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RESUMO

Um dos achados mais frequentes durante a analise do quadro de pacientes portadores de
hipercortisolismo (HC) é a hipertensdo arterial sistémica (HAS), condigdo essa relacionada ao
excesso de cortisol, que além de aumentar a tensdo da vasculatura, de forma indireta estimula
a producdo de catecolaminas. Diante dos fatos, hipotetizou-se que, ao decorrer da realizacdo do
teste de estimulagdo com hormonio adrenocorticotrofico sintético (TEACTH), utilizado como
ferramenta diagnéstica e de monitoramento de pacientes com hipercortisolismo espontaneo,
possa haver uma descarga adrenérgica, a qual poderia ser prejudicial ao sistema cardiovascular,
levando ao aumento momentaneo da presséo arterial (PA). Nesse contexto, por meio de ensaio
clinico prospectivo, o presente estudo objetivou mensurar a presséo arterial sistélica (PAS) de
sete cdes (4 fémeas e 3 machos), suspeitos e/ou portadores de hipercortisolismo pituitario-
dependente (PDH), sem endocrinopatias preexistentes e cardiomiopatias estadeadas acima de
B1, por meio de metodologia cross over para estudo da relagdo estimulo-efeito. No primeiro
momento os animais foram submetidos ao TEACTH com administracdo do ACTH sintético e
num segundo momento, foram sujeitos a simulagdo do mesmo teste, porem utilizando solucéo
salina 0,9% como substancia placebo. N&o foram identificadas diferencas nos valores das PAS
em nenhum dos animais avaliados, nem durante o TEACTH propriamente dito, nem na
simulacdo utilizando placebo, nem entre os valores das PAS de cada horéario das aferi¢des das
pressdes entre 0s momentos (ACTH versus placebo) nem intrateste (ACTH e placebo). Assim,
por meio das observacdes aqui alcancadas, sugere-se que 0 TEACTH ndo é capaz de alterar a

pressdo arterial dos cdes submetidos a ele.

Palavras-chave: Cées, hipercortisolismo, catecolaminas, glicocorticoides, TEACTH, pressao

arterial sistolica.



ABSTRACT

One of the most frequent findings during the analysis of patients with hypercortisolism (HC) is
systemic arterial hypertension (SAH), a condition that can be caused by excess cortisol, which,
in addition to increasing the tension of the vasculature, indirectly stimulates the production of
catecholamines. In view of the facts, it was hypothesized that, during the performance of the
stimulation test with synthetic adrenocorticotropic hormone (TEACTH), used as a diagnostic
and monitoring tool for patients with spontaneous hypercortisolism, there may be an adrenergic
discharge, which could be harmful to the cardiovascular system, leading to a momentary
increase in blood pressure (BP). In this context, through a prospective clinical trial, the present
study aimed to measure the systolic blood pressure (SBP) of seven dogs (4 females and 3
males), suspected and/or with pituitary-dependent hypercortisolism (PDH), without preexisting
endocrinopathies and cardiomyopathies staged above B1, using a crossover methodology to
study the stimulus-effect relationship. In the first moment, the animals were submitted to
TEACTH with administration of synthetic ACTH and in a second moment, they were subjected
to the simulation of the same test, however using 0.9% saline solution as a placebo substance.
No differences were identified in the SBP values in any of the animals evaluated, neither during
the TEACTH itself, nor in the simulation using placebo, nor between the SBP values at each
time of the pressure measurements between the moments (ACTH versus placebo) or intratest
(ACTH and placebo). Thus, through the observations achieved here, it is suggested that
TEACHTH is not able to change the blood pressure of dogs submitted to it.

