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Resumo: A dirofilariose canina € uma zoonose causada pela espécie Dirofilaria
immitis, um nematoda pertencente a familia Onchocercidae que parasita o sistema
circulatorio de cdes domésticos ou silvestres — sendo também conhecida como
"Verme do Coracdo". Esse nematoda encontra as condi¢cdes favoraveis para seu
perfeito desenvolvimento nas areas litoraneas de regibes com clima temperado,
tropical e subtropical, o que os torna predominantes na regido Nordeste do Brasil. A
transmissao dessa doenca ocorre por meio da picada de seus vetores: 0S mosquitos
hematofagos dos géneros Culex, Anopheles e Aedes. Durante a picada, o vetor
deposita as larvas de D. immitis no cdo, onde desenvolvem-se até atingirem a
maturidade e chegar na circulacdo sanguinea do animal. Alguns animais sao
assintomaticos, entretanto os sinais clinicos mais comuns sdo a perda de peso,
letargia, tosse, dispneia, sincope, baixa resisténcia ao exercicio fisico e hemoptise.
Os casos mais graves podem ser fatais, nos quais as larvas atingem 06rgaos vitais
como o pulmao e coracdo. Nesse sentido, € imprescindivel um correto diagndstico
clinico e laboratorial, o que pode ser obtido por meio das metodologias Knott
modificado, Gota espessa, ELIZA, dentre outros. Nesse contexto, os protocolos de
atendimento da dirofilariose buscam ter o minimo de complicagbes pds-tratamento
associado a exterminacdo de todos os estagios larvais de D. immitis. Sendo assim,
esse trabalho objetivou a elaboracéo de uma reviséo bibliografica sobre a dirofilariose,
com foco nos cédes como hospedeiros definitivos, onde foi utilizado a base de dados
do google académico e o Web of Science Scopus, com 37 artigos e teses. Contudo o
tema dirofilariose de forma ampla, apresentando o verme, explicando sua patogenia,
dando sugestdes para o diagndstico, tratamento e profilaxia, além de alertar sobre os
males e problemas que a dirofilariose pode causar aos cdes e humanos

Palavras-chave: Dirofilaria immitis. Canideos. Zoonose. Verme do coracéo.
Circulacéo sanguinea.
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CANINE HEARTWORM: LITERATURE REVIEW

Abstract: Canine dirofilariasis is a zoonosis caused by the species Dirofilaria immitis,
a nematode belonging to the Onchocercidae family that parasitizes the circulatory
system of domestic or wild dogs — also known as "Heartworm®. This nematode finds
favorable conditions for its perfect development in the coastal areas of regions with a
temperate, tropical and subtropical climate, which makes them predominant in the
Northeast region of Brazil. The transmission of this disease occurs through the bite of
its vectors: hematophagous mosquitoes of the genera Culex, Anopheles and Aedes.
During the bite, the vector deposits the D. immitis larvae in the dog, where they develop
until they reach maturity and reach the animal's bloodstream. Some animals are
asymptomatic, however the most common clinical signs are weight loss, lethargy,
cough, dyspnea, syncope, low resistance to physical exercise and hemoptysis. The
most serious cases can be fatal, in which the larvae reach vital organs such as the
lungs and heart. In this sense, a correct clinical and laboratory diagnosis is essential,
which can be obtained through the modified Knott, Thick Gout, ELIZA methodologies,
among others. In this context, heartworm care protocols seek to have the minimum of
post-treatment complications associated with the extermination of all larval stages of
D. immitis. Therefore, this work aimed at the elaboration of a bibliographic review on
heartworm disease, focusing on dogs as definitive hosts, where the academic google
database and the Web of Science Scopus were used, with 37 articles and theses.
However, the topic of dirofilariasis in a broad way, presenting the worm, explaining its
pathogenesis, giving suggestions for diagnosis, treatment and prophylaxis, in addition
to warning about the evils and problems that dirofilariasis can cause to dogs and
humans

Keywords: Dirofilaria immitis. Canids. Zoonosis. Heartworm. Blood circulation.
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1 INTRODUCAO

7

A dirofilariose € uma doenca parasitaria caracterizada como zoonose que
acomete varias espécies de animais e tem o cao (Canis lupus familiaris) como seu
hospedeiro definitivo (MADRIL et al., 2020). Seu agente etiolégico € um nematdédeo
filarideo da espécie Dirofilaria immitis, pertencente a familia Onchocercidae, que
depende de mosquitos hematéfagos para o desenvolvimento de seu estagio infectante
(CALAZANS et al., 2018).

