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Choque circulatorio em equinos
Circulatory shock in horses
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Resumo

Choque circulatorio pode ser definido como uma falha circulatoria aguda com liberagdo inadequada
de oxigénio e nutrientes aos tecidos, resultando em hipéxia celular. O choque pode ser classificado
como cardiogénico, obstrutivo, hipovolémico ou distributivo. As consequéncias fisiopatologicas da
perfusdo tecidual inadequada estdo diretamente relacionadas a isquemia celular, liberagdo inadequada
de O, e produgdo de potentes mediadores inflamatorios. Caso as anormalidades de perfusdo tecidual se
perpetuem, a fungdo de varios érgdos se torna inadequada. A consequente reperfusdo podera exacerbar
a disfungdo organica e, nos casos graves, culminar na sindrome da disfung¢@o organica multipla. O
reconhecimento precoce de equinos em choque circulatorio e o fornecimento imediato de suporte
circulatdrio efetivo sdo essenciais. Em todos os casos o objetivo ¢ restaurar a perfusio e a liberagdo de
oxigénio aos tecidos, enquanto se corrige a causa primaria. A demora em fazer o diagndstico e iniciar o
tratamento, bem como a ressuscitagdo sub-6tima, contribuem para o desenvolvimento de falha vascular
periférica e alteragdes irreversiveis na utilizagdo de oxigénio, culminando na disfun¢do organica.
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Abstract

Circulatory shock can be defined as an acute circulatory failure with an inadequate tissue delivery of
oxygen and nutritive substrates to the tissues, resulting in generalised cellular hypoxia. Shock can be
classified as cardiogenic, obstructive, hypovolaemic, or distributive. The pathophysiologic consequences
of inadequate tissue perfusion are directly related to cell ischemia, inadequate O, delivery, and the
production of proinflammatory mediators. If abnormalities of tissue perfusion are allowed to persist, the
function of vital organs will be impaired. The subsequent reperfusion will exacerbate organ dysfunction
and, in severe cases, may culminate in multiple organ dysfunction syndrome. Early recognition of equine
that are shocked and immediate provision of effective circulatory support is therefore essential. In all
cases the objective is to restore oxygen delivery to the tissues while correcting the underlying cause.
Delays in making the diagnosis and initiating treatment, as well as suboptimal resuscitation, contribute
to the development of peripheral vascular failure and irreversible defects in oxygen use which can
culminate in vital organ dysfunction.
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Introducao

O choque circulatorio faz parte da via final de
inimeras doencas naespécie equina, e écaracterizado
pela incapacidade do sistema circulatorio fornecer
oxigénio e nutrientes aos tecidos de forma a atender
suas necessidades metabolicas. Um aspecto a ser
considerado ¢ que nem todos os danos teciduais
resultantes do choque advém da hipoxia, mas,
também, decorrem da baixa oferta de nutrientes,
depuracdo reduzida de substancias tdxicas, maior
afluxo de substancias nocivas aos tecidos, ativagao de
mecanismos lesivos ¢ ineficiéncia dos mecanismos
compensatorios (MOORE, 1990; MUIR, 1998).

O choque circulatério ¢ identificado pela
sintomatologia clinica (depressdo, palidez de
mucosas, taquicardia, taquipnéia, pulso periférico
fraco e extremidades frias), no entanto, esses
sinais clinicos representam simples manifestagoes
de um complexo mecanismo fisiopatologico. A
manifestacdo clinica varia entre equinos adultos e
neonatos, mas, independente da idade, mudancgas
no nivel de consciéncia ocorrem 2-3 horas ap6s o

inicio do choque (CORLEY; AXON, 2005).

O diagnostico e tratamento do
constituem-se num dos
nas unidades de terapia intensiva. Nos estigios
iniciais, a ressuscitacdo vigorosa pode corrigir a
hipdxia tecidual, permitindo a reversao do choque.
Entretanto, se a perfusio e o transporte de oxigénio
continuarem diminuidos, a lesdo celular pode
tornar-se
adequado muitos pacientes morrem nas primeiras
48 horas ap0s o inicio do choque em decorréncia da
sindrome da resposta inflamatoria sistémica (SRIS)
e sindrome da disfuncao organica multipla (SDOM)
(MARSON et al., 1998; MUIR, 1998).

choque

principais problemas

irreversivel. Mesmo com tratamento

Este artigo tem por objetivo revisar os aspectos
relevantes do choque circulatorio na espécie
equina abordando a classificacdo, fisiopatologia,
diagnostico e tratamento.

Revisao de literatura
Classificagdo do choque circulatorio

Originalmente, o choque foi classificado de
acordo com o mecanismo responsavel pelo seu
desenvolvimento  (hipovolemia secundaria a
perda de fluido, falha cardiaca, sepse e reagdes
de hipersensibilidade). Desordens endocrinas e
neurogénicas sdo descritas como causas de choque
nos seres humanos, no entanto, ndo ha descrigdo
do papel dessas desordens nos equinos (DEVEY;
CROWE JR., 1997). A classifica¢do do choque
obedece a uma finalidade estritamente didatica,
pois a maioria dos quadros mostra mais de um
componente em sua evolucdo (MARSON et al.,

1998; MUIR, 1998; MELO et al., 2008):

Hipovolémico — caracterizado por baixo volume
intravascular relativo a
hipovolemia relativa ou absoluta. Pode ser causado
por hemorragia, sequestro de fluido, diarréia,
sudorese excessiva e desidratacdo. O volume contido
no compartimento intravascular € inadequado para a
perfusao tecidual. H& diminui¢@o do débito cardiaco
em virtude da diminui¢ao da pré-carga e da pressao
arterial média. Como mecanismos compensatorios
ocorrem aumentos da contratilidade, resisténcia

vascular sistémica (RVS) e frequéncia cardiaca.

sua capacitancia, ou seja,

Cardiogénico — existe limitagdo primaria no
desempenho cardiaco decorrente de interferéncias
sobre o inotropismo e/ou cronotropismo, e a
fungdo cardiaca ¢ insuficiente para manter o débito
cardiaco em niveis compativeis com as necessidades
metabolicas. Este tipo de choque ocorre secundario
a faléncia do ventriculo esquerdo por infarto agudo
do miocardio, cardiopatias, arritmias graves e
causas metabolicas (hipocalcemia e hipoglicemia,
por exemplo).

Obstrutivo — resulta de bloqueio mecanico ao
fluxo sanguineonacirculagdo pulmonarousistémica,
podendo ser causado por tamponamento cardiaco,
pneumotorax ou aneurisma. O choque obstrutivo
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tem como mecanismos compensatorios aumento da
pré-carga, da RVS e da frequéncia cardiaca.

Distributivo — caracterizado pelo desequilibrio
entre a demanda tecidual e a oferta de oxigénio
por alteragdo na distribui¢do do fluxo sanguineo.
Dessa forma, ha tecidos com fluxo sanguineo
elevado em relagdo a sua necessidade e outros com
fluxo sanguineo elevado em termos numéricos,
mas insuficiente para atender as necessidades
metabdlicas. E decorrente de causas neuroldgicas
(trauma cerebral), uso de drogas vasodilatadoras,
anafilaxia, doencas enddcrinas. A vasodilatagdo
ocasiona diminui¢do da RVS, com diminuicao do
retorno venoso e do débito cardiaco. Para compensar
este estado hemodinamico, ocorre aumento da
contratilidade e da frequéncia cardiaca.

Séptico —trata-se de um tipo de choque resultante
da descompensacao hemodinamica produzida pela
presenga de agentes infecciosos ou seus mediadores
(endotoxinas) na circulagdo. Ha diminui¢do da
pré-carga pelo sequestro de liquido, diminuicdo
da poés-carga por vasodilatagdo, lesdo celular
direta e disfun¢do miocardica. Como mecanismos
compensatorios, ocorrem aumento da frequéncia
cardiaca e do débito cardiaco.

O choque circulatério pode se apresentar na
forma hipodinamica (frio) ou hiperdindmica
(quente).
apresentam tonus vascular aumentado e baixo

Pacientes em choque hipodinamico
débito cardiaco, enquanto aqueles em choque
hiperdindmico apresentam vasodilatacdo periférica
e débito cardiaco alto (DRIES, 2007). Embora
o fluxo sanguineo esteja aumentado no choque
hiperdindmico, a vasodilatagdo ¢ tdo intensa que
resulta em perfusao tecidual inadequada. O choque
hiperdindmico ¢ a principal causa de perfusdo
tecidual inadequada nos potros e em equinos adultos
apos cirurgia de lesdes intestinais estrangulantes.
A fase hipodindmica ocorre apo6s a hiperdinamica
e ¢ caracterizada pela rapida deterioragdo dos
pardmetros clinicos do paciente em decorréncia
do baixo fluxo sanguineo ¢ baixa perfusao tecidual

(SOUTHWOOD, 2004).

Durante a fase hiperdindmica ocorre
hiperventilacdo e congestdo das mucosas, além
da elevagdo do tempo de perfusdo capilar ¢ da
temperatura corporal. Alguns podem
apresentar broncoconstricdo. Nesta fase ocorre a
formacdo de desvios arteriovenosos (shunts) em

varios oOrgdos, agravando o quadro de isquemia

animais

r

tecidual. A fase hipodinamica ¢
clinicamente por hipotermia, taquicardia, elevagao
do tempo de perfusdo capilar, mucosas palidas
ou cianoticas, acidemia e hipoxemia (GREEN;
ADAMS, 1992).

caracterizada

Muitos fatores estdo envolvidos na transi¢ao
da fase hiperdindmica para a hipodinamica.
Aparentemente, o0 mais importante ¢ a diminui¢ao
da resposta organica a adrenomodulina. O papel
exato da adrenomodulina necessita ser definido
mais claramente, mas sabe-se que este peptideo
possui  atividade cardio-depressora.  Outros
fatores envolvidos sdo a liberagdo de citocinas,
depressdo do miocardio mediada pelo 6xido nitrico,
extravasamento de proteina e¢ fluido através do
endotélio vascular, além da hipovolemia e fluxo
sanguineo coronario inadequado. Quando esses
fatores se associam, a elevagdo do débito cardiaco
que ocorre na fase hiperdindmica ndo pode mais ser
mantida e o choque hipodindmico surge (WANG,

2001).

O
relativamente comumnos disturbios gastrintestinais
poOs-operatério), apos
episodios de hemorragia e sequestros de liquidos

choque hipovolémico no equino ¢

(diarréia, colite, ileo
(ascite, hidrotorax, hidropsia dos anexos fetais)
(SEAHORN; SEAHORN, 2003; MELO et al.,
2007ab). As causas mais comuns de choque
hipovolémico por hemorragia no equino incluem
hemorragia pos-castraco, ruptura de artéria uterina
ou iliaca e erosdo da cardtida interna por micose
da bolsa gutural. Os sinais de choque em geral irdo
se desenvolver quando houver reducao do volume
sanguineo superior a 30% (MORRIS, 2000).