Keywords: Dogs, hypercortisolism, catecholamines, glucocorticoids, TEACTH, systolic blood

pressure.
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1 INTRODUCAO

Anatomicamente, nos cdes, as glandulas adrenais sdo 6rgdos endocrinos que estdo
situados craniomedialmente aos rins, sendo divididas em regido cortical e medular (KEALY et
al., 2012). O cértex da adrenal é subdivido em 3 regifes distintas, sendo estas zona reticular,
fasciculada e glomerulosa. A zona glomerulosa representa cerca de 15% do cértex da adrenal e
sua principal funcdo é a sintese de mineralocorticoides, 0s quais desempenham papel
fundamental no controle e no equilibrio hidroeletrolitico e, consequentemente, no controle da
pressdo arterial (PA) (ROMAO et al., 2011; BEHREND, 2015). Medialmente, a zona
fasciculada, representa cerca de 80% do volume cortical e € responsavel pela secrecdo dos
glicocorticoides, notadamente o cortisol. A zona reticulada, mais internamente, compreende 0s
5% restantes e é responsavel pela sintese de diversos horménios sexuais (BEHREND, 2015).
A regido medular constitui 10 a 20% do volume total da glandula, sendo responsavel pela
secrecdo das catecolaminas, como adrenalina e noradrenalina, em resposta ao estimulo
simpatico (ROMAO et al., 2011).

O hipercortisolismo (HC) € uma endocrinopatia caracterizada pelo aumento dos niveis
séricos de cortisol (HERRTAGE; RAMSEY, 2015). Essa afeccdo acomete cédes adultos a
idosos; quaisquer racas podem ser acometidas, apesar de se ter conhecimento de que Poodle,
Beagle, Teckel e Pastor Alemao sejam racas predispostas (FELDMAN, 2004; HERRTAGE;
RAMSEY, 2015). Muitos autores acreditam que o HC nédo possui predisposic¢éo sexual, porém
um estudo realizado por Péppl e colaboradores (2016) apontou que cerca de 70% dos casos de
HC ocorrem em fémeas, independente da forma de apresentacdo da doenca.

O HC pode ser advindo de causa espontanea ou iatrogénica. Dentre as formas
espontaneas, o hipercortisolismo pituitario-dependente (HPD) remete cerca de 80% a 85% dos
casos em cées e ocorre principalmente devido a presenca de um tumor hipofisario que promove
a secrecdo exacerbada de ACTH, implicando no desenvolvimento de hiperplasia bilateral
adrenocortical e no excesso de secrecdo de cortisol. O hipercortisolismo adrenal-dependente
(HAD) é responsavel pelos outros 15 a 20% restantes de casos de HC espontaneos. Ja a forma
iatrogénica é decorrente da terapia cronica de glicocorticoides exdgenos, resultando em um
quadro de hipercortisolismo com atrofia adrenocortical bilateral (HERRTAGE, 2009; PEREZ-
ALENZA; MELIAN, 2017).

Os sinais clinicos frequentemente observados nessa afeccdo incluem polidria,
polidipsia, polifagia, letargia, intolerdncia ao exercicio, taquipneia, distensdo abdominal

(aparéncia de “tonel”), pele fina, inelastica e telangiectasia. Baseado nos sinais clinicos, o



diabetes mellitus e o diabetes insipidus podem ser listados como diagndsticos diferenciais, dada
a semelhanca entre os sinais de poliuria, polidipsia e polifagia (JOUBERT, 2002). O HC além
dos aspectos clinicos, leva a alteracbes em exames laboratoriais e de imagem, porém, a
confirmacdo diagnostica e sua causa, ocorrem somente apds a realizagdo dos testes de fungédo
endocrina (HERRTAGE; RAMSEY, 2015).

Dentre as opc¢Oes de testes hormonais, o teste de estimulagdo com o hormdnio
adrenocorticotrofico (TEACTH) destaca-se por possuir cerca de 80% de sensibilidade, além de
ser simples e rapido (BEHREND et al., 2013). O TEACTH tem como objetivo testar a
capacidade de resposta das glandulas adrenais relacionadas ao seu tamanho e atividade,
consequentemente, nos casos de hipertrofia destas glandulas, a resposta ao teste € superior a
fisiologica (BEHREND, 2015). Outras fungdes importantes do teste é diferenciar o HC
iatrogénico do espontaneo e auxiliar no monitoramento do tratamento com drogas
adrenocorticoliticas ou adrenocorticostaticas, possibilitando realizar ajustes de doses de forma
segura (BEHREND et al., 2013; KOOISTRA; GALAC, 2010).