A transmissdo ocorre por meio da picada de mosquitos dos géneros Culex,
Anopheles e Aedes. Essa enfermidade ocorre quando o mosquito infectado inocula
larvas de D. immitis no animal, acdo que acontece por meio da picada.
Consequentemente, essas larvas atravessam a parede dos tecidos subcutaneo e
muscular, onde mudam de estégio larval e seguem migrando pelo corpo do animal até
chegar na circulacdo sanguinea — podendo atingir até mesmo seus 6rgédos vitais,
como € o caso do pulmédo e coracdo. Por esse motivo, a dirofilariose também é
conhecida como ‘Verme do Coragédo’ (Heartworm disease) (MASSA &
HEINFERLLNER, 2022).

7

Essa zoonose é comumente diagnosticada, nesse caso, os felinos sao
considerados hospedeiros acidentais, pois possuem uma menor sensibilidade a
microfilaremia — sendo rara e transitoria devido a rapida acdo do sistema imune
(VIEIRA et al., 2019). Assim sendo, a dirofilariose em gatos ocorre por um curto
periodo e geralmente é assintomatica, sendo apenas alguns dos casos considerados
agudos e graves (AHS, 2020). Assim como os céaes, os furdes sédo altamente
suscetiveis a dirofilariose, porém, assim como os felinos, possuem baixa

microfilaremia e baixa capacidade de transmissédo (CALAZANS et al., 2018).

Segundo Portela et al. (2019), cdes machos geralmente s&o 0s mais
acometidos. Isso ocorre devido ao fato deles serem mantidos como animais de guarda
em lugares abertos — o que os tornam desprotegidos e expostos aos mosquitos
infectados. Além disso, cées idosos podem apresentar predominancia de infec¢des
em relacdo aos cdes mais novos, sendo a idade um dos fatores de risco mais
importantes (PEGADO et al., 2019).
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Sendo uma doenca de evolucao cronica, o quadro de gravidade do portador da
dirofilariose tem relacdo com sua carga parasitaria (MASSA & HEINFERLLNER,
2022). Os sinais clinicos mais comuns sdo: perda de peso, letargia, tosse, dispneia,
sincope, baixa resisténcia ao exercicio fisico e hemoptise. Por outro lado, alguns
animais sédo assintomaticos e apenas apresentam os sinais clinicos quando a infeccao
tem um maior periodo de duracdo ou em casos mais severos da doenca (CALAZANS,
2019). Os casos mais graves geralmente sao fatais e o animal pode desenvolver
também a sindrome da veia cava (condicdo médica de emergéncia). 1sso ocorre
devido a alta concentracdo de vermes adultos na veia cava caudal, no atrio direito e
na valvula tricuspide. Assim sendo, nessa fase, o animal pode apresentar insuficiéncia
cardiaca, pulsacdo da veia jugular, ascite, hemoglobindria e outros sinais clinicos
(PORTELA et al., 2019).

Sabe-se também que, apesar da importancia da doenca, a dirofilariose ainda é
negligenciada pelas politicas publicas em regides de alta ocorréncia, sendo até
mesmo considerada como uma doencga enzodtica (VIEIRA et al., 2020). Por outro
lado, nota-se o esfor¢co da Organizacao Mundial de Saude (OMS), que ainda em 1979
ja considerava a dirofilariose como uma zoonose — principalmente devido tanto aos
danos causados aos animais e seres humanos isoladamente, como também devido a

relacdo préxima entre animais-homens.

Sendo assim, este trabalho objetivou a elaboracéo de uma revisao bibliogréafica
sobre a dirofilariose com foco nos cdes como hospedeiros definitivos, devido a
negligencia das politicas publicas, faz-se necessario ter mais pesquisas,
principalmente por se tratar de uma zoonose, e ter o clima brasileiro com grande

possibilidades endémicas.
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2 METODOLOGIA

Foi realizada uma revisdo bibliogréfica a partir da busca de artigos,
dissertacdes de mestrado e livros publicados no periodo compreendido entre janeiro
de 2018 a setembro de 2022 — periodo escolhido por representar os ultimos 5 anos
de publicacfes cientificas. Entretanto, ainda que publicados ha algum tempo, alguns

artigos e livros classicos também foram utilizados.