Semina: Ciéncias Agrdrias, Londrina, v. 31, n. 1, p. 205-230, jan./mar. 2010

207



208

Melo, U. P de et al.

O choque obstrutivo ocorre secundario a
aneurismas por Strongylus vulgaris, que podem
provocar tanto obstrugdo ndo estrangulante parcial
ou completa quanto infarto das artérias mesentéricas
resultando em colica, isquemia intestinal e choque.
Outras causas provaveis, porém, infrequentes,
incluem a obstruc¢ao vascular por neoplasia, émbolos
pulmonares e tamponamento pericardico (MUIR,

1998; MELO et al., 2008).

0)
choque distributivo definido como uma reagdo

choque anafilatico ¢ uma forma de
de hipersensibilidade a substincias exdgenas,
geralmente farmacos. Relatos clinicos do choque
anafilatico no equino sdo raros, embora a falta de
documentacdocientificandoreflitasuarealocorréncia.
O mecanismo pelo qual o choque anafilatico surge
resulta da interagao de antigenos e IgE na superficie
de
liberagdo de mediadores farmacologicamente ativos

mastocitos  sensibilizados, resultando na
(cininas, prostaglandina, histamina,
leucotrienos ¢ fator ativador de plaquetas). A

acao desses mediadores resulta em vasodilatacao,

serotonina,

aumento da permeabilidade vascular, constrigdo
do musculo liso e diminui¢do do débito cardiaco.
Sistemicamente, isto ¢ manifestado por mucosas
congestas, hipotensdo e estase venosa periférica.
A hipotensdo pode resultar em comprometimento
cardiovascular moderado (baixo débito cardiaco,
hipoperfusao periférica) ou choque irreversivel e
fatal (HORMANSKI, 1991; SWIDERSKI, 2000).

O choque séptico, antigamente denominado
choque endotoxémico, ¢ uma complicagdo comum
de doengas gastrointestinais (salmonelose, colite,
obstrugdo estrangulante isquémica e peritonite)
(MOORE; MORRIS, 1992; FERREIRA et al.,
2007; FERREIRA et al., 2009), ¢ as endotoxinas
liberadas pela bacteridlise gram-negativa tém papel
fundamental no seu desenvolvimento. Embora
associado a distirbios gastrointestinais, esse tipo
de choque pode ser sequela de infecgdes gram-
negativas ou positivas, doengas fiingicas ou virais a
exemplo da pleurite, pneumonia, metrite pos-parto,
pericardite séptica e sepse neonatal (ROY, 2004;
MELO et al., 2008).

O choque séptico ¢, primariamente, um tipo de
choque distributivo caracterizado pela ineficiente
liberagdo e extragdo de O, tecidual associada com
vasodilatacdo periférica independente do débito
cardiaco normal ou aumentado. No choque séptico,
ocorre uma complexa interagdo entre vasodilatacao
patologica, hipovolemia relativa e/ou absoluta,
disfuncao miocardica e alteragcdo da distribuicdo do
fluxo sanguineo secundario a resposta inflamatoria
a infec¢do e, mesmo apos o restabelecimento da
normovolemia, anormalidades microcirculatéorias
podem persistir (BEALE et al., 2004; DRIES,
2007).

A diminuigdo do retorno venoso no choque
séptico ndo ocorre igualmente em todos os 6rgaos e,
aparentemente, as visceras sdo mais afetadas. Ocorre
hipertensao portal secundaria ao déficit do retorno
venoso, e a combinagdo de déficit do retorno venoso
e aumento da permeabilidade vascular resultam
em hipovolemia grave, muitas vezes, refrataria
a reposicdo de fluidos. Com o agravamento da
hipovolemia, o débito cardiaco diminui e ocorre
redistribui¢do do fluxo sanguineo para garantir
a perfusdo cardiaca e cerebral (DRIES, 2007).
Independente do débito cardiaco aumentado durante
a fase hiperdinamica do choque séptico, o miocardio
¢ disfuncional. Tanto o ventriculo direito quanto
o esquerdo podem dilatar, a fungdo contratil pode
diminuir e a complacéncia ventricular ¢ reduzida.
Aparentemente, essa disfungdo ¢ mediada pelo
oxido nitrico que se combina a radicais superéxido
formando peroxinitrito, substancia citotoxica para
os midcitos (CORLEY, 2004). O 6xido nitrico pode
exercer efeitos inotropicos negativos via GMP
ciclico e disfuncdo na autoregulacdo corondria e
utilizagdo de O, (VICENT et al., 2000).

Fisiopatologia

estdo associados
do
em alguns

Diversos mecanismos ao

desenvolvimento e perpetuagdo choque
circulatério (Figura 1) e,

refratariedade

casos,

as diversas modalidades de
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tratamento instituidas. Entre estes mecanismos cita-
se a isquemia/hipoxia tecidual, injuria de reperfusao,
produgio e liberagao de radicais livres e mediadores
inflamatorios, coagulacdo intravascular disseminada
entre outros (MUIR, 1998).

Independente da causa, os varios tipos de choque
circulatério incorporam a isquemia ¢ ma perfusao
tecidual no seu desenvolvimento e perpetuagdo. A
perfusao tecidual inadequada impede o metabolismo
celular oxidativo e ativa potentes enzimas da
membrana celular que aceleram a quebra dos
fosfolipidios de membrana, resultando na formagao
de acido araquiddnico e consequente biosintese
e liberagdo de prostaglandinas, tromboxanos e
leucotrienos (BOTTOMS; ADAMS, 1992).

Isquemia, hipoxia tecidual e reperfusao

A isquemia ¢ definida como a reducdo ou
interrup¢do do fluxo sanguineo decorrente de

constricdo funcional ou obstru¢do mecanica dos
vasos sanguineos e se constitui numa das principais
causas de lesdo tecidual. As alteragdes celulares sdao
diretamente relacionadas a dura¢do da isquemia
e quando essa se prolonga por tempo suficiente
resulta em necrose celular (MOORE et al., 1995;
MUIR, 1998).

A isquemia desencadeia alteracdes teciduais
através da redugdo ou bloqueio da oferta de
oxigénio, impedindo o metabolismo energético
aerobio. Esse fato determina a diminui¢do dos niveis
intracelulares de ATP e distirbio da homeostase
celular. Em estados de higidez, a liberagdo de O,
para os tecidos é cerca de quatro vezes maior do
que o consumo. Desta forma, existe uma margem de
seguranga antes que a reducdo no transporte de 0,
afete adversamente a funcao tecidual durante estados
de baixo fluxo sanguineo e, consequentemente,
hipoxia (MORRISON, 2006).

Choque circulatorio

Extravasamento de
fluido e proteina

Vasoconstrigdo
Formagdo de microtombos
Agregagao leucocitaria

Ma distribuig¢ao do fluxo
sanguineo periférico

'y Ny A “a
\\/\/\/\ b & ,z/’
N ¥l

A 4 1 /’/ v

AY

Ativagao da fosfolipase A, e
liberagdo de mediadores
inflamatorios

Figura 1. Mecanismo fisiopatologico do choque. SDOM:

da resposta inflamatoria sistémica.

Sindrome da disfuncao organica multipla; SIRS: Sindrome
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A otimizagdo da liberagdo de O, durante o
choque circulatério € o ponto fundamental tanto
para a sobrevivéncia quanto para a minimizagdo
da lesdo organica e celular. Alguns o6rgaos
adaptam-se para extrair altas concentracdes de
oxigénio pela redistribui¢do do fluxo sanguineo na
microcirculacdo. A regula¢ao neurogénica do fluxo
sanguineo durante o choque ¢ alterada pela liberacao
endogena de varias catecolaminas e mediadores
inflamatorios. O tonus dos esfincteres pré-capilares
muda a medida que ocorre alteragdo da liberacao
de O, aos tecidos. A constrigdo primaria desses
esfincteres resultara em diminui¢do da liberagdo
de oxigénio para determinados érgdos. A medida
que a liberacdo de O, tecidual diminui, os capilares
“fechados” (vasoconstricdo) abrem-se promovendo
aumento da densidade de perfusdo capilar, o que
permite determinados Orgdos extrair mais O,. A
elevacdo da densidade capilar promove aumento
da resisténcia dos capilares disponiveis para o fluxo
sanguineo. Este evento resulta em diminui¢do da
velocidade do fluxo em cada capilar, permitindo,
desta forma, mais tempo para a difusdo do O,
(BASTERRECHEA; STEIN, 2000).

A diminui¢do do fornecimento de O, pode lesar a
maioria das células do organismo e danos celulares
irreversiveis podem ocorrer apos 15 minutos de
hipoxia celular. A oxigenacdo tecidual inadequada
prejudica a fosforilagdo oxidativa na mitocondria
resultando em diminui¢do da concentra¢do de
ATP em decorréncia do metabolismo anaerdbico.
Enquanto o metabolismo aerobico produz 38 moles
de ATP por mol de glicose consumida, apenas dois
moles de ATP sdo produzidos por mol de glicose
durante a glicolise anaerobica (ROWE; WHITE,
2002; FRANKLIN; PELOSO, 2006).

A diminui¢do da concentragdo de ATP reduz
a atividade das bombas de transporte i6nico
dependentes de energia (Na®, Ca™, K") resultando
em acumulo intracelular de Na*, Ca™, CI- e agua. O
acimulointracelulardeaguaresultaemedemacelular
agudo. O edema celular destrdi a matriz extracelular
provocando ruptura das vesiculas lisossOmicas e

consequente liberacdo de potentes enzimas reativas
como elastase, catepsina, colagenase, fosfolipase A ,
fosfolipase C e mieloperoxidade (McMICHAEL;
MOORE, 2004; KEEL; TRENTZ, 2005). A ativacao
das fosfolipases A, e C cataliza a liberagdo de acido
araquidonico a partir dos fosfolipidios de membrana.
A perda da homeostase celular é eventualmente
demonstrada pela similaridade entre a concentracao
intracelular de eletrolitos e a do fluido extracelular,
com elevacao da concentragdo intracelular de Na*,
CI', H,O e diminui¢do da concentragdo de K" e Mg"™
(FERRARI, 1992).

Outros eventos importantes ocorrem durante
o evento isquémico-hipéxico. A ativagdo do
fator nuclear kB (NFkB) induz aumento da
liberagdo de mediadores inflamatérios (citocinas,
prostaglandinas, leucotrienos, etc.). A expressao
aumentada de moléculas de adesdo intracelular
do tipo 1 (ICAM-1) e selectina E, via ativacao do
NF«B promove aumento da adeso de leucocitos ao
local da isquemia durante a reperfusdo. A inativacao
do oxido nitrico endotelial causa vasoconstri¢ao
e inibi¢do da via da prostaglandina na cascata do
acido araquidonico favorecendo um quadro de
vasoconstri¢ao e agregacao plaquetaria. Todos esses
eventos contribuem para a instala¢do e perpetuagao
do quadro de choque (McMICHAEL; MOORE,
2004).