A hipertensao arterial sistémica (HAS) é uma desordem comum no HC, ocorrendo em
mais de 50% dos cdes (MOONEY; PETERSON, 2009). Estudos demonstraram que 0S
glicocorticoides sdo capazes de aumentar a liberacdo de catecolaminas pelas glandula adrenais
(CRITCHLEY et al., 1976), as catecolaminas, por sua vez, atuam sobre receptores B e a-
adrenérgicos nos tecidos, promovendo vasoconstricdo periférica, taquicardia, aumento do
débito cardiaco, hipercinese e liberacédo de renina e, consequente elevacdo da PA (ACIERNO;
LABATO, 2005; BROWN, 2005). Além disso, em um estudo foi observado que, cdes com
hipercortisolismo apresentaram elevadas quantidade de catecolaminas e metanefrinas urinarias,
mesmo aqueles tratados com trilostano uma vez ao dia (SIEBER-RUCKSTUHL et al., 2017).

Diante esse cenario, considerando que as interacdes entre os glicocorticoides e as
catecolaminas sdo conhecidas, embora ndo tdo bem elucidadas e pouco exploradas, objetivou-
se com este trabalho realizar a mensuracdo da pressdo arterial durante o teste de estimulacao
com hormdnio adrenocorticotréfico, partindo do pressuposto que as catecolaminas poderiam
alterar a frequéncia, o ritmo ou ainda o débito cardiaco, consequentemente afetando a pressao

arterial.

2 MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais

(CEUA) da Universidade Federal de Uberlandia (anexo 1) instituicdo na qual o experimento



foi realizado (Protocolo CEUA no. 102/19). Os tutores foram convidados a participar do projeto
e somente apds assinatura do termo de esclarecimento e consentimento livre, 0s animais foram

incluidos no experimento.

2.1 Desenho experimental

Ensaio clinico do tipo cross over para estudo da relacdo estimulo-efeito.

2.2 Critérios de incluséo e exclusao

Foram utilizados caninos provenientes da casuistica do Servigco de Atendimento
Especializado em Endocrinologia do Hospital Veterinario (HV-UFU) da Universidade Federal
de Uberlandia (UFU), sendo fémeas e machos, de raca e idade distintas e com peso variavel
(>1 kg) submetidos ao teste de estimulagdo com hormdnio adrenocorticotrofico (TEACTH) por
serem suspeitos ou portadores de hipercortisolismo (HC). Foram excluidos do experimento caes
que estavam em protocolo terapéutico com medicacGes de acdo simpatomimética ou
simpatolitica, ou que de maneira indireta pudessem interferir na acdo ou liberacdo das
catecolaminas pelas glandula adrenais, ou ainda cdes que estivessem sob tratamento com uso
de glicocorticoides. Tambem ndo foram inclusos animais que possuissem qualquer outra
endocrinopatia ou cardiopatias estadeadas acima de B1, bem como animais muito agitados ou

agressivos.

2.3 Delineamento experimental

O grupo de animais selecionados a partir da suspeita clinico-laboratorial de
hipercortisolismo pituitario-dependente (HPD) ou adrenal-dependente (HAD), seguindo as
diretrizes determinadas no ultimo consenso de diagndstico de HC pelo Colégio Americano de
Medicina Interna Veterinaria (ACVIM) (BEHREND et al., 2013). Os animais foram destinados
na auséncia de seu tutor(a) a um espaco isolado e silencioso exclusivo para a realizacdo do
experimento, a fim de minimizar efeitos de excitacdo. O protocolo utilizado para execucdo do
TEACTH foi o adotado pelo Servigo de Endocrinologia do HV-UFU, baseado no que é
estabelecido pelo dltimo consenso de diagnostico de HC (BEHREND et al.,, 2013). O
experimento foi realizado em dois momentos distintos. No primeiro momento os animais foram

submetidos ao TEACTH com administracdo do ACTH sintético, ja no segundo momento que,



ocorria apo6s aproximadamente 7 dias, foi administrado solucdo salina 0,9% (placebo) no
mesmo volume do ACTH sintético, atuando como seu substituto.