Para as buscas de artigos foram utilizadas as bases de dados da Google
Académico e SCOPUS, sempre a partir de diferentes associacbes dos seguintes
descritores: “dirofilariose”, “Dirofilaria immitis”, “cdo”, “canina”, “dirofilariasis”,
“heartworm” e “canine”. A analise dos estudos envolveu a leitura de titulos, resumo e
textos completos. Foram incluidas publicacdes relacionadas a Dirofilariose em cées e
realizadas entre os anos de 1887 a 2022. Foram excluidos os estudos que contém
caracteristicas semelhantes a dirofilaria Notchtiella (Dirofilaria tenuis, dirofilaria repens
e dirofilaria ursi). Como resultados foram extraidos 60 artigos disponiveis na lingua
portuguesa e inglesa, 30 na base de dados do Google Académico e 30 no SCOPUS.
A partir destes, foram selecionados 37 artigos pelo titulo e excluidos 23 publicacfes
que continham caracteristicas semelhantes dirofilariose em cées ou eram relato de

caso.
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA
3.1 Agente etiologico
3.1.1 Classificagdo taxonémica

A espécie Dirofilaria immitis (Leidy, 1856; Railliet & Henry, 1911) pertence ao
filo nematoda, com classificacdo taxondmica (tabela 1), no qual os animais séo
comumente encontrados como parasitas. Além disso, D. immitis pertence a classe
Secernentea e a ordem Spirurida, sendo um verme cilindrico longo e fino, com nitido
dimorfismo sexual, ciclo biolégico heterogénico (tendo mosquitos como hospedeiros
intermediarios) e de grande relevancia para a Medicina Veterinaria (RUPPERT et al.,
2005). Além disso, pertencem a familia Onchocercidae (Leiper, 1911) e ao género
Dirofilaria — que foi descrito por Railliet & Henry em 1911, tendo como espécie-tipo D.
immitis (Leidy, 1856) (LENT & DE FREITAS, 1937).

Tabela 1 — Classificagédo taxonémica da Dirofilaria immitis.

Fonte: ANDERSON, 2000.

3.1.2 Caracteristicas morfolégicas

As caracteristicas morfologicas da D. immitis variam conforme a fase do ciclo
evolutivo. As microfilarias ndo possuem bainha, tém cabeca com formato cénico, além
de uma cauda reta, longa e fina — medindo em torno de 300 um de comprimento e 6

pm de largura (figura 1). Por outro lado, o parasito adulto tem morfologia filiforme,
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longa e cor esbranquicada, apresentando diferentes dimensdes e extremidades
posteriores (COSTA, 2020).

Figura 1 - Microfilaria de Dirofilaria immitis em esfregaco sanguineo de um céo.

Fonte: DE SOUZA, 2018.

Além disso, seus individuos possuem dimorfismo sexual (figura 2). Os machos
adultos medem cerca de 12 a 16 cm, possuindo 4 pares de papilas adjacentes a
abertura da cloaca e 4 pares de abertura pos-cloacais (TAYLOR, 2016; NIKANDER,
2019). Adicionalmente, seu érgédo reprodutor consiste em um testiculo continuo com
um canal deferente que termina no ducto ejaculador na cloaca e a parte final do corpo
dos machos é enrolada em forma de espiral, 0 que auxilia na copula (NIKANDER,
2019).

Figura 2 - Dirofilaria immitis fémea (Q) e macho (&)

Fonte: PACHECO, 2016.
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Por outro lado, as fémeas medem cerca de 25 a 30 cm de comprimento e,
guando adultas, tém seu 6rgédo reprodutor formado pelo ovario, oviduto e utero, que
se abre na vulva. Além disso, sua cauda € arredondada, porém n&o termina em espiral

— 0 que facilmente as diferencia dos machos (COSTA, 2020).

3.1.3 Ciclo biolégico

A espécie D. immitis tem ciclo de vida heteroxeno e indireto, ou seja, necessita
passar por um hospedeiro intermediario, sendo mais de 60 espécies de mosquitos
hemato6fagos considerados vetores da Dirofilaria spp., entre eles podemos destacar a
culex. (figura 3) (Pacheco, 2016).

Figura 3. Fémea de Culex theileri.

Culex (Cux) theiten Q

Theobald, 1903
Foto by Pauko Almeida

IHMT/UNL colony 2012

Fonte: ALHO et al., 2014.

Para completar o seu ciclo de vida, D. immitis tem o0 cdo como seu hospedeiro
definitivo mais comum e passa por diversos estagios de vida ao longo do tempo. O
ciclo biolégico pode ser melhor entendido se iniciado quando 0s mosquitos
(principalmente aqueles dos géneros Culex, Anopheles e Aedes) ingerem, por meio
da picada de cées infectados (microfilaremico), as larvas de primeiro estagio (L1)
(CALAZANS, 2018). Em seguida, agora dentro do mosquito, a L1 chega até os tubulos
de malphighi, onde desenvolvem-se durante 10 a 28 dias, passando a larva de

segundo estagio L2 até L3 (larva infectante) (figura 4).
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Figura 4. Representacdo esquematica do ciclo biolégico de Dirofilaria immitis.