Alesdodo endotélio vascularinduzida pelainjaria
isquémica permite o extravasamento de fluido e
albumina plasmatica para o espago intersticial. Isto
nao somente reduz a pressdo oncoética intravascular,
como também permite a albumina de exercer
pressdo oncotica no intersticio resultando na retirada
de mais fluido do compartimento intravascular. A
vasodilatacdo resultante determinara maior volume
vascular para o0 mesmo volume de fluido levando
a um estado de hipovolemia relativa (GREEN;
ADAMS, 1992; CORLEY, 2004).

O endotélio ¢é particularmente vulneravel a
injuria hipoxica e mudancas significativas ocorrem
em 30 minutos. A hipdxia promove a ativagdo
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plaquetaria e aderéncia dos leucdcitos ao endotélio,
contribuindo, desta forma, para o processo
inflamatorio e ativagdo da cascata da coagulacao.
Sob condi¢des homeostaticas, o endotélio possui
atividade pro e anticoagulante. No entanto, durante o
choque circulatorio, o endotélio passa a demonstrar
atividade  predominantemente  pro-coagulante
(PETERS et al.,, 2003). Embora seja necessaria
para a sobrevivéncia celular, a reperfusdo cria mais
injuria do que a isquemia em decorréncia da grave
disfuncdo endotelial que promove. A disfungdo
endotelial resulta da macica formacdo de radicais
livres, diminuigdo da liberacdo de oxido nitrico
e acentuada liberacdo de endotelina, criando um
estado de intensa vasoconstricdo e consequente
diminui¢do da perfusdo periférica (MCMICHAEL;
MOORE, 2004).

Além disto, a injuria de reperfusdo promove
distribuicao desigual do fluxo sanguineo para os
capilares resultando em hipoxia tecidual focal.
Fatores que podem ser responsaveis por essa ma
distribuicao do fluxo sanguineo incluem a trombose
de microvasos, edema das células endoteliais,
hemoconcentragdo intravascular, da
resisténcia pods-capilar
aumentada e edema intersticial induzido por
compressao extravascular. Nas fases iniciais do
choque, a hipoxia e lesdes de reperfusdo causam

aumento

viscosidade sanguinea,

necrose dos enterdcitos. A necrose dos enterocitos
associada a alteragdes na permeabilidade endotelial
permite a translocacdo bacteriana e de seus
subprodutos. E provavel que durante esta fase o
tecido linfatico entérico seja ativado, liberando
mediadores inflamatorios como IL-1, 1L-2, 1L-4,
IL-6, fator de necrose tumoral o (TNF- o), histamina
e lisosima (MUIR, 1998).

Oxido nitrico e radicais livres

O ¢6xido nitrico (NO) ¢ sintetizado por células
endoteliais, macrofagos e outras células via oxidagao
da L-arginina pela enzima NO-sintetase (NOS). O
NO apresenta duas isoformas, a constitutiva (cNOS)

e a indutiva (iNOS). A NOS predominantemente
encontrada nas células do endotélio vascular
e neuronios ¢ a ¢cNOS. A ativacdo da cNOS ¢
dependente da concentrac¢do de calmodulina e Ca?".
O NO ¢ produzido pela ¢cNOS dentro de segundos
apos a elevacdo da concentragdo de Ca?* citosélico
em resposta a ativagdo de receptores de superficie
celular e mecanismos transmissores de sinais
(PETERS et al., 2003). Existem duas isoformas
de cNOS. A primeira ¢ encontrada no endotélio
vascular ¢ ¢ chamada de NOS endotelial (eNOS).
Ja a segunda ¢ encontrada nos neurénios e chamada
NOS neuronal (nNOS). No sistema nervoso, anNOS
¢ expressada no cérebro, ganglio simpatico, medula
e nervos nitrérgicos (nervos nao-adrenérgicos nao-
colinérgicos que liberam NO) (HOWE; BOOTHE,
2001).

O NO possui importante papel regulatorio na
dindmica cardiovascular, defesa antimicrobiana,
agregacao plaquetaria, adesdo leucocitaria, além da
atividade fibrinolitica e trombolitica, além de regular
a liberacdo de renina e a homeostase do Na*" e H,O
regulando, portanto, o volume vascular. A iNOS
¢ irrelevante durante condig¢des basais, porém ¢
produzida em grandes quantidades pelos neutrofilos,
hepatocitos, macrofagos, células do musculo liso
vascular, células de Kupffer e condrocitos apods
exposicdo a agentes como endotoxina, citocinas e
varias substancias pro-inflamatorias (prostaglandina,
histamina, etc). Cerca de duas a quatro horas sao
necessarias para a sintese e atividade bioldgica da
iNOS apo6s exposicao asubstancias pro-inflamatorias
(MUIR, 1998; VICENT et al., 2000).

iNOS e
adrenomodulina sdo produzidos pelas células do

Durante o choque circulatério,
endotélio vascular culminando em vasodilatagao,
Além

disto, a ag@o dessas duas substincias promove

hipotensdo e hiporeatividade vascular.

o desenvolvimento de desvios arteriovenosos e
consequente ma distribuicdo do fluxo sanguineo.
O rapido desenvolvimento desses desvios pode
ser a razao primaria para a rapida progressdo e
irreversibilidade do choque em alguns pacientes

Semina: Ciéncias Agrdrias, Londrina, v. 31, n. 1, p. 205-230, jan./mar. 2010

211



212

Melo, U. P de et al.

(MUIR, 1998). No entanto, a produgdo excessiva
de NO pode apresentar efeitos benéficos incluindo
vasodilatacdo, melhoria do fluxo sanguineo
diminuicdo da agregacdo
plaquetaria e aderéncia leucocitaria e melhora da
resposta de defesa imune. Durante a fase aguda
do choque, a produgdo de NO aumenta como
resultado da ativagao da eNOS, enquanto elevacdes
posteriores sdo causados pela ativagdo da iNOS

(HOWE; BOOTHE, 2001).

na microcirculagdo,

A presenca de concentragdes elevadas de nitrito/
nitrato, derivados estaveis do NO, nos pacientes em
choque, combinado com areducao no tonus vascular,
sugerem que o NO esteja envolvido nas alteragdes
cardiovasculares desenvolvidas durante os estados
de choque circulatério. O papel fisiopatologico
do NO durante o choque pode compreender tanto
alteragdes vasculares quanto efeitos citotoxicos
diretos do NO ou substancias relacionadas ao NO
(VICENT et al., 2000).

As espécies reativas de oxigénio (ROS) sio
moléculas que contém um oxigénio em estado
altamente reativo, com capacidade oxidativa alta.
Figuram entre as ROS, o anion superoxido (O,), o
radical hidroxila (HO) e o peréxido de hidrogénio
(H,0,). Independente de sua meia-vida curta,
em média, milésimos de segundo, os radicais
livres podem tornar-se estaveis e produzir reagdes
bioldgicas lesivas (CARDOSO et al., 20006).

Varios processos bioldgicos como fagocitose,
biosintese de prostaglandinas e leucotrienos, além
do transporte de elétrons produzem ROS. Sob
circunstancias controladas, a formagdo de ROS se
iniciapelareducdo incompletado oxigénio molecular
por enzimas que incluem a xantina oxidase (converte
xantinas em acido urico), o6xido nitrico sintetase
(NOS), cicloxigenase, NADPH oxidase e citocromo
oxidase, assim como por vias mitocondriais. A
producdo endogena de ROS ¢ controlada por
mecanismos anti-oxidantes, compostos por enzimas
e doadores de elétrons de baixo peso molecular
(como acido ascorbico, a-tocoferdis e glutationa)

que limitam a acdo das ROS por elimind-las ou
repararem modificagdes oxidativas potencialmente
danosas a célula (CARDOSO et al., 20006).

OspotentesefeitosdosROSnochoquecirculatorio
decorrem do aumento da permeabilidade da
membrana celular induzido por esses radicais, lesdo
ao reticulo sarcoplasmatico causando inotropismo
negativo, inibicdo da atividade da bomba Na'/ K*
ATPase, inativacdo dos canais de Na®, aumento
da peroxidacdo dos fosfolipidios de membrana e
inativacao da desidrogenase gliceraldeido-3-fosfato
(PETERS et al., 2003).

Mediadores inflamatorios

A primeira citocina a aparecer na circulagdo na
fase inicial do choque ¢ o fator de necrose tumoral o
(TNF-a), produzido em grandes quantidades pelos
macrofagos ativados. O TNF-a parece distribuir-
se preferencialmente para o figado, rins, trato
gastrointestinal e pele, onde interage com receptores
celulares especificos. Uma vez na circulagdo, o
TNF-a age sobre os neutrdfilos aumentando sua
atividade fagocitica, citotoxicidade e a producao

do anion superdxido e de H,O,, além de estimular

272

a degranulagdo e a aderéncia dessas células ao
endotélio, ativar a fosfolipase A,, desencadeiar a
producdo de fator ativador de plaquetas (PAF),
aumentar a sintese de catecolaminas e induzir a
expressao de antigenos de superficie das células
endoteliais (KUESIS; SPIER, 2000; CAMPEBELL

etal., 2007).

O TNF-a ¢ responsavel pelo desenvolvimento
de hipotensao,
metabolica, coagulagdo intravascular disseminada
e, eventualmente, morte. Nos estudos experimentais
de endotoxemia, as concentracdes séricas de TNF-a
alcangam valores elevados duas horas apds o inicio
do insulto, retornando aos valores basais em torno

de seis horas (FURR, 2003; ROY, 2004).

hemoconcentracdo, acidose

As células endoteliais, epiteliais e mononucleares
fagocitarias, quando expostas a endotoxina, TNF-a
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ou leucotrienos liberam IL-1. Durante o choque
circulatério, a IL-1 age ativando populagdes
celulares do hospedeiro, participando com outras
citocinas na inducdo da resposta de fase aguda,
ativagdo da fosfolipase A,, catabolismo muscular,
alteracdes hematologicas, ativacdo linfocitaria e
desarranjos endoteliais. Os picos da IL-1 acontecem
90 minutos ap6s o pico do TNF-a. Do mesmo modo
do TNF-a, a IL-1 tem espectro de atividade amplo e
potente, sendo considerada uma candidata a induzir
injarias ao tecido do hospedeiro durante o choque,
principalmente séptico (OLSON et al., 1995; ROY,
2004).

O TNF-a e a IL-1 induzem a transcri¢do de
genes envolvidos na inflamagdo, tais como genes
para outras citocinas, fosfolipase A, cicloxigenase
2, moléculas de adesdao endotelial e quimocinas
resultando na producdo de varios mediadores
inflamatorios (PAF, PGE,, leucotrienos) ¢ a
ativagdo dos neutrdfilos, sua adesdo ao endotélio e
migracao para os tecidos lesados, com consequente
inflamagdo, destruicdo tecidual e perda da funcio.
A IL-6 ¢ produzida por varios tipos celulares apos
exposicdo ao TNF-a e IL-1, e sua concentragdo
sérica aumenta rapidamente durante os estados de
choque. A IL-6 ¢ potente estimulante da resposta de
fase aguda hepatica e um fator de crescimento de
linfocitos B (ROY, 2004).