De forma padrédo, no primeiro momento, os animais deram entrada no ambulatorio pela
manhd. A primeira mensuracdo da pressao arterial sistolica (PAS) pelo método Doppler
vascular (Microemn) foi realizada 15 minutos apds a chegada do canino (afericdo basal),
seguida da colocacdo do Holter para monitoracdo eletrocardiografica ambulatorial.
Posteriormente, foi obtido 0 acesso venoso periférico por meio da cateterizacéo da veia cefélica
para a coleta de sangue, etapa necessaria para a realizacdo do TEACTH. Seguidamente, o
animal permanecia em repouso durante trés horas para a aclimatizagdo no ambiente antes da
nova afericdo da PAS, que era realizada 30 minutos (afericdo -30 min) antes da aplicacdo do
ACTH, em seguida era realizada a primeira coleta de uma amostra de sangue. Decorridos 30
minutos, realizava-se a administracdo do ACTH sintético (ACTHEL® 25 Ul, GP Pharm) na
dose de 0,04 a 0,08 mL/kg IV (FURTADO et al., 2017), seguidas de duas novas afericdes de
PAS e coletas de sangue, 30 minutos (afericdo 30 min) e 60 minutos (afericdo 60 min) apos a
administracdo do ACTH sintético. Posteriormente, o animal se mantinha por mais duas horas
em repouso antes da realizacdo da ultima afericdo da PAS que coincidia com o tempo de 30
minutos (aferi¢cdo 210 min) antes da retirada do Holter e da chegada do tutor(a) no ambulatério.
Num segundo momento, ap0s aproximadamente 7 dias da realizacgdo do TEACTH
propriamente dito, todos os procedimentos foram repetidos (exceto as coletas de sangue) e
aplicacdo do horménio ACTH foi substituida pela administracédo da solucdo salina 0,9% para

composicao do placebo, perfazendo controles deles mesmos.

o0

Animal

08:15 HR 08:30 HR 11:30 HR 12:00 HR 12:30 HR 13:00 HR 15:30 HR
M1 % Afericao Acesso Aferigao PAS; Aplicacao Coleta cortisol ~ Coleta cortisol ~ Afericao PAS -
g PAS Venoso; Coleta cortisol ACTH 30 min; 1 hora; g
@ Colocagao basal sintetico Afericao PAS Afericao PAS :

o
do holter =
Animal
08:15 HR 08:30 HR 11:30 HR 12:00 HR 12:30 HR 13:00 HR 15:30HR

M2

Afericao Acesso Aferigao PAS; Aplicagao Afericao PAS Aferigao PAS  Aferigcao PAS
PAS Venoso; solugao
Colocagéao salina 0,9%
do holter

Figura 1. Esquematizacéo dos procedimentos realizados ao longo do dia. Primeiro momento,
realizacdo do TEACTH (M1) e segundo momento (M2) aplicacdo do placebo.
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2.4 Interpretacdo do TEACTH

Foi realizado a coleta de uma amostra de 5 mL de sangue venoso proveniente da veia
jugular, 30 minutos antes e 30 e 60 minutos apos a administracdo do ACTH sintético, sendo
armazenadas em tubo com gel separador com ativador de coégulo, para obtencdo do soro
sanguineo. As amostras séricas coletadas foram enviadas sob refrigeracdo ao laboratério
externo de referéncia em analises hormonais, para determinacdo dos cortisdis séricos através
do método de radioimunoensaio (padrdo-ouro). O TEACTH foi considerado positivo para HC
espontaneo para os animais que ndo foram submetidos a situagOes de estresse e que ndo
possuiam outras endocrinopatias e/ou cardiopatias concomitantes conforme pré-estabelecido
para inclusdo no projeto, porém apresentavam concentracdo de cortisol superior a 22 pg/dL
ap6s 60 minutos da administracdo do ACTH (HERRTAGE, 2009; POPPL, 2009).