O mosquito ingere @
as larvas L1 ao
picar um cao
infectado. .

®

As parasitas fémeas
produzem micro-
filarias L1.

(2)

As larvas entram na
corrente sanguinea,
migram para o.
coracao e artérias
pulmonares e
tornam-se parasitas Mudade L3>L4
adultos.

-—

até L3.

<

Fonte: OS AUTORES, 2022.
Quando o mosquito infectado realiza um novo repasto sanguineo, as larvas de

D. immitis, presentes no aparelho bucal desses mosquitos sédo transmitidas a um novo
cédo (hospedeiro). Neste hospedeiro, deixam de ser L3 e desenvolvem-se em L4
(larvas jovens adultas), passando de 3 a 4 dias nas paredes dos tecidos subcutaneo
e muscular e, posteriormente, seguindo em dire¢do ao toérax, periodo que leva entre 9
e 12 dias (MEIRELES et al., 2014).

Por fim, apds 50 a 70 dias, as larvas mais uma vez mudam o estagio larval,
agora tornando-se L5 (adulto sexualmente imaturo), e iniciam a migracdo para as
artérias pulmonares e artérias coronarias, O desenvolvimento das larvas para o
estagio adulto sexualmente maduro ocorre nas artérias pulmonares e no ventriculo
direito (figura 5), o que dura de 120 a 210 dias, completando assim o ciclo e liberando
as microfilarias na circulacdo sanguinea do cdo, onde podem chegar no coragéo, em

um estado mais evolutivo com parasitas adultos (PEGADO et al., 2019).

Dentro do mosquito
ocorre amudade L1

O mosquito inocula as
larvas L3 no tecido
subcutaneo e muscular
de um cao saudavel.
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Figura 5. Coracdo de um cdo com parasitas adultos de Dirofilaria immitis.

Fonte: SIMON et al., 2012.

Além disso, a Dirofilaria immitis tem uma relacdo simbibtica com o género
Wolbachia, bactérias gram-negativas encontradas nos sistemas reprodutores e nos
corddes laterais de todos os estagios larvais e adultos da D. immitis (SILVEIRA, 2018).
Segundo Ferrdo (2018), existem varias evidéncias que sugerem essa hatureza
simbidtica, tendo Wolbachia spp. um papel importante na reproducdo e na
sobrevivéncia do nematoda. Por exemplo, estudos filogénicos indicam que algumas
caracteristicas da evolucdo dessas bactérias coincidem com as de D. immitis
(SILVEIRA, 2018 & FERRAO, 2018).

3.2 Patogenia

Caracterizadas pelas lesdes inflamatdrias agudas e crénicas nos pulmdes e em
outros orgaos devido a presenca da Dirofilaria immitis adultas e as microfilarias

circulantes, a dirofilariose é uma doenca de progresséo crénica (FERRAO, 2018).

A natureza fisiopatol6gica da doenca € identificada devido a presenca de filarias
adultas de Dirofilaria immitis nas artérias pulmonares e coronarias. O parasita
promove multiplas lesdes na parede das artérias pulmonares provocando endarterites,
aumento do espaco intercelulares e deformidades das células endoteliais da tunica
intima, levando a perda da elasticidade arterial e a passagem de albumina, plasma e
células sanguineas para o espaco perivascular. Ocorre também a formacdo de
vilosidade intravasculares — endarterite proliferativa pulmonar — que resulta na

diminuicdo do lumen arterial. A patologia se desenvolve como consequéncia das
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alteracdes vasculares que resultam em edema, inflamacédo do parénquima pulmonar
e ruptura dos vasos (SILVEIRA 2018).

Quando h& morte do parasita, naturalmente ou por meio do tratamento
adulticida pode ocorrer danos vasculares mais graves como trombose, inflamacéo
granulomatosa e inflamac&o da vilosidade rugosa (PEGADO & ANDRADE., 2019). A
medida que a parasitose vai progredindo, as artérias pulmonares vao ficando largas e
tortuosas, com paredes mais espessas e irregulares desregularizando o aporte
sanguineo e dificultando a resposta fisiologica para elevadas exigéncias de oxigénio,

de forma a diminuir a capacidade para exercicios fisicos (SILVEIRA, 2018).