Muitos dos mediadores inflamatorios do
choque derivados dos lipideos sdo associados ao
metabolismo do acido araquidonico (Figura 2). O
acido araquiddnico ¢ liberado de sua posi¢do no
fosfolipidio pela fosfolipase A, e entdo metabolizado
pela cicloxigenase ou pela lipoxigenase e a estrutura
restante, a fosfatidilcolina, é convertida a fator
ativador de plaquetas (PAF) pela acetiltransferase
(MOORE; BARTON, 1998; KEEL; TRENTZ,
2005). Através da acdo da prostaglandina sintetase,
o0 acido araquidonico ¢ convertido a endoperdxidos
ciclicos, PGG, e PGH,. Essas moléculas sao
rapidamente convertidas a outros compostos
incluindo tromboxano A, (TXA)), PGI, e PGF,,

(OLSON et al., 1995).

O PAF funciona em processos fisiologicos
normais bem como em processos inflamatorios.
Nos estados de choque, o PAF induz hipotensao por
diminuicao do tonus vascular através de seus efeitos
inotropicos negativos, degranulacdo e agregacdo
plaquetaria, aumento da permeabilidade vascular,
edema pulmonar e necrose intestinal isquémica
(KUESIS; SPIER, 2000).

Os efeitos bioldgicos do tromboxano ocorrem
no inicio do choque e inclui broncoconstrigao,
vasoconstri¢do, agregacdo plaquetaria, coagulacao
intravascular disseminada, micro-oclusdo capilar
periférica, diminuicdo da pressdo sanguinea e ma
distribuicdo do fluxo sanguineo. Embora tenha
meia-vida curta, o tromboxano tem importante papel
na patogénese do choque circulatério contribuindo
para alteragdes hemodinamicas e microvasculares
que contribuem para o agravamento da isquemia
tecidual (BOTTOMS; ADAMS, 1992).

A PGI, inibe a agregagdo plaquetaria, induz
vasodilatacdo e contribui para o quadro de
hipotensao sistémica. Desarranjos da PGE, afetam o
fluxo sanguineo regional, a fung@o termoreguladora,
a motilidade intestinal e a fun¢do imunologica. O
papel dos diversos leucotrienos no choque séptico
nao estd bem definido. O desafio séptico esta
associado com produgdo aumentada de leucotrienos
e reducdo significativa no mecanismo de depuragao
hepato-biliar. Os principais efeitos dos leucotrienos
sdo vasoconstri¢ao, broncoconstri¢ao e aumento da
permeabilidade vascular (KUESIS; SPIER, 2000).

Além dos metabdlitos do acido araquidonico,
muitas outras substancias vasoativas foram sugeridas
como mediadores do choque, tais como: histamina,
serotonina, renina/angiotensina, bradicinina,
anafilotoxinas, B-endorfinas, catecolaminas e fator
depressor do miocardio. No entanto, o papel destes
mediadores no choque, principalmente séptico, ndo
foram completamente caracterizados na espécie

equina (KUESIS; SPIER, 2000).
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Figura 2. Producdo de mediadores inflamatdrios pelo metabolismo do acido araquiddnico e seus efeitos clinicos.
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Como consequéncia da ativacao e liberacdo das
citocinas, particularmente TNF-a, IL-1 e IL-6, ocorre
a indugdo da resposta da fase aguda. Esta resposta
refere-se a producdo hepatica de proteinas que
atuam facilitando os processos inflamatorios locais.
As proteinas da fase aguda incluem as proteinas C,
e C, do sistema complemento que sdo importantes
na resposta imune inata a presenga de bactérias ou
seus sub-produtos (endotoxina, acido lipotecoico),
plasminogénio e fator ativador de plasminogénio
tecidual (ambos com atividade anticoagulante),
ceruroplasmina (a¢do antioxidante) e fibrinogénio.
A atividade dessas proteinas pode desencadear
coagulopatias, agravando ainda mais a perfusdo
tecidual (FURR, 2003).

Coagulagdo intravascular disseminada

A coagulagdo intravascular disseminada (CID)
¢ caracterizada pela ativag@o difusa da coagulagado
intravascular, levando a formacdo e deposi¢do de
fibrina na microvasculatura. O sistema fibrinolitico
esta, em geral, afuncional durante a fase de maior
ativacdo da coagulacdo, o que contribui para
a deposi¢do de fibrina. A deposi¢do de fibrina
ocasiona oclusdo microvascular e consequente
irrigacao
diversos orgaos, o que, em conjunto com alteragdes

comprometimento da sanguinea de
metabolicas ¢ hemodinamicas durante o choque
circulatorio, contribui para a SDOM (DALLAP,
2004).

A CID ¢ uma complicagdo bem conhecida
do choque séptico, exacerbando ainda mais o
comprometimento
mecanismos que contribuem para o quadro de
CID: (1) algumas citocinas, especialmente, 1L-6,
induzem a expressdo macica do fator tecidual (TF)
na superficie dos macréfagos e células endoteliais,
promovendo a sintese de trombina através da
via extrinseca da coagulacdo; (2) os mecanismos
naturais de inibicdo da coagulagdo (antitrombina,
sistema da proteina C e inibidor da via do TF) estdo
inativos durante o choque séptico ¢ (3) o sistema

circulatorio. Existem  trés

fibrinolitico, embora ativado inicialmente, ¢ inibido
através da liberagdo constante do inibidor/ativador
de plasminogénio tipo 1 (PAM-1) (ROY, 2004).

Trauma grave também ¢ frequentemente
relacionado a CID e uma combinacdo de
mecanismos, que inclui liberacdo de gordura e
fosfolipidios tissulares na circulagdo, hemolise e
lesdo endotelial contribui para a ativagdo sistémica
da coagulagdo em tal situacao. O padrao de liberagao
de citocinas em pacientes politraumatizados ¢
semelhante aquele observado em pacientes sépticos,
refor¢ando as evidéncias do seu papel fundamental
no desenvolvimento da sindrome (PINTAO;

FRANCO, 2001).

Arelacdo existente entre inflamagédo e coagulagao
¢ inquestionavel. A reacdo inflamatoria ativa a
coagulagdo sanguinea por promover a expressao
de fator tissular no espago intravascular, eliciar a
expressdo de moléculas de adesdo de leucocitos na
parede vascular, diminuir a atividade fibrinolitica
¢ a fungdo da via anticoagulante da proteina C.
As citocinas sdo importantes mediadores dessas
alteragOes e seu papel no desenvolvimento da CID
vem se tornando cada vez mais claro. O papel do
TNF-a na ativagdo da coagulagdo ¢ relacionado
a sua capacidade de induzir o aumento da IL-6.
Adicionalmente, o TNF-a parece ser o principal
mediador da depressao da atividade do sistema da
proteina C por induzir diminui¢do da expressdo de
trombomodulina nas células endoteliais (PINTAO;
FRANCO, 2001).

A manifestagdo da CID ira variar de trombose
difusa e insuficiéncia organica isquémica a diatese
hemorragica grave. Microtrombose digital com
isquemia costuma acompanhar a CID nos equinos
e pode ter influéncia no desenvolvimento da
laminite aguda. A tendéncia para trombose das veias
periféricas ¢ outra manifestacdo proeminente da
disfun¢do coagulativa. Dependo da duracao da CID,
a deplecdo de plaquetas e fator coagulante e geragao
de subprodutos fibrinoliticos causam tendéncia a
hemorragias (MORRIS, 2000).
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Os distarbios do painel da coagulagdo refletem
o estado de disfun¢dao hemostatica. Sdo comuns os
aumentos no tempo de protrombina (TP), tempo
de trombina (TT) e no tempo de tromboplastina
parcial ativada (TTPA), além de reducdo das
concentracdes plasmaticas de fibrinogénio, fator V,
Fator VIII, AT-III, plasminogénio, a,-antiplasmina e
trombocitopenia. A combinagdo de trombocitopenia
com TP e TTPA prolongados ¢ fortemente indicativa
de CID. A diminui¢ao do fibrinogénio plasmatico e
elevacdo da concentragdo plasmatica dos produtos
da degradacdo da fibrina (PDF) estdo associadas a
fibrinolise aumentada. O aumento dos PDF reflete
a agdo proteolitica da plasmina sobre a fibrina
(localmente) ou o fibrinogénio (sistemicamente)
numa taxa que excede a depuragdo de PDF pelo
sistema fagocitario mononuclear. A depressdo da
atividade da AT-III ¢ um indicador consistente da
coagulopatia e pode servir como um indicador de
progndstico negativo (MORRIS, 2000).

Respostas compensatorias

A resposta inicial do sistema cardiovascular
as redugdes na perfusdo tecidual é um conjunto
complexo de reflexos que servem para manter o
tonus vascular e o débito cardiaco (MARSON et al.,
1998). A medida que a pressdo sanguinea diminui
em resposta ao estado hipovolémico, o organismo
responde com intensa atividade simpatica e
parassimpatica, liberando epinefrina, norepinefrina
e dopamina na tentativa de restaurar a pressao
sanguinea através de vasoconstricdo e aumento do
débito cardiaco. Concomitante a reducao da perfusao
tecidual, ocorre elevagdo da concentragdo sérica
de catecolaminas, glucagon, cortisol, horménio do
crescimento, vasopressina, aldosterona, tiroxina e

testosterona (DEVEY; CROWE JR., 1997).

O volume plasmatico expande-se ante a retirada
de liquido do intersticio, aumento da reabsor¢do de
H,O nos tiibulos renais e absor¢do de liquido a partir
do trato gastrintestinal. A queda inicial na pressao
capilar decorrente da diminuicao da volemia seguida

por constri¢ao arteriolar permite o movimento de
proteina livre no espago intersticial para os capilares.
Aldosterona, junto com a vasopressina, diminui a
perfusdo renal na tentativa de conservar fluido e
restaurar a pressdo sanguinea (DEVEY; CROWE
JR., 1997). A elevacao dos niveis de catecolaminas
estimula a secrecdo de glucagon, resultando em
aumento da taxa de glicogenodlise e consequente
diminui¢do da glicose sanguinea, que por fim pode
resultar em quadro hipoglicémico de gravidade
variavel (MORRIS, 2000).

Diagnostico

O diagnodstico do choque circulatorio ¢
basicamente clinico, baseando-se, portanto, numa
boa anamnese e exame fisico. Para seu diagnostico,
ha a necessidade de identificarmos a presenga de
hipotensdo arterial (pressao arterial sistdlica (PAS)
< 90 mmHg, pressdo arterial média (PAM) < 60
mmHg ou queda maior que 40 mmHg na PAS)
associada a sinais clinicos de perfusdo tecidual
inadequada (SIQUEIRA; SCHMIDT, 2003). A
frequéncia cardiaca, pulso arterial, coloragdo de
mucosas e tempo de preenchimento capilar sdo
pardmetros comumente utilizados para avaliar o
grau de comprometimento do sistema cardiovascular
nos pacientes em choque, além de servirem como
estimativas do grau de desidratagdo (Tab. 1), em
associacdo com a mensuracdo do valor da proteina

total e hematocrito (COOK; BAIN, 2003).