2.5 Realizacdo e Interpretacéo da PA

Os pacientes foram posicionados em decubito lateral direito. O pulso foi localizado com
0 transdutor posicionado sobre a artéria palmar entre 0s coxins carpianos e metacarpianos do
membro toracico esquerdo, com auxilio de gel condutor apos prévia tricotomia. O pulso foi
auscultado através de fone de ouvido conectado ao Doppler Vascular (Microen), o qual é
considerado pela Declaracdo de Consenso do ACVIM como um dos métodos mais confiaveis

recomendados para afericdo da PA na medicina veterinaria (ACIERNO et al., 2018).

Figura 2. Procedimento de afericdo de pressdo arterial sistélica (PAS). A. Medicdo da
circunferéncia do membro do cdo para escolha do manguito. B. Posicionamento do canino em
decubito lateral direito com transdutor posicionado sobre a artéria palmar do membro esquerdo
C. Esfigmomandmetro insuflado manualmente, até interrupcdo completa do som do pulso
através do Doppler.
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O manguito conectado ao esfigmomanémetro era insuflado manualmente, até
interrupgdo completa do som do pulso através do Doppler, e 0 manguito era esvaziado
gradualmente até ter o retorno sonoro, onde era obtido o valor da PAS, lida no manémetro.
Seguindo as recomendacdes de Duke et al. (2008) e Acierno et al. (2007), foi utilizado
manguitos com tamanho de aproximadamente 40% da circunferéncia do membro do céo, sendo
colocado a uma distancia de 10 cm entre 0 manguito e a base do coracéo. Foram realizadas e
anotadas 7 aferi¢cGes consecutivas da PAS de cada paciente em cada momento avaliado (basal,
-30, 30, 60 e 120 min), durante o teste com ACTH e teste placebo. O calculo final da PAS para
cada momento reflete a média das afericdes apOs descarte duas primeiras medidas.

2.6 Analise Estatistica

A analise estatistica foi realizada com auxilio do programa computacional, Graph Prism,
for Windows, versdo 6®, com significancia de 5%. A distribuicdo dos dados foi testada pelos
testes de Shapiro-Wilk e Kolmogorov-Smirnov, resultando paramétricos. Test T pareado foi
utilizado para verificar diferencas nas afericbes das PAS de cada momento (ACTH versus
placebo), enquanto ANOVA com correcdo pelo teste de Greenhouse-Geisser, seguido pelo
post-hoc teste de Tukey foram usados para comparar as PAS aferidas durante a realizacdo dos
testes propriamente ditos (teste com ACTH e teste com placebo). Todas as variaveis numericas

sdo apresentadas por meio de média, seguida do desvio padrdo (média = DP).

3 RESULTADOS

O grupo de animais que passaram pelo TEACTH e placebo compds-se de sete cées (4
fémeas e 3 machos), com peso média de 13,27 + 11,1 kg e idade média de 10,7 = 3,4 anos.
Quanto ao padrdo racial, o grupo foi composto por dois cdes mesticos (28,57%), seguido de
caes das racas Shih Tzu (n=3; 42,85%), Yorkshire Terrier (n=1; 14,28%) e Blue Heeler (n=1;
14,28%).

Nenhuma diferenca significativa foi observada nas médias das afericdes de pressdo
arterial sistolica (PAS) durante a realizacdo do teste de estimulagdo com ACTH, nem durante
o teste com a substancia placebo (Tabela 1). Comparando as médias das PAS entre os momentos
de aferi¢do (placebo versus ACTH) também néo foi constatada diferencas significativas, bem
como ndo houve diferencas significativas quando as PAS foram comparadas nos periodos
intrateste ACTH (Gréfico 1) e placebo (Grafico 2).
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Determinando-se um valor hipotético de PAS de 140 mmHg como sendo risco
hipertensivo, notou-se que em nenhum momento, mesmo durante a aplicagdo ou pico de acéo

do ACTH (ou placebo), os animais apresentaram potencial de hipertenséo (p> 0,05).

Tabela 1. Média e desvio padrdo da média das pressdes arteriais sistolicas (PAS) dos animais
submetidos ao teste de estimulacdo com hormonio adrenocorticotréfico (ACTH) e placebo.