Entre as principais consequéncias dessa patologia temos a hipertenséo
pulmonar, causada por vasoconstriccdo a qual pode levar a faléncia ventricular direita
do miocéardio, aumento da pressao diastélica ventricular direita e faléncia cardiaca
congestiva no lado direito do coracdo em associagcdo com insuficiéncia da valva
tricispide. O débito cardiaco vai diminuindo progressivamente na medida em que
acontece a falha do ventriculo direito. Pode ocorrer dispneia, fadiga e sincope durante
0s exercicios fisicos por conta do débito cardico se tornar insuficiente. Além disso,
uma pneumonia eosinofiica e sindrome respiratéria podem ocorrer, sendo
provocadas pela destrui¢cdo imunolégica de microfilarias na microcirculacédo pulmonar,
resultando em um hospedeiro amicrofilarémico. Esta sindrome ocorre quando as
microfilarias revestidas por anticorpos aprisionadas na circulacao pulmonar incitam
uma reagéo inflamatéria (FERRAO, 2018).

Outro exemplo de consequéncia patologica € a sindrome da veia cava, que &
causada devido a movimentacéo intensa do parasita nas artérias pulmonares para o
ventriculo direito, o que prejudica o funcionamento da vélvula tricispide ocasionando
insuficiéncia, aumento da volemia e pressao venosa, 0 que resulta na dificuldade de
retorno da circulacdo. Esses fatores podem causar a morte do hospedeiro por

hemdlise, hemoglobinuria e coagulagéo intravascular disseminada (SILVEIRA, 2018).
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3.3 Epidemiologia

A D. immitis é uma espécie distribuida mundialmente e ocorre, principalmente,
em zonas Umidas e quentes. Além disso, estd entre os nematoides parasitas mais
patogénicos em todo o mundo (ADEBAYO et al., 2020). Assim sendo, a dirofilariose é
considerada uma zoonose endémica nos continentes Americano, Africano, Europeu e
Oceania, principalmente em areas com temperatura e umidade suficiente para permitir
o desenvolvimento larvar de seus vetores e hospedeiros intermediarios — Aedes spp.,
Anopheles spp. e Culex spp. (GENCHI et al., 2011; SEBOLT, 2020).

Em geral, a espécie D. immitis € predominante em areas litordneas de regides
com clima temperado, tropical e subtropical, uma vez que sdo banhadas por rios e
lagoas, sendo potencial habitat dos mosquitos hematéfagos que transmitem a doenca
(SILVA & LANGONI, 2009; HOLANDA et al., 2020). Por outro lado, em regifes com
temperaturas abaixo de 14°C, o desenvolvimento dos mosquitos é pausado, 0 que
causa uma reducao na transmisséo da doenga (AHS, 2018).

Nesse contexto, a dirofilariose é bastante relatada nos paises do sul da Europa,
tais como Portugal, Espanha, Francga, Italia, Eslovénia, Bulgéria, Roménia, Grécia e
Turquia. Além disso, Estados Unidos da América (EUA), Canada, Australia e o
Sudeste e Leste da Asia (MEIRELES, 2014; CVBD, 2020). No continente americano,
os levantamentos epidemioldgicos relatam a presenca de D. immitis em todos os
paises, exceto Chile, Uruguai e Guiana Francesa (figura 6), corroborando com o fato
de que a temperatura desses locais favorece o desenvolvimento dos mosquitos
vetores da dirofilaria (SIMON et al., 2012; DANTAS-TORRES & OTRANTO, 2020).

Vale ressaltar que no Brasil, os primeiros casos de D. immitis em humanos
foram relatados em 1878, por Silva-Araujo, na Bahia (BARBOSA & ALVES, 2006), e
em 1887, por Magalhdes, em um menino no Rio de Janeiro, que apresentava um
parasita macho e uma fémea no ventriculo direito (MAGALHAES, 1887). Em 1911,
Raillet e Henry, dois parasitologistas franceses descreveram o género Dirofilaria e,
assim, a atual classificagdo taxonémica, D. immitis (Leidy, 1856) Raillet & Henry,
1911 (KNAUER, 1998).
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Figura 6. Distribuicdo geografica da dirofilariose canina no continente americano. Regides em

azul representam areas com presenca de infec¢cées por Dirofilaria immitis.

Guiana Francesa

Fonte: SIMON et al., 2012

A taxa de prevaléncia indica a frequéncia de ocorréncia de uma doenca em
uma populacdo em um determinado espago de tempo. Consequentemente, a
prevaléncia varia de acordo com as caracteristicas ambientais e da populacéo canina.
Por exemplo, Labarthe et al. (2014) indicam que a regido Nordeste do Brasil (uma das
mais quentes e Umidas) possui uma prevaléncia média de 29,7%. Por outro lado, os

mesmos autores indicam a prevaléncia média de 13,2% na regido Sul do Brasil.

