plausivel: o aumento das pressdes de enchimento do ventriculo esquerdo leva
a um aumento retrogrado das pressdes do atrio esquerdo e, consequentemente, a sua dilatacao
(VEZZOSIET AL., 2021). A avaliagao da mecanica do VE e das pressdes de enchimento ¢ um
componente chave na avaliacdo da gravidade da insuficiéncia cardiaca e da carga atrial
(GROSSMAN & BRAUNWALD, 2018; ZILE & BRUTSAERT, 2002). Assim, o LVIDDn
complementa as informagdes das medidas atriais, permitindo uma visao mais holistica do
remodelamento cardiaco (ATKINS ET AL., 2009).

Uma parte inovadora deste estudo foi a sugestao de valores de referéncia de duragao da
onda P com base em rigorosos critérios de "normalidade" ecocardiografica. Para os 19 caes que
apresentaram LA/A0<1,6, a duracdo da onda P do P95 foi de 49 ms. Esse P95 alto sugere que,
mesmo em Shih Tzus com dilatacdo atrial linear considerada "normal" pelos critérios do
ACVIM, a duragdo da onda P pode atingir valores que requerem atencdo clinica, refletindo
alteragdes elétricas em estagio inicial. Utilizando o P95 do LAESV IDX da amostra filtrada
(11,05 ml/m?) como limite superior de normalidade, a duracdo da onda P P95 correspondente
foi de 44 ms. A zona de transi¢ao de duracdo da onda P proposta, sugerindo aumento incipiente
do atrio esquerdo, situa-se entre 44 ms e 49 ms. O indice P Duracdo/IDX do LAESV mostrou-
se 0 mais robusto e clinicamente informativo, com a menor variabilidade relativa (DP = 0,75)
e intervalos descritivos de P5=3,66 a P95=5,73 ms/(ml/m?). Um indice alto sugere uma duracao
P desproporcionalmente longa para o volume atrial, potencialmente apontando para disfuncao
de conducado primaria que precede a dilatagdo volumétrica macroscopica (BARON TOALDO
ET AL., 2020; HU ET AL., 2023).

E importante, no entanto, reconhecer as limitagdes deste estudo. O pequeno tamanho da
amostra (N=22) restringe a generalizagdo dos resultados e a capacidade de estabelecer valores
de referéncia normativos definitivos para a raga Shih Tzu. A natureza retrospectiva e a falta de
estratificacdo precisa limitam a interpretagdao dos resultados em termos de estagios da doenca.
Além disso, a precisao e a reprodutibilidade das medidas ecocardiograficas podem ser afetadas
pela experiéncia do observador. Para validar e expandir os achados promissores, pesquisas
futuras devem incluir amostras maiores € multicéntricas e estudos prospectivos para avaliar o
valor prognostico da duragdo da onda P na progressao do DMVD. Em conclusdo, este estudo
demonstra que a duragdo da onda P ¢ um indicador valioso de remodelamento cardiaco em Shih
Tzus, sendo o LAESV IDX o preditor mais forte. A analise baseada em indices oferece uma
ferramenta sofisticada para caracterizar fenotipos de remodelamento atrial, abrindo caminho
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para o desenvolvimento de novas ferramentas diagndsticas e prognoésticas em cardiologia
veterinaria.
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4. CONSIDERACOES FINAIS

Os achados deste estudo realgam o valor da duragdo da onda P como um biomarcador
eletrocardiografico do remodelamento cardiaco em Shih Tzus, uma raca predisposta a DMVM. A
forte associacdo com as medidas de dilatacdo atrial, especialmente as volumétricas, sugere que o
ECG e a ecocardiografia fornecem informacdes complementares cruciais. Os valores de referéncia
para a duracdo da onda P, sugeridos a partir de subpopulacdes com parametros ecocardiograficos
dentro da normalidade, fornecem uma base importante para a avaliacdo clinica. Esses achados
pavimentam o caminho para o desenvolvimento de novas ferramentas diagnosticas e prognoésticas
em cardiologia veterinaria. A duracdao de P prolongada, ou um valor de Duragdao P / LAESV IDX
alterado, pode servir como um sinal de alerta para cardiologistas veterindrios, indicando a
necessidade de uma avaliacdo ecocardiografica mais aprofundada ou de monitoramento mais
rigoroso para o desenvolvimento de arritmias atriais, como a fibrilagao atrial, ou a progressao da
insuficiéncia cardiaca.
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Pesquisas futuras com amostras maiores, multicéntricas e delineamento prospectivo sao uteis
para consolidar valores de referéncia da duracdo da onda P em Shih Tzus e avaliar seu valor
progndstico na progressao da DMVM e no desenvolvimento de arritmias, além de explorar outros
marcadores eletrofisiologicos, biomarcadores cardiacos e aspectos morfologicos da onda P.
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