TEMPO PLACEBO ACTH p
Basal 128,9 + 22,05 142,8 + 36,27 0,2695
-30 min 148,2 + 34,43 149,0 + 31,88 0,9045
30 min 150,7 + 42,27 145,1 + 33,61 0,4823
60 min 145,5 + 29,16 135,5+ 21,25 0,2354
210 min 135,5 + 27,60 138,7 £ 22,30 0,638
p 0,0819 0,4132

Legenda: (basal) momento apos chegada do canino (-30min), trinta minutos antes da aplicacéo
do ACTH ou da solucdo salina (placebo); (30 min) trinta minutos, (60 min) uma hora e (210
min) duas horas e meia apés a aplicacdo do ACTH ou da solugéo salina (placebo).

Gréfico 1. Comparacdo das médias das pressdes arteriais sistolicas (PAS) nos periodos de
afericdo durante o teste de estimulagcdo com horménio adrenocorticotrofico (ACTH).
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Legenda: (basal) momento apds chegada do canino (-30min) trinta minutos antes da aplicacdo
do ACTH; 30 min, trinta minutos, (60 min) uma hora e (210 min) duas horas e meia apds a
aplicacdo do ACTH.

Gréfico 2. Comparacdo das médias das pressdes arteriais sistolicas (PAS) nos periodos de
afericdo durante o teste com solucéo salina 0,9% (placebo).
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Legenda: (basal) momento apds chegada do canino (-30min) trinta minutos antes da aplicacao
da solucéo salina 0,9%; (30 min) trinta minutos, (60 min) uma hora e (210 min) duas horas e
meia apds a aplicacéo do placebo.

4 DISCUSSAO

A hipertensdo arterial sistémica (HAS) € uma desordem que acomete a maioria dos caes
que possuem hipercortisolismo (MOONEY; PETERSON, 2009), no entanto, a fisiopatologia
desse acometimento ainda néo é totalmente elucidada. Tal condicéo € relevante, devido ao fato
de que, ao se manter de forma sustentada, tem-se risco potencial de gerar lesdo em 6rgdos alvos,
dos quais destacam-se os olhos (hifema, tortuosidade dos vasos da retina, pequenas
hemorragias, descolamento exsudativo de retina, cegueira aguda), o cérebro (convulsdes, perda
de equilibrio, mudancas abruptas na personalidade, obnubilagdo), o coragdo (hipertrofia do
ventriculo esquerdo, sopro sistolico, ritmo de galope e arritmias) e os rins (aumento da pressao
intraglomerular, proteindria, microalbumindria, glomeruloesclerose, fibrose renal). O limiar
para que ocorram danos ao tecido ndo é conhecido, no entanto, considera-se que o risco de dano
tecidual € minimo quando a PAS se encontra abaixo de 140 mmHg; baixo entre 140-159
mmHg; moderado entre 160-179 mmHg e alto acima de 180 mmHg (ACIERNO et al., 2007).

Nesse contexto, o presente trabalho avaliou as variaveis das médias das afericdes da
pressdo arterial sistélica (PAS) durante o TEACTH, partindo do pressuposto que a
administracdo de ACTH sintético aumentaria a secrecao de cortisol, elevando de forma indireta
a pressdo arterial. Entretanto, ndo houve diferenca significativa nas médias das PAS em nenhum
momento intra ou inter-testes, tanto durante a realizagdo do teste com ACTH propriamente dito,

quanto na simulacédo feita com substancia placebo.
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Diante tal ocorréncia, obteve-se até o0 momento que, aparentemente, 0 TEACTH néo é
capaz de elevar a presséo arterial (mmHg) de forma que cause picos de hipertensdo, mesmo nos
momentos de maior atividade da agdo do ACTH sintético (ACTHEL® 25 Ul, GP Pharm). Ao
determinar-se um cut off de 140 mmHg de PAS para avaliar risco de lesdo em 6rgdo alvo, os
resultados foram igualmente ndo significativos. Portanto, nesse estudo foi possivel verificar que
0s animais submetidos ao TEACTH, mesmo sendo manipulados para realizagdo do acesso
venoso, colocacdo de holter, posicionamento para afericdo da PAS e aplicagcdo de hormonio,
ndo apresentaram risco potencial de hipertenséo.