Contudo, a doenca tem atraido a atencéo de diversos pesquisadores. Nesse
contexto, foi criada em 1974 a American Heartworm Society (AHS) — um grupo norte
americano que discute pesquisas relacionadas a dirofilariose em simpdsios que sédo
realizados a cada trés anos (AHS, 2018). Além disso, a Organizacdo Mundial de
Saude (OMS) reconhece a dirofilariose como uma zoonose, afetando tanto animais
como seres humanos (OMS, 1979). No entanto, atualmente a dirofilariose segue

sendo considerada como uma zoonose emergente negligenciada (CALAZANS, 2018).

3.4 Sinais clinicos

Sabe-se que o quadro de gravidade do cao com dirofilariose tem relacdo com
a carga parasitaria (MASSA & HEINFERLLNER, 2022). De acordo com a AHS (2020),

0s sinais clinicos podem variar de leve (no qual normalmente ndo existem problemas
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maiores se houver o controle do exercicio fisico), moderado e grave, no qual existe

um quadro mais severo da doenca (tabela 2).

Tabela 2 — Classificagdo da gravidade da dirofilariose de acordo com os sinais clinicos

Fonte: Adaptado de AHS, 2020.

Quando os sinais clinicos sdo leves, o animal pode apresentar tosse ou até
mesmo ser assintomatico. Os sinais moderados sdo reflexo do avanco da doenca,
podendo o animal apresentar tosse e intolerdncia ao exercicio, além de sons
cardiacos e pulmonares anormais. No estagio mais perigoso da dirofilariose, ocorrem
0s sinais clinicos mais severos, podendo o animal apresentar além de tosse e
intolerdncia ao exercicio, ascite, hepatomegalia e sincope. Além disso, o animal pode
desenvolver a sindrome da veia cava — fase em que ocorre a letargia e a fraqueza
associada a hemoglobinemia e hemoglobulindria, dentre outros sinais clinicos (AHS,
2020).

3.5 Diagnostico

E notdria a evolugdo dos métodos e técnicas utilizadas para diagnosticar a D.
immitis ao longo do tempo (ARMANCHE, 2022). As técnicas mais utilizadas na rotina
clinica sdo o método Knott modificado e o0 método da Gota Espessa, pois séo rapidos
e de baixo custo. Além disso, esses dois métodos sdo utilizados tanto para identificar
as espécies de filarias, como também para quantificar as microfilarias circulantes.
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O método da Gota Espessa € um método de facil execugéo, no qual € possivel
observar os vermes circulantes a partir da analise da presenca ou ndo de bainha,
localizacdo e nucleos caudais. Além disso, é uma técnica com boa sensibilidade
quando o céao infectado tem filaremia superior a 10 mf/ml de sangue, sendo mf a
densidade média de microfilarias (DE SOUSA, 2018).

O teste de Knott modificado € um método no qual é observada a morfologia e
as dimensdes corporais do parasita. Essa técnica permite diferenciar a D. immitis de
outras espécies de microfilarias utilizando uma quantidade maior de amostra de
sangue (1 ml) e caracteriza-se por causar a lise das hemacias, fixando as microfilarias
presentes (PEGADO et al,.2019). Para realiza-lo, € preciso centrifugar o sangue,
descartar o sobrenadante e adicionar corante (wright ou azul de metileno). Por fim,
uma lamina é montada com uma gota (50 pL) da substancia, a qual sera visualizada
em microscépio optico (aumentos de 100x e 400x) para identificacdo com base em
chave dicotomica (figura 7) (VIEIRA et al., 2019).

Figura 7. Pesquisa de microfildria da espécie Dirofilaria immitis por meio do teste de Knott
modificado.

Fonte: Adaptado de VIEIRA et al., 2020.

Por outro lado, apesar de serem bastante utilizados, o método de Gota Espessa
e o teste de Knott modificado podem ocasionar um falso negativo em caso de
existéncia de grande quantidade de vermes de um mesmo sexo, ndo ocorrendo
reproducédo entre os individuos de D. immitis e, consequentemente, ndo existindo a

producdo de novas microfilarias. Por isso, também sdo necessarios outros métodos



25

para identificar os vermes adultos, como técnicas moleculares que incluem a Reacao
em Cadeira de Polimerase (PCR) e o teste sorolégico imunoenzimatico - ELISA
(PEGADO et al., 2019).