Outras mensuragdes de importancia para
0 monitoramento de equinos em choque s3o a
pressao arterial média, pressdo venosa central,
débito cardiaco, equilibrio acido-base, hematocrito
e lactato plasmatico (DIVERS, 2003). Em muitos
casos, o choque circulatorio ¢ identificado pela
sintomatologia clinica que inclui depressao, palidez
ou congestdo de mucosas, taquicardia, taquipnéia,
pulso periférico fraco, estase venosa periférica
e extremidades frias (HORMANSKI, 1991;

SWIDERSKI, 2000).
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Tabela 1. Pardmetros utilizados para estimar o grau de desidratacdo nos equinos.

Desidratacao FC TPC Mucosa T. cutdneo Ht (%) Pt (g/dl)
4%-6% <40 bpm 1-2 seg. umida 2-3 seg. 40 — 50% 6,5-175
7%-9% 40 — 60 bpm 2-4 seg. pegajosa 3-5 seg. 50-65% 7,5-8,5

> 9% > 60 bpm >4 seg. seca > 5 seg. > 65% > 8,5

FC: frequéncia cardiaca; TPC: tempo de perfusdo capilar; Ht: hematocrito; Pt: proteina total.
Fonte: Adaptado de Seahorn e Seahorn (2003), Corley (2006) e Ferreira et al. (2009).

A frequéncia cardiaca do equino adulto varia de
28 a 40 batimentos por minutos € no potro neonato
entre 70-105 batimentos por minutos (SPEIRS,
1999). A elevagdo da frequéncia cardiaca pode
ser indicativa de hipovolemia, dor ou disfungéo
cardiaca. Todavia, a frequéncia cardiaca nao deve
ser utilizada isoladamente na avaliacdo do paciente
em choque em decorréncia da influéncia de outros
fatores a exemplo da excitagdo ¢ estresse. Deste
modo, a frequéncia cardiaca ¢ melhor avaliada
quando mensurada conjuntamente com a coloragao
das mucosas, tempo de preenchimento capilar,
qualidade e frequéncia do pulso e temperatura retal
para identificar a presenca e gravidade do choque
circulatorio (CORLEY; MARR, 2003; FERREIRA
et al., 2009).

Nos potros, o desenvolvimento de taquicardia
nos quadros de choque circulatério € inconstante.
Potros hipovolémicos que ndo apresentam elevagao
da frequéncia cardiaca frente ao estado de choque
podem ter redugdo da liberagdo de O, para os
tecidos, resultando em dano tecidual. A auséncia
desta resposta fisiologica em alguns potros pode
explicar, pelo menos em parte, a rdpida deterioracdo
clinica naqueles com choque circulatorio.
Infelizmente, outros sinais clinicos de choque
circulatorio observados nos equinos adultos ndo sao
consistentemente observados nos potros neonatos.
Extremidades frias ¢ outro mecanismo fisioldgico
de defesa, no qual a vasoconstri¢do nos membros ¢
orelhas direciona o volume circulante restante para
a circulagdo central e, desta forma, para os 6rgaos
vitais. Esta resposta ¢ inconstante nos potros e a

presenca de extremidades frias pode representar

completa falha da circulagdo, sem perfusdao adequada
para qualquer 6rgdo. Esta diferenca é observada
em potros hipotensos. A taquipnéia observada nos
equinos adultos nos casos de choque representa
uma resposta respiratoria compensatoria a acidose
lactica resultante do metabolismo anaerdbico. No
entanto, ndo ¢ comumente observada nos potros
(CORLEY; AXON, 2005).

O pulso arterial resulta da diferenca entre a
pressdo diastolica e sistolica, sendo influenciado
pelo tamanho do vaso, distdncia do coragdo e
diferenca entre a pressao sistolica e diastolica. Locais
comumente utilizados para avaliacdo do pulso
arterial sdo a artéria facial, facial transversa, carotida,
safena, digital comum e coccigea. No equino, a
frequéncia do pulso varia entre 28-40 pulsacdes por
minuto. O aumento continuo da frequéncia do pulso
geralmente indica aumento da gravidade do choque,
seja ele séptico ou hipovolémico. A qualidade do
pulso varia diretamente com a pressao do pulso e
pressdo sistolica. A identificagdo de um pulso fraco
ou até mesmo a nao identificacdo ¢ indicativa de
uma pressdo sanguinea baixa e, consequentemente,
prognostico reservado a desfavoravel. Na rotina
clinica, a palpacdo digital do pulso pode fornecer
uma avaliagao relativa da pressao sistolica. A pressao
sistolica arterial deve ser maior que 65 mmHg e a
pressao de pulso superior a 25 mmHg para que o
pulso possa ser identificado (SPEIRS, 1999).

A caracteristica e coloragdo das mucosas,
particularmente a escleral e a oral, sdo parametros
importantes na avaliacdo do paciente em choque.
A umidade da mucosa ¢ um indicador confiavel do
grau de hidratacdo do equino. Mucosas ressecadas
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geralmente indicam algum grau de desidratacdo. Ja
a coloragcdo da mucosa ¢ variavel indo desde rosa
palido ao vermelho forte e de palida a ciandtica. Nos
estagios iniciais do choque, as mucosas apresentam-
se palidas, e a medida que a hipoperfusdo tecidual
periférica
cianoticas ou ha formacao de halo dentario cianético
(COLAHAN, 1985; MOORE, 1990).

se acentua as mucosas tornam-se

O tempo de perfusdo capilar (TPC) ¢ outro
pardmetro importante na avaliagdo do choque.
Geralmente, o TPC ¢ menor do que dois segundos
nos equinos normais. TPC prolongado ¢ geralmente
indicativo de diminui¢do da perfusdao -capilar,
resultante da hipovolemia. Com a hipovolemia,
a frequéncia cardiaca aumenta na tentativa de
melhorar a perfusdo tecidual. Isto ¢ muitas vezes
acompanhado por diminui¢ao na qualidade do pulso,
palidez das mucosas e TPC prolongado (SPEIRS,
1999).

Confiar exclusivamente na avaliacao da pressao
sistolica € muito arriscado, pois mecanismos
compensatorios a mantém em niveis normais
até uma perda de 30% da volemia. Atencdo deve
ser dirigida em relacdo as frequéncias cardiaca e

respiratoria, perfusdo cutidnea e pressao de pulso
(diferenca entre a pressao sistolica e diastolica). A
diminui¢do do nivel de consciéncia e da diurese
sdo sinais precoces de choque (MARSON et al.,
1998). Como a hipovolemia ¢ um achado primario
dos varios tipos de choque e o restabelecimento da
pressdo sanguinea um dos objetivos terapéuticos,
a mensuragdo acurada e continua de pressdo
sanguinea ¢ essencial nos casos de choque (BEALE
et al., 2004).

A pressao arterial sanguinea pode ser mensurada
por dois métodos: direto e indireto. O monitoramento
direto fornece avaliagdo continua da pressao, todavia
se constitui num método invasivo. As vantagens
dessa técnica sdo a melhor acuracia, principalmente
nos estados vasoconstritores. Desta forma, esse tipo
de mensuracdo ¢ ideal para pacientes em estado
critico, tais como aqueles em choque hipovolémico.
Os métodos indiretos incluem as mensuragdes
manométricas e os métodos oscilométrico e Doppler.
O valor no qual a leitura pode ser considerada hiper
ou hipotensiva ainda ndo estd bem estabelecido
(CORLEY, 2002a; MAGDESIAN, 2004). A Tab. 2
demonstra os valores de referéncia para a pressao
arterial na espécie equina.

Tabela 2. Valores de referéncia para a pressdo sanguinea arterial equina.

Pressiao sanguinea

Potros neonatos

Equinos adultos

Sistolica
Diastolica

80 — 120 mmHg
65 — 90 mmHg

111,8 + 13,3 mmHg
67,7 + 13,8 mmHg

Fonte: Adaptado de Johnson et al. (1976) e Vaala e House (2006).

A perfusdao tecidual adequada geralmente ¢
avaliada através da determinagdo dos indices
funcionais de certos 6rgdos, embora nenhum desses
indices
do restabelecimento da perfusdo tecidual. Esses
incluem anormalidades CID, fungdo renal alterada
(elevagao dos niveis séricos de uréia e creatinina);
funcdo hepatica alterada (elevagdo da concentragdo
sérica das transaminases, desidrogenase lactica
e bilirrubina), além de alteracdo da perfusio

isoladamente seja indicador confiavel

intestinal manifestada por ileo ¢ ma absorcao.
Outros marcadores da perfusdo tecidual utilizados
sdo o equilibrio acido-base, saturagdo venosa de
O, e concentragdo sérica de lactato (BEALE et al.,
2004).

A saturagdo venosa central de oxigénio (SvO,)
retrata a medida do equilibrio entre a oferta sistémica
e a demanda tecidual de oxigénio, tornando-se
muito importante na avaliagdo e acompanhamento
da resposta terapéutica. Os quadros hipodinadmicos
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aumentam o tempo de trinsito das hemacias na
microcirculagdo, fazendo que a SvO, torne-se baixa
por aumento da extragdo de O,. Por outro lado,a SvO,
eleva-se em estados com captacao tecidual deficiente
de O, ou por um quadro hiperdindmico (SILVA et
al., 2001; SIQUEIRA; SCHMIDT, 2003).

A SvO, € dependente do débito cardiaco,
consumo de O,, concentragdo de hemoglobina e
saturacdo arterial de O,. O valor normal da SvO,
nos pacientes com choque circulatério varia em
torno de 70%, porém pode esta elevado nos casos de
choque séptico em decorréncia da ma distribuigdo
do fluxo sanguineo (SILVA et al., 2001). Outras
variaveis que podem ser utilizadas como estimativa
da oxigenacao tecidual incluem a comparacdo da
diferenga de O, arterio-venoso (A-V) (normal: < 50
mmHg), diferenca da saturagdo de O, A-V (normal:
<30 %) ou comparagdo da diferenca A-V de CO,
(normal: <-5) (DIVERS, 2003).