Embora os resultados obtidos apontem que o ACTH sintético aparente ndo ocasionar
picos de HAS, salienta-se a necessidade de novos estudos, decorrente do reduzido ndmero
amostral de animais usados no presente trabalho. Ademais, nenhum dos caninos avaliados
apresentavam quadro de HAS, consequentemente a doenca, é possivel que outros resultados
possam ser observados nessa circunstancia. Outro fator limitante, inclui a afericdo apenas da
PAS, visto que, avaliando outras variaveis além da referida, como a pressao arterial diastolica
(PAD) e a pressao arterial média (PAM), tem-se a possibilidade da obtencdo de novas
ponderacOes, da mesma maneira que, ao utilizar outros métodos de afericdo, como a

oscilometria convencional ou de alta defini¢do, novas observacfes possam ser evidenciadas.

5 CONCLUSAO

Frente aos resultados obtidos no presente estudo, conclui-se que o teste de estimulagédo
com horménio adrenocorticotrofico (TEACTH) ndo apresenta risco de causar picos de
hipertensdo durante sua realizacdo, porém sugere-se que novos estudos com cdes com
hipertenséo arterial sistémica (HAS) sejam realizados, a fim de analisar a seguranca do teste

nessa circunstancia.
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ANEXO 1 - PARECER CEUA

Universidade Federal de Uberlandia gCEUA

Comisséo de Etica na Utilizagao de Animais

CERTIFICADO

Certificamos que o projeto intitulado“Acompanhamento Eletrocardiogra-
grafico de cdes submetidos ao teste de estimulagdo com hormonio
Adrenocorticotrofico.” protocolo n° 102/19, sob a responsabilidade de
Sofia Crivellenti Borin— que envolve a producdo, manuten¢do e/ou
utilizagdo de animais pertencentes ao filo Chordata, subfilo Vertebrata,
para fins de pesquisa cientifica — encontra-se de acordo com os preceitos da
Lein® 11.794, de 8 de outubro de 2008, do Decreto n° 6.899, de 15 de julho
de 2009, e com as normas editadas pelo Conselho Nacional de Controle da
Experimentacio Animal (CONCEA), e foi APROVADA pela
COMISSAO DE ETICA NA UTILIZACAO DE ANIMAIS (CEUA) da
UNIVERSIDADE FEDERAL DE UBERLANDIA, em reuniio 10 de
Julho de 2020.

(We certify that the project entitted “Acompanhamento Eletrocardiogra- grafico de céaes
submetidos ao teste de estimulagdo com hormonio Adrenocorticotréfico.”,protocol 102/19,
under the responsibility of Sofia Crivellenti Borin - involving the production, maintenance
and/or use of animals belonging to the phylum Chordata, subphylum Vertebrata, for purposes of
scientific research - is in accordance with the provisions of Law n° 11.794, of October 8th, 2008,
of Decree n° 6.899 of July 15th, 2009, and the rules issued by the National Council for Control
of Animal Experimentation (CONCEA) and it was approved for ETHICS COMMISSION ON
ANIMAL USE (CEUA) from FEDERAL UNIVERSITY OF UBERLANDIA, in meeting of July
10th, 2020).

Vigéncia do Projeto Inicio: 01/08/2020 Témino: 31/07/2021
Espécie / Linhagem / Grupos Taxonémicos Cao Variavel

Numero de animais 25

Peso / Idade > 1kg /> 12 meses

Sexo Macho e Fémea

Origem / Local HV-UFU

Local onde serdo mantidos os animais: HV-UFU

Uberlandia, 17 de Julho de 2020.

P

Prof. Dr. Lucio Vilela Carneiro Girao
UNIVERSIDADE FEDERAL DE UBERLANDIA
Coordenador da CEUA
Portaria N2 1234, 01 DE OUTUBRO DE 2019
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