O PCR é uma técnica molecular com alta sensibilidade que utliza a
amplificacdo do acido desoxirribonucleico (DNA) para a deteccéo e diferenciacéo de
diferentes filarideos, que € muito utilizada em cédes negativos em testes soroldgicos
que apresentam microfilarias (CALAZANS, 2018). A utilizacdo de testes sorolégicos
como o ELISA e imunocromatografia ja € possivel e preferivel, pois ambos ja estao
disponiveis no formato de teste rapido para uso rotineiro em clinicas veterinarias, e
sdo métodos que detectam até mesmo infecgbes nas quais os parasitas adultos ja
estdo presentes ainda que ndo haja microfilarias na circulagdo (SOUSA, 2018).

As alteracdes hematologicas e bioquimicas também podem auxiliar no
diagndstico da dirofilariose. De acordo com Madril et al. (2020), foram encontradas as
seguintes alterac6es hematoldgicas em amostras de sangue de animais que foram
diagnosticados com dirofilariose: anemia, alteracdes causadas devido ao trauma fisico
das hemacias (hemolise) durante a migracdo do parasita, linfocitose, leucopenia e
trombocitopenia. Além disso, também foi observada a presenca de rouleaux
eritrocitario, geralmente encontrado em processos inflamatoérios devido ao aumento
de imunoglobulinas ou fibrinogénio — alteracdes relacionadas a intensa resposta do

hospedeiro contra o parasita.

Adicionalmente, exames de imagem podem auxiliar (em associacdo com 0s
exames parasitolégicos) na identificacdo de alteracdes condizentes com as
consequéncias patolégicas da doenca. Por exemplo, o ecocardiograma possibilita
identificar os vermes adultos e as lesdes cardiopulmonares, sendo utilizado para
estimar a carga parasitaria. Na radiografia toracica € possivel notar um aumento
significativo da silhueta cardiaca (PORTELA, 2019).
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Figura 8. Radiografia projecdo latero-lateral direita

Fonte: Centro Veterinario Cia Bichos. Joinville, 2019.

Figura 9. Radiografia projecao ventro-dorsal

Fonte: Centro Veterinario Cia Bichos. Joinville, 2019.

3.6 Tratamento, controle e profilaxia

De acordo com Costa (2020), antes de iniciar o protocolo de tratamento, é
importante fazer um diagnéstico correto. Em geral, deve-se avaliar o estado geral do
animal, visando diminuir a probabilidade de ocorrer complicacbes pos-tratamento e
classificando a carga parasitaria para que o melhor protocolo seja administrado no
paciente. Assim sendo, devem ser realizados exames clinicos e laboratoriais que

permitam avaliar as funcdes cardiaca, renal, pulmonar e hepética.
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A AHS (2020) recomenda a estabilizacdo dos cdes que apresentam sinais
clinicos significativos da dirofilariose antes do inicio do protocolo de tratamento, o que
pode ser realizado por meio da administracdo de glicocorticoides, diuréticos,
vasodilatadores, agentes inotrépicos positivos e fluidoterapia.

Dentre os farmacos utilizados como adulticida, a melarsomina € uma opc¢ao a
base de arsénico de r4pida absolvigdo, sendo a Unica droga adulticida aprovada pelo
Food and Drug Administration E administrada por via intramuscular profunda nos
musculos lombares entre as vertebras L3 e L5. Seu uso ocorre em trés doses,
resultando na morte de metade das larvas adultas logo apos sua primeira aplicacéo,
diminuindo o risco de complicagdes como tromboembolismo pulmonar. Nesse sentido,
de acordo com Sebolt (2020), é necessério tomar alguns cuidados ao utiliza-la, tais
como a restricado de exercicios fisicos desde o diagndstico da dirofilariose até um més
ap0s a aplicacdo da melarsomina, evitando problemas associados ao
tromboembolismo. Apds duas aplicacdes, 98% das larvas da D. immitis sdo mortas
(SILVA, 2018). No entanto, apesar de sua eficiéncia, a melarsomina néo é registrada
pelo Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento do Brasil (MAPA) e,
consequentemente, ndo pode ser comercializada no pais, sendo necessaria a
importacao desse farmaco (DA SILVA, 2019).

A doxiciclina € utilizada para eliminar a Wolbachia spp. (género de bactéria
endossimbionte que parasita a D.immitis), assim, apds seu uso sdo reduzidos os
problemas associados a morte das larvas. Além de diminuir o nivel de Wolbachia spp.
em todos os estagios, a doxiciclina pode ser letal para as larvas L3 e L4, reduzindo
ainda o nivel de microfilarias no sangue do hospedeiro. Em geral, administra-se
10mg/kg durante 4 semanas, a cada 12 horas. (COSTA., 2020).