A hiperlactacemia ¢ um achado comum nos
quadros de choque circulatorio nos seres humanos
e animais domeésticos, secundaria ao metabolismo
anaeroébico  (SIQUEIRA; SCHMIDT, 2003;
BEALE et al., 2004). Entretanto, alguns estudos
tém sugerido que a elevagdo da concentragdo de
lactato seja resultante da falha metabolica celular,
em vez da hipoperfusdo global. A diminui¢do do
clearence hepatico do lactato pode resultar em
hiperlactacemia, e pacientes com choque circulatorio
podem apresentar injuria hepatica mais grave do
que os testes convencionais de funcdo hepatica
demonstram (SILVA et al., 2001; DRIES, 2007).
Outra causa de hiperlactacemia, ndo relacionada a

hipoxia celular, ¢ a inibi¢ao da oxidag@o do piruvato
mediada pela endotoxina resultando em conversao
aumentada de piruvato a lactato. O efeito da
endotoxina na oxidacao do piruvato nao foi avaliado
no equino, porém pode contribuir para o aumento
da concentragdo de lactato nos quadros de choque
séptico. Apds a correcdo das causas da hipoxia
celular, a concentracdo de lactato pode diminuir
rapidamente, a medida que a produgdo diminui e
o clearence aumenta, e retornar a valores normais
(> 2 mmol/L) em até duas horas (DIVERS, 2003;
FRANKLIN; PELOSO, 2006).

O diagnoéstico do tipo de choque circulatorio
pode ser baseado na determinagdo de variaveis
monitoramento

hemodinamicas através do

hemodinamico conforme sumarizado na Tab. 3.

Tratamento

A prépria definicdo do choque circulatoério,
como uma redugdo critica na perfusdo tecidual por
anormalidadedosistemacirculatorio,jasetransforma
em instrumento operacional para elaboragdo do
seu tratamento, nao existindo nenhum agente
isolado capaz de reverté-lo (MARSON et al., 1998;
DRIESSEN; BRAINARD, 2006). Dessa forma, o
tratamento do choque circulatorio ¢ meramente de
suporte. Os passos iniciais sdo a corre¢ao da causa
inicial e auxilio aos mecanismos compensatorios
naturais para manter o débito cardiaco, oxigenagao
tecidual e a perfusdo periférica. Dependendo do tipo
de choque, outras medidas terap€uticas poderdo
ser adotadas apds a terapia inicial, a exemplo da
antibioticoterapia.

Tabela 3. Variaveis hemodinamicas e respiratdrias nos diversos tipos de choque circulatério.

Tipo de choque DC RVP PCP PVC SvO,
Hipovolémico Baixo Alta Baixa Baixa Baixa
Cardiogénico Baixo Alta Alta Alta Baixa
Obstrutivo Baixo Alta Baixa Alta Baixa
Distributivo Alto Baixa Variavel Variavel Alta
Séptico Alto Baixa Variavel Variavel Alta

DC = débito cardiaco; RVP = resisténcia vascular periférica; PCP = pressao capilar pulmonar; PVC = pressdo venosa central; SvO,

= saturac@o venosa central de oxigénio.
Fonte: Adaptado de Siqueira e Schmidt (2003).
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Fluidoterapia

Independente da etiologia do choque circulatorio,

a manutencdo das pressdes de enchimento
ventricular em niveis adequados para produzir um
débito cardiaco efetivo € o objetivo fundamental da
reposicdo da volemia. A hipovolemia ndo ¢ apenas
uma das causas mais comuns de choque, como,
também, pode existir em determinadas fases de
todos os tipos de choque, incluindo o cardiogénico
e o distributivo. Consequentemente, a reposi¢ao
volémica inicial faz-se necessaria para expandir o
volume intravascular visando corrigir a hipotensao,
aumentar o fluxo sanguineo renal e melhorar o nivel
de consciéncia (SIQUEIRA; SCHMIDT, 2003;

DRIES, 2007).

O tipo de liquido utilizado na reposi¢ao
dependera da natureza da perda e da intensidade da
mesma. A reposicao volémica pode ser realizada
com cristaloide (ringer simples, ringer lactato, soro
fisiologico) e/ou coldides (sangue e seus derivados,
albumina, dextrans e aminas naturais e/ou sintéticas).
Ambos os tipos de solugdes possuem vantagens e
desvantagens (Tab. 4) que devem ser consideradas
no momento da escolha de qual tipo de fluido ira ser

utilizado para o restabelecimento da normovolemia
(HJELMQVIST, 2000).

Os cristaloides sao solugdes eletroliticas que
podem ou ndo conter aglcares de baixo peso
molecular. Sdo facilmente acessiveis e de baixo
custo, estando disponiveis nas formas hipotonica,
isotonica e hipertonica. As mais utilizadas sdo o
ringer lactato e o soro fisiologico a 0,9%. Estas
solucdes se equilibram livremente entre o espaco
intravascular e intersticial, sendo eficazes em
expandir ambos os compartimentos. Seu efeito
hemodindmico € maximo ao final da infusdo, mas de
curta duragdo (MAGDESIAN; MADIGAN, 2003).

Os cristaldides apresentam capacidade de
expansdo volémica menor que os coldides, ja que
apenas 25% do volume infundido permanece no
compartimento intravascular (MARSON et al.,,
1998; COOK; BAIN, 2003) apo6s 30 minutos da
administragao (HASKINS, 1992). Nos pacientes em
choque circulatério, o volume retido pode ser menor
que 10% (McFARLANE, 2000). Diferentemente
do adulto, o equino neonato retém somente cerca
6 a 7% do volume de cristaldide administrado

(PALMER, 2004).

Tabela 4. Vantagens e desvantagens dos cristaldides e coloides na reposi¢do da volemia.

Caracteristicas Cristaloide Coloide
Persisténcia intravascular Baixa Moderada
Estabilizagdo hemodinamica Transitoria Prolongada
Volume de infusdo necessario Grande Pequeno
Pressdo osmotica coloidal Reduzida Mantida
Risco de hiperhidratagdo/edema tecidual Moderado Baixo
Elevagao da perfusdo capilar Baixa Moderada
Custo Barato Caro

Fonte: Hjelmqvist, 2000.

Evidéncias atuais indicam que o restabelecimento
da volemia com cristaldides estd associada a
redugdes na pressdo coloidosmotica e, em alguns
casos, ao edema pulmonar, sistémico e cerebral,
interferindo com a oxigenacao tecidual. As solugdes
cristaléides cont€ém um anion tamponante, seja o
acetato ou o lactato. Aparentemente, as solugdes

contendo acetato s3o mais adequadas para o
restabelecimento da volemia nos estados de choque,
pois a capacidade do organismo metabolizar lactato
pode estar diminuida nos estados de choque,
independente da causa (HJELMQVIST, 2000;
DRIESSEN; BRAINARD, 2006).
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O volume de fluido a ser administrado é estimado
com base no déficit para reposi¢do, requerimentos
de manuten¢do e perdas futuras antecipadas. A
velocidade de administra¢do do fluido de reposigao é
determinada pelo quadro clinico do paciente, volume
necessario para restabelecer a volemia, estimativas
das perdas continuas e, em alguns casos, do tempo
disponivel. Como guia geral, a velocidade pode
variar de 10 a 20 ml/kg/h. No entanto, nos estados
de choque velocidades tao altas quanto 50 a 100
ml/kg/h podem ser necessarias (SOUTHWOOD,
2004). Deve-se estar atento ao fato que velocidades
muito rapidas podem provocar diurese pela rapida
expansdo plasmatica, sem, contudo, permitir a
difusdo do fluido para outros compartimentos com
déficits de volume. No entanto, grandes quantidades
de fluido devem ser administradas em um equino
com choque circulatorio para que essa diurese seja
observada (CORLEY, 20006).

Para potros neonatos a administracdo de bolus
de fluido de 20 ml/kg durante 10 a 20 minutos
com reavaliacdo da perfusdo a cada bolus é mais
eficiente do que a administragdo continua de fluido.
No entanto, repetidos bolus podem ser necessarios
para reverter o choque circulatério. Se uma dose
maior que 60 a 80 ml/kg é necessaria, a terapia
vasopressora/inotropica deve ser instituida. Em
alguns potros, o retorno da perfusdo adequada pode
necessitar de até 200 ml/kg durante as primeiras
duas horas (MAGDESIAN; MADIGAN, 2003;
PALMER, 2004). No periodo inicial da reposi¢ao
da volemia é importante a utilizagdo de um cateter
e sistema de distribuicdo de fluidos de grande
diametro a fim de proporcionar a velocidade de
infusdo necessaria. Muitas vezes ha necessidade
de cateterizagdo das duas veias jugulares (direita
e esquerda) para que altas velocidades de infusdo
sejam adotadas, além da utilizagdo de bombas de
infusdo. Recomenda-se a utiliza¢dao de cateteres de
calibre 10 G (galje) ou 14 G. Cateteres 14 G podem
ser utilizados nos potros em desmame ou equinos
miniaturas (CORLEY, 2006).

Apds correcao do choque, a velocidade de infusdo

pode ser reduzida para 2 a 4 ml/kg/h (velocidade de
manutencdo). Apds a fase de reposicao volémica,
deve-se adotar os valores diarios de manutencao
para a continuagao da fluidoterapia. O requerimento
de manutencdo para equinos adultos varia de 40 a
60 mL/kg/dia e para potros ¢ 70 a 100 mL/kg/dia
(MAGDESIAN; MADIGAN, 2003; PALMER,
2004).

A salina hipertonica (NaCl 7% ou 7,5%) €
utilizada em equinos com choque circulatorio na
dose de 4-5 ml/kg para expandir rapidamente o
volume intravascular. Devido a sua alta tonicidade,
a administragdo intravenosa resulta em rapida
expansdo do volume plasmatico pela retirada
de 4gua primariamente do fluido intersticial,
principalmente do figado e musculo, sem que ocorra
reposicao volémica efetiva. A expansao do volume
plasmatico ¢ de aproximadamente trés vezes o
volume infundido. Em decorréncia da desidratacao
celular e meia-vida curta, ap6s a administragao da
salina hipertonica deve-se administrar 10 litros de
solugdo cristaldide isotonica para cada litro de salina
hipertonica administrada (FANTONI et al., 1997).
Como a salina hipertonica € um potente expansor
plasmatico, ela deve ser administrada com cuidado.
Répidas velocidades de infusdo podem causar
hipertensao, bradicardia e potencialmente agravar
o estado de choque circulatério (DRIESSEN;
BRAINARD, 2006). Outras complicagdes relatadas
na literatura incluem elevacdo da concentragao sérica
de Na*, CI e da osmolalidade, além de diminuicao
na concentragdo de HCO, e K'. Arritmias, hemdlise
e hemoglobinuria sao também relatadas (HASKINS,
1992).

As solugdes salinas hipertonicas tém sido
indicadas na ressuscitacao pré-hospitalar do choque
hemorragico devido a sua capacidade superior em
expandir o volume sanguineo, elevar a pressao
arterial e o débito cardiaco com volumes pequenos,
com efeito praticamente instantaneo e duragdo
de até quatro horas. Entretanto, alguns estudos
demonstraram piora dos pardmetros hemodinamicos
e maior mortalidade, quando este tipo de solugdo
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¢ utilizada em hemorragias sem controle do foco
hemorragico (MARSON et al., 1998).