A administracdo de antiparasitarios do grupo das lactonas macrociclicas
também é recomendada. Por exemplo, a ivermectina tem efeito parcialmente
adulticida, sendo usado nas doses de 6 a 12 mg/kg durante 16 meses. A ivermectina
torna-se 100% eficaz quando o tratamento chega aos 30 meses, 0 que demanda muito
tempo. Assim sendo, durante esse tempo a doenca progride, levando ao risco de
tromboembolismo (SILVEIRA, 2018). Além disso, a moxidectina é eficaz para
combater microfilarias de D. immitis (MCCALL et al., 2014).
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Segundo a AHS (2020), o protocolo de tratamento comeca quando se tem um
diagnoéstico correto (positivo para dirofilariose), seguindo-se o0 uso de coleiras
repelentes e restringindo o exercicio fisico. Em seguida, deve-se administrar as
lactonas macrociclicas (LM), e caso o cdo apresente microfilarias circulantes devem
ser administrados anti-histaminicos e glicocorticoides, pois com a morte das

microfilarias séo liberadas substancias para circulacdo que geram reacao anafilatica.

Faz-se ainda a administracéo de doxiciclina por 4 semanas (10 a 20 mg/kg a
cada 12 horas). ApoOs isso, inicia-se a terapia adulticida administrando-se trés
aplicacdes de melarsomina por via intramuscular na dose de 2,5 mg/kg. O intervalo
de tempo entre a primeira e a segunda aplicacdo € de 4 semanas, seguindo-se a
terceira aplicacdo 24 horas depois. Adicionalmente, deve ser administrado, junto as
duas primeiras aplicacdes, 0,5 mg/kg de glicocorticoide (prednisolona) duas vezes ao
dia na primeira semana, 0,5 mg/kg uma vez ao dia na segunda semana e 0,5 mg/kg
na terceira semana em dias alternados por 4 semanas. A restricdo ao exercicio deve

ser mantida por 6 a 8 semanas apoés as aplicacées (AHS, 2020; SMITH et al., 2015).

ApoOs o tratamento, o animal deve ser testado para confirmar a auséncia de
microfilarias circulantes. Caso seja detectada a presenca de microfilarias, o animal
devera ser submetido ao tratamento microfilaricida e reatestado apos 4 semanas.
Nove meses apos a Ultima dose de melarsomina, deve-se refazer o teste antigénico
e, em caso de resultado positivo, voltar a administrar a doxiciclina e mais duas

aplicagbes de melarsomina em intervalos de 24 horas (AHS 2020).

Assim sendo, o objetivo de qualquer tratamento de dirofilariose € melhorar a
condicdo clinica do animal ao mesmo tempo em que se consegue eliminar os estagios
de vida da D. immitis (microfilarias, estagios larvais, juvenis e adultos) com o minimo
de complica¢gbes no pos-tratamento (SARQUIS, 2012).

Os métodos para prevencéao da dirofilariose devem ser informados aos tutores
dos caes, com énfase em suas vantagens, uma vez que essa doenca € perigosa e
seu tratamento € caro (SARQUIS, 2012). Nesse sentido, deve-se dar maior atencéo
aos caes que residem em areas onde a dirofilariose € endémica (em geral, areas
litordneas). Entre as alternativas esta a administracdo de farmacos profilaticos do
grupo das lactonas macrociclicas, incluindo a ivermectina, milbemicina oxima e
moxidectina (WOLSTENHOLME et al., 2016). Além disso, € importante impedir o
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contato do cdo com os mosquitos vetores da doenca, o que pode ser realizado por

meio da utilizacao de coleiras repelentes (NOACK et al., 2021).

4 CONSIDERACOES FINAIS

Diante do exposto, que apesar de se tratar de uma patologia endémica de
distribuicdo cosmopolita, a dirofilariose segue sendo pouco conhecida pelos tutores
de cées e negligenciada pelas politicas publicas. Sendo importante ressaltar que
devemos ficar atento as areas endémicas (como o nordeste brasileiro), buscando
colocar em pratica medidas preventivas, evitando os sérios danos que podem ser
causados pela doenca tanto a saude dos cdes como a dos seres humanos. Além
disso, sempre visando o bem-estar do animal, fazendo-se necessario um rapido e

adequado tratamento.

Considerando a dirofilariose como uma doenca de evolugédo crbnica, € de
extrema importancia haver o comprometimento por parte do proprietario do animal,
buscando estabilizar o quadro clinico evolutivo do paciente. Por conseguinte,
destacamos a importancia do meédico veterinario de forma indispensavel ao
entendimento da transmissdo da doenca, desenvolvimento e ciclo biolégico do
parasita em regides endémicas € mais afetada, bem como o tratamento profilatico

disponivel para microfilaricida e adulticida.
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