Recentemente, tem-se discutido o uso de
solugdo salina hipertonica associada ao dextran 70.
O restabelecimento da volemia utilizando salina
hipertonica/dextran esta associado com melhora
dos parametros hemodindmicos e rapida correcao
da pressdo sanguinea. Além disso, essa associagao
aumenta o fluxo da microcirculagdao pela reducao
do edema endotelial que pode ocorrer como parte
da sindrome da resposta inflamatéria sistémica,
melhorando, dessa forma, a perfusdo tecidual. A
adi¢do de dextran prolonga a dura¢do da acdo da
salina hipertonica em aproximadamente 30-90
minutos, entretanto, pode provocar hemolise e
hemoglobintria (McFARLANE, 2000; CORLEY,
2006).

Se a concentragdo da proteina plasmatica total
estiver abaixo de 3,5 g/dl ou se suspeita que a
administragdo de cristaldides promova a diminui¢ao
da concentracdo da proteina total para valores
inferiores ao citado, os coldides devem ser o fluido
de escolha. Os coloides sdo expansores plasmaticos
mais efetivos do que os cristaldides e devem ser
considerados quando ndo ha resposta adequada a
administra¢do de cristaloides. Embora sejam mais
caros do que os cristaloides, os coldéides promovem
rapida melhora da perfusdo tecidual e a infusdo de
pequenos volumes promove o mesmo efeito clinico
que grandes volumes de cristaléide. Dependendo do
coloide administrado, ocorre um aumento do volume
plasmatico de aproximadamente 50% do volume
infundido (HASKINS,
suspensoes coloidais disponiveis, com variedade

1992). Existem muitas

no tamanho das moléculas, meia-vida, pressdo
coloidosmotica, efeitos colaterais e custo. Os agentes
coloidais mais comumente utilizados para reposi¢ao
volémica incluem o sangue, plasma, albumina,
dextran, hidroxietilamido (HES) e o penta-amido
(MARSON et al., 1998; MAGDESIAN, 2003).

O sangue total pode ser indicado como a solugao
coldide de escolha nos casos de choque hemorragico.

Complicacdes associadas com a utilizagdo do
sangue como coldide incluem as reagdes de
incompatibilidade, anticorpos plasmaticos, bem
como aquelas associadas com a transferéncias
de leucocitos. O sangue total ndo é considerado
um coloide concentrado e, dessa forma, grandes
quantidades precisam ser administradas para que
se alcance o resultado esperado (MAGDESIAN,
2003).

O plasma, um coléide natural, pode ser
administrado para aumentar a concentracdo da
proteina total, fornecer proteinas ativas a exemplo
das proteinas de fase aguda, fatores de coagulagdo
e antitrombina III, além de fornecer anticorpos
para combater endotoxinas. Dessa forma, o plasma
tem muitas vantagens sobre os coldides sintéticos.
Uma dose de 2-4 ml/kg ¢ necessaria para manter
a proteina plasmatica acima de 4 g/dl nos equinos
adultos. Doses maiores (10-20 ml/kg) podem ser
necessarias, principalmente nos quadros de choque
onde ha graves alteracdes da permeabilidade capilar.
Ja nos potros neonatos, doses variando entre 30-40
ml/kg sao relatadas na literatura. A administracao
do plasma ¢ menos eficaz em expandir o volume
plasmatico do que os outros coldides (BELLI et al.,
2008), portanto ndo deve serutilizado como asolugao
de escolha para o restabelecimento da volemia nos
casos de choque circulatorio (SOUTHWOOD,
2004).

A albumina ¢ responsavel por cerca de 80% da
pressdo oncotica coloidal plasmatica, e seu efeito
apos infusdo depende primariamente da quantidade
fornecida e ndo da concentragdo final da solucéo.
Apenas 50% do volume de solu¢dao de albumina
administrado permanece no espago intravascular
apos 3-4 horas, com o restante sendo redistribuido
para o compartimento extravascular. Recentemente,
Bellietal. (2008) avaliaram o efeito da administragao
da albumina em equinos com desidratac¢ao induzida.
A utilizacdo de albumina como fluidoterapia de
reposicdo mostrou-se segura ¢ nenhum efeito
colateral foi obsrvado.
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O hidroxietilamido (Hetastarch) sido

bastante utilizado nos equinos. Ele ¢ disponivel

tem

como uma solu¢@o aquosa a 6% em solu¢do salina
ou solu¢do eletrolitica associada com lactato.
Doses recomendadas de hidroxietilamido para
equinos adultos variam entre 8§ a 10 ml/kg. Esta
dose pode ser administrada na forma de bolus em
animais hipovolémicos ou como infusdo lenta
em equinos hipo-oncéticos. Efeitos colaterais
relacionadas a administracdo de hidroxietilamido
sdo o desenvolvimento de coagulopatias relacionas
adiminui¢ao da concentragdo do fator VIII e do fator
de Von Willebrand. Reagdes de hipersensibilidade
sdo raramente relatadas (MCFARLANE, 2000;
MAGDESIAN, 2003).

A meia-vida do hidroxietilamido no equino ¢
de aproximadamente seis horas e foi demonstrado
experimentalmente que a administragdo deste
coldide em animais com injiria de reperfusdao
resultou em significativa redugdo dos efeitos
deletérios da injlria de isquemia/reperfusdao quando
comparado aos cristaldides, dextran ou albumina
(SCHUSSER et al., 2007).

O dextran ¢ um agente coloidal, polidisperso,
preparado a partir de polimeros de glicose.
Comercialmente, existem dois produtos: o dextran
40 e o 70. O dextran 40 ¢ preparado sob a forma
de solucao hiperoncédtica a 10%, com peso médio
de suas moléculas de 40.000 daltons, tendo meia-
vida curta, porque muitas de suas moléculas sao
pequenas. O efeito hiperoncético produz uma
expansdo inicial do volume intravascular, que ¢
maior que o volume administrado. O dextran 70
¢ um colodide polidisperso, com média ponderada
de pesos moleculares de 70.000 daltons. Tem um
tempo de reten¢ao vascular maior que o dextran 40.
Ambos os dextrans podem melhorar a circulagdo
microvascular por diminuir a viscosidade sanguinea
e minimizar a agregacdo de plaquetas e hemacias
(MARSON et al., 1998).

O dextran-40 tem meia-vida de duas horas,
enquanto a do dextran-70 ¢ seis horas. No equino,
esses coldides sdo administrados na dose de 4 ml/

kg durante 15 a 20 minutos. Além de ser efetivo em
restaurar rapidamente a volemia, o dextran inibe
a agregacdo plaquetaria e aderéncia leucocitaria,
resultando em efeitos antitromboticos. Estes efeitos
podem ser importantes no choque circulatorio
(McFARLANE, 2000).

Reposicao eletrolitica

A importancia da homeostase eletrolitica nao
pode ser desprezada durante o tratamento do choque.
Ap0s a corregao da hipotensdo e restabelecimento
da perfusdo tecidual adequada, a reposicdo de
eletrolitos deve ser considerada. O potéassio devera
ser reposto quando sua concentragdo sérica estiver
abaixo de 3 mEqg/dl. O potassio geralmente ¢
adicionado, empiricamente, aos fluidos isotonicos,
em quantidade de 20 a 40 mEq/l e administrado
a uma velocidade maxima de 0,5 mEq/kg/h. Nos
equinos hipocalémicos refratarios a administragao
de cloreto de potassio, o magnésio devera ser
suplementado (CORLEY; MARR, 2003).

O calcio ¢ adicionado a fluidoterapia de
manuten¢do numa quantidade de 25 a 50 mL de
gluconato de calcio 23%/litro de solugdo cristaloide
1sotdnica, totalizando no maximo 200 a 300 mL. A
administracdo de Ca” intravenoso pode exacerbar o
quadro de choque séptico, devendo ser administrado
somente quando a concentragao de calcio ionizado
estiver abaixo de 0,9 mmol/L (3,6 mg/dl) ou quando
0 equino estiver apresentando sinais clinicos
atribuidos a hipocalcemia. A hipocalcemia pode ser
sequela da hipomagnesemia e, portanto, 0 magnésio
devera ser suplementado nos equinos hipocalcémicos
refratarios a administracdo de gluconato de calcio.
O magnésio ¢ suplementado pela adicdo de 1g de
sulfato de magnésio/litro de solucdo isotonica.
O magnésio ¢ um importante co-fator em muitas
fungdes biolodgicas, incluindo a producao e uso do
trifosfato de adenosina (ATP), coenzima das bombas
de sddio-potassio e calcio ATPase e regulacdo
do equilibrio intracelular do potassio (CORLEY;
MARR, 2003; MELO et al., 2007a).
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Drogas inotropicas e vasopressoras

Quando a fluidoterapia falha em restaurar a
pressdo arterial e a perfusdo tecidual, a terapia
com agentes inotropicos e/ou vasopressores deve
ser instituida. Este recurso terapéutico pode ser
necessario temporariamente para manter a perfusao
tecidual frente a hipotensdo grave (BEALE et al.,
2004; DRIES, 2007). Drogas inotropicas sdo drogas
que aumentam o débito cardiaco, principalmente
por aumentar o volume for¢a incluindo drogas
como dobutamina, dopamina e epinefrina. Ja
as drogas vasopressoras aumentam a pressdo
sanguinea parcial ou totalmente através de um efeito
vasoconstritor arteriolar direto e incluem drogas
como a norepinefrina, fenilefrina e vasopressina
(CORLEY, 2004).

O efeito das diferentes drogas citadas depende
da sua afinidade pelos receptores adrenérgicos

¢ dopaminérgicos (Tab. 5). Os receptores f3 -
adrenérgicos elevam o débito cardiaco através da
elevacdo da contratilidade cardiaca (inotropia) e da
frequéncia cardiaca (cronotropia). Os receptores 3 -
adrenérgicos medeiam a vasodilatagdo sistémica,
enquanto os receptores a-adrenérgicos medeiam
vasoconstri¢do. A distribuicdo dos receptores o
¢ B,-adrenérgicos no leito vascular varia entre os
diversos orgaos, explicando os efeitos indesejaveis
observadosemalguns 6rgaos, mesmo, apdsamelhora
daperfusao global. Os receptores dopaminérgicos do
tipo 1 (D,) medeiam vasodilatagdo, particulamente
no leito vascular coronariano, renal, cerebral e
visceral, enquanto os receptores dopaminérgicos
do tipo 2 (D,) medeiam vasodilatacdo através da
inibicao pré-sinaptica da liberagdo de norepinefrina
(CORLEY, 2004).

Tabela 5. Afinidade a receptores adrenérgicos e dopaminérgicos das diferentes drogas vasopressoras e inotropicas

utilizadas no equino.

Droga Adrenérgico Dopaminérgico
Bl B7 a, a, D| D7
Dobutamina +++ ++ + + 0 0
Dopamina ++ + ++ () 4+ T4
Epinefrina +++ +++ +++ +++ 0 0
Norepinefrina +++ 0 +++ +++ 0 0
Fenilefrina (+) 0 4+ + 0 0

Fonte: Corley (2004). [+++: forte afinidade; + +: moderada afinidade; +: afinidade fraca; (+): possivel fraca afinidade;

0: nenhuma afinidade].

Caso nao seja possivel realizar a mensuragao
do débito cardiaco, a dobutamina deve ser o
primeiro farmaco a ser administrado em equinos
hipotensos (pressdo arterial média inferior a 60
mmHg) que ndo manifestaram resposta adequada
a fluidoterapia. A dobutamina apresenta efeito
[B-adrenérgico, por
sua agdo inotropica positiva e vasodilatadora

predominante responsavel
periférica discreta, aumentando o débito cardiaco
e diminuindo a resisténcia vascular periférica. Nao
libera norepinefrina enddégena, induzindo menos
taquicardia, arritmias e isquemia miocardica do

que a dopamina e noradrenalina. Ndo tem efeito
vasodilatador renal, mas o volume urinario e o fluxo
renal parecem aumentar igualmente em comparacao
com a dopamina, sugerindo que o aumento da
perfusdo renal, secundaria ao aumento do débito
cardiaco, ¢ o mais importante determinante da
manutengdo da fungdo renal (CORLEY, 2006;
LONG; KIRBY, 2008).

A principal utilizagdo clinica da dobutamina
¢ como um inotropico para aumentar a liberagdo
de O, para os tecidos. Por esta razdo, indicadores
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especificos para a utilizagdo da dobutamina sao
débito cardiaco baixo ou tensdo de oxigénio venoso
central diminuida, independente da fluidoterapia
adequada (LONG; KIRBY, 2008). A dobutamina
pode ter importante papel em melhorar a perfusdo
visceral quando vasopressores como a norepinefrina
ou epinefrina sdo utilizadas, possivelmente pela sua
agdonosreceptores f3,-adrenérgicos. Portanto, baixas
doses de dobutamina podem ser indicadas durante a
terapia vasopressora. Nos estados hiperdindmicos
do choque, a dobutamina pode no ter efeito clinico
sem que esteja associada a uma droga vasopressora
(CORLEY, 2004). A dobutamina deve ser diluida em
solugdo salina isotdnica, glicose 5% ou ringer com
lactato. A dose deve ser titulada cuidadosamente
a partir de uma dose inicial de 1-3 pg/kg/min. O
equino deve ser avaliado quanto a manifestacao de
taquicardia, o que em alguns casos pode indicar
reposicdo volémica inadequada e a existéncia de
disritmias. Nos equinos com choque séptico e
aumento do débito cardiaco, é pouco provavel que
a dobutamina melhore a perfusdo e oxigenacdo
tecidual (CORLEY, 2006).

Deve-se considerar a administragdo de
noradrenalina em equinos hipotensos irresponsivos
a administracdo de dobutamina ou que apresentam
débito cardiaco elevado. A noradrenalina é um
mediador adrenérgico natural, com potente efeito

constritor venoso ¢ arterial (alfa dependente)

e modesto efeito inotropico positivo (beta
1 dependente). A noradrenalina aumenta,
predominantemente, a pressdo arterial pela

elevacdo da resisténcia vascular sistémica e pode
ndo melhorar, ou até diminuir o débito cardiaco. E
utilizada, principalmente, no choque séptico ¢ em
condi¢des de choque refratario. A noradrenalina
deve ser diluida em solu¢do de glicose a 5%. A
dose inicial é 0,1 pg/kg/min, no entanto, os efeitos
de sua administracdo podem ser observados, em
alguns equinos, com doses tdo baixas quanto 0,01
pg/kg/min. A infusdo de noradrenalina associada
a dobutamina (5 pg/kg/min) em humanos resultou
na melhora da perfusdo tecidual e ¢ recomendada

principalmente quando o débito cardiaco ndo esta
sendo monitorado diretamente. E importante a
monitoragdo cuidadosa do débito urindrio quando
se administra noradrenalina, pois, o uso de doses
inadequadas pode reduzir o fluxo sanguineo renal
(WOHL; CLARK, 2000).

A dopamina ¢ um precursor imediato da
noradrenalina na via biossintética das catecolaminas.
Estimula diretamente receptores
adrenérgicos, a0 mesmo tempo em que promove
liberacdo de norepinefrina enddgena.
baixas tém efeito basicamente dopaminérgico
(aumento do fluxo renal). Doses intermediarias
tém

alfa e beta

Doses

efeito, beta-estimulante
(inotropico positivo) e doses altas possuem efeito
alfa-estimulante (aumento da resisténcia vascular

periférica) (WOHL; CLARK, 2000).

principalmente,

Alguns clinicos recomendam dopamina como
vasopressor de primeira linha. A argumentacdo
para tal recomendacgdo é que a acdo da dopamina
nos receptores f,-adrenérgicos e dopaminérgicos
possa impedir a excessiva vasoconstri¢gdo em leitos
vasculares vulneraveis, a exemplo da circulagdo
visceral. Quando utilizada, a dopamina deve ser
diluida em salina isotonica, glicose 5% ou solug@o
de ringer com lactato. Se utilizada como inotropica,
a dose inicial deve ser de 2-5 pg/kg/min, mas se o
objetivo for utilizd-la como vasopressora, a dose
inicial devera ser 5-10 pg/kg/min (CORLEY,
2004).

A epinefrina ¢ um forte agonista adrenérgico,
sem atividade dopaminérgica. Embora a epinefrina
seja um efetivo vasopressor, seus efeitos negativos
sobre a circulagdo visceral pode limitar sua
utilidade clinica. Diferentemente da norepinefrina, a
epinefrina diminui o fluxo sanguineo mesentérico. O
principal uso clinico da epinefrina ¢ como um agente
vasopressor secundario, sendo utilizado quando
a administragdo de dopamina ou norepinefrina
falha em restaurar a pressdo de perfusdo organica
adequada. No entanto, o prognostico ¢ desfavoravel
quando a epinefrina ¢ utilizada com esses propositos.
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Para sua administracdo, a epinefrina deve ser
diluida em solucdo salina isotonica, glicose a 5% ou
ringer com lactato. A dose deve ser cuidadosamente
titulada para uma dose inicial de 0,1 pg/kg/min
(CORLEY, 2004).

Fenilefrina

A fenilefrina é um a-agonista com pouco ou
nenhum agonismo nos receptores P-adrenérgicos
¢ dopaminérgicos. A curta meia-vida da fenilefrina
implica que, como as outras catecolaminas, ela
necessidade de administracdo a uma velocidade
de infusdo constante (WOHL; CLARK, 2000).
A meia-vida da fenilefrina no equino ndo ¢ mais
longa do que a da norepinefrina, e os efeitos efeitos
duram por até trinta horas apos a interrupgao da sua
infusdo. Se o clinico optar por utilizar a fenilefrina
como droga vasopressora, ele devera utiliza-la
em conjunto com um -agonista, a exemplo da
dobutamina (CORLEY, 2004).

Corticosteroides

A eficicia terapéutica dos corticosterdides
no tratamento do choque circulatorio tem sido
demonstrada em varias espécies. Entre os efeitos
benéficos cita-se a estabilizacdo de organelas e
membranas celulares, manutencdo do metabolismo
celular e gliconeogénese, diminuigdo da produgao
endogena de mediadores inflamatorios, melhoria da
microcirculagdo, diminui¢ao de disfungado endotelial
e da ativagdo e degranulacao de leucocitos. Outros
efeitos benéficos sdo a promocdo de vasodilatagdo
e aumento do DC (HASKINS, 1992; WADDEL
et al., 1998). Independente dos efeitos benéficos,
o uso dos corticosterdides no choque circulatorio,
séptico,
principais

especialmente no choque
As
considerando a utilizagdo de corticosterdides nos

permanece
controverso. preocupacdes
equinos sao o risco de laminite e a potencial elevagao
da susceptibilidade a infecgdes em decorréncia da
inibicdo da migracdo de leucocitos e da atividade

bactericida. Em virtude da possivel interferéncia
com a resposta do hospedeiro a infec¢do, uma
unica dose elevada ¢ indicada nos casos de choque
circulatério. Desta forma, metilprednisolona (30
mg/kg), dexametazona (6 mg/kg, podendo ser
repetida apos quatro horas se o choque persistir)
ou hidrocortisona (50-150 mg/kg) podem ser
administradas por via intravenosa (SOUTHWOOD,
2004).

Oxigenagdo

A administragdo de O, ¢ indicada nos pacientes
hipoxémicos (PaO, < 60mmHg). Embora a
oxigenioterapia seja recomendada e utilizada em
pacientes hipoxémicos, ndo existe uma correlacao
linear entre hipoxemia e hipoxia tecidual. Equinos
com hipovolemia e hipoxemia devem ser tratados
com fluidoterapia intravenosa antes ou durante a
administragdo de O,. A elevagdo da PaO, aumenta
o tonus vascular sistémico (exceto na artéria
pulmonar, onde o efeito ¢ o inverso) e diminui o
débito cardiaco, ambos exacerbando déficits do
fluxo sanguineo. Embora o paciente em choque
séptico
diminuicdo da perfusdo periférica e consequente

esteja geralmente hiperventilando, a
liberagdo inadequada de O, aos tecidos durante as
varias formas de choque indicam a necessidade do
fornecimento de O,. O objetivo da terapia ¢ manter
o maximo da saturacdo de oxigénio na molécula
de hemoglobina que ¢ facilmente obtido com
uma tensdo de oxigénio sanguineo arterial de 100
(CHEVALIER; DIVERS, 2003).

Oxigénio humidificado pode ser administrado
por meio de cateter transtraqueal ou intranasal, tubo
endotraqueal ou por um tubo inserido através de
traqueostomia. Nos casos de administra¢ao intranasal
de oxigénio, o comprimento do cateter necessario
para alcangar a nasofaringe pode ser estimado
pela mensuragdao da distancia entre as narinas € o
canto medial do olho. Um fluxo inicial de 10-15
litros/minuto de O, € recomendado. Dependendo
da gravidade da hipoxemia, a administragdo de O,
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pode ser realizada uni ou bilateralmente (DUNKEL,
2006).

Consideracoes finais

O choque circulatorio ¢ uma sindrome clinica
comum em equinos com abdome agudo ou naqueles
sépticos. O reconhecimento precoce do choque
circulatorio e a instituicdo de uma terapéutica
adequada sdo essenciais para a sobrevida do equino.
Naqueles casos onde a terapéutica ¢ falha ou tardia, a
sindrome da disfung¢ao organica multipla pode surgir.
Nos equinos, em particular, a sindrome da disfunc¢éo
orgédnica multipla ¢ manifestada comumente como
laminite ou ileo adinamico. Mesmo apoés a reversao
do quadro de choque, alguns animais podem
manifesta-lo novamente, sendo isto comumente
observado naqueles casos onde a causa primaria
ou contribuinte para o desenvolvimento do choque
circulatério ndo foram adequadamente tratadas.
Mais pesquisas sdo necessarias para o completo
entendimento dos mecanismos fisiopatologicos
operantes para o desenvolvimento do choque
circulatorio, principalmente na espécie equina.
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