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        Introdução

A cardiomiopatia arritmogênica do ventrículo direito (CAVD) é uma 
doença miocárdica de ocorrência familiar e comprovada origem 
genética,caracterizada pela substituição fi brogordurosa dos miócitos 
da parede do ventrículo direito (VD). Essa alteração histopatológica 
representa um substrato anatômico para o aparecimento de arritmias 
ventriculares com circuito de reentrada,pois interrompe a continuidade 
elétrica das fi bras miocárdicas, criando fragmentação da despolariza-
ção ventricular e consequente produção de potenciais ventriculares re-
tardados, que são considerados pré-requisitos para o desenvolvimento 
dessa forma de arritmia. A parede ventricular pode ser afetada de 
forma segmentar ou difusa nesse processo degenerativo, no entanto 
as lesões encontram-se, mais frequentemente, localizadas em áreas 
específi cas da parede do VD, tais como sua via de entrada, ápice e 
infundíbulo (“triângulo da displasia”). Em alguns casos, as lesões podem 
progredir e afetar, simultaneamente, o ventrículo esquerdo (VE), cau-
sando comprometimento da função sistólica de ambos os ventrículos1,2. 
As pessoas ou animais afetados por essa doença podem apresentar-
se assintomáticos ou desenvolverem manifestações clínicas como sín-
copes, decorrentes das freqüentes arritmias ventriculares, ou morte 
súbita em decorrência dos eventos arrítmicos, que pode ser a primeira 
e última manifestação da doença; mais raramente, apresentam sinais 
de insufi ciência cardíaca congestiva devido ao comprometimento bi-
ventricular3,4. Esta forma de cardiomiopatia é particularmente comum 
nos cães da raça Boxer, tendo sido primeiramente descrita por Neil 
Harpster em 1983, que adenominou de cardiomiopatia do Boxer5,6. No 
Brasil, esta enfermidade miocárdica foi relatada, pela primeira vez, por 
Larsson et al. em 19877.

Devido às semelhanças com a CAVD humana, em relação à apre-
sentação clínica, achados patológicos e etiologia hereditária, a 
cardiomiopatia do Boxer foi reclassifi cada, em 2004, como car-
diomiopatia arritmogênica do ventrículo direito (CAVD) do Boxer8,9.

         Etiologia 

A exata etiologia da CAVD em cães Boxer ainda não está completa-
mente elucidada, porém é consenso de que se trata de doença heredi-
tária, com padrão de herança autossômica dominante e penetrância 
variável, o que favorece a ocorrência de diversas formas de apresenta-
ção clínica5,6,10,11. O defeito que é transmitido geneticamente, gerando 
o aparecimento da CAVD, parece estar relacionado a mutações dos 
genes que codifi cam o receptor cardíaco de rianodina ou as proteínas 
dos desmossomos cardíacos. Os receptores de rianodina são canais 
de cálcio intracelular, que exercem papel central no mecanismo de exci-
tação-contração das fi bras cardíacas; alterações em sua função estão 
associadas com ciclo anormal de cálcio e consequente instabilidade elé-
trica, levando ao aparecimento de arritmias ventriculares fatais12. Os 
desmossomos são complexos multiproteicos das membranas celulares 
que mantêm a integridade estrutural e funcional das células cardíacas, 
por permitirem adesão intercelular e adequado acoplamento mecânico 
entre elas11,13; mutações nos genes que codifi cam estas proteínas de 
adesão provavelmente provocam destacamento dessas células ao nível 
dos discos intercalados, com consequente apoptose celular e reposição 
das mesmas por tecido fi brogorduroso 11,14,15,16.

         Predisposição

A CAVD em seres humanos ocorre, principalmente, em jovens do 
sexo masculino, com pico de idade entre 16 a 35 anos. Estima-se que 
a prevalência da doença esteja entre 0,02 a 0,1%, dependendo da 
região geográfi ca 14,17,18. Porém, é difícil o reconhecimento da verda-
deira incidência e prevalência da CAVD humana, pois muitos indivíduos 
assintomáticos não são diagnosticados e cursam com morte súbita 
como primeira e única manifestação da doença 4,19. Em cães Boxer 
com CAVD, a maioria dos animais afetados tem entre seis e 12 anos 
de idade quando do diagnóstico da doença, e os machos são discre-
tamente mais acometidos do que as fêmeas 20,21. No entanto, a 
idade dos animais no momento do diagnóstico da doença pode ser 
bastante variável e oscilar entre um a 15 anos, com média de seis 
a nove anos de idade 6,21,22. Embora esta seja a raça canina mais 
comumente afetada, foi descrita a ocorrência desta cardiomiopatia 
em cães de outras raças, como Dachshund23, Bullmastiff24, Husky 
Siberiano25, Poodle26 e Bulldog Inglês27. A CAVD também foi de-
scrita na espécie felina, na qual se observa marcante dilatação 
das câmaras cardíacas direitas, com manifestações clínicas de in-
sufi ciência cardíaca congestiva direita (ICCD) e raros episódios de 
síncopes28,29,30.

         Manifestações Clínicas

Em humanos, a expressão fenotípica da CAVD pode ser muito variável31, 
desde a presença assintomática de extrassistolias ventriculares isola-
das até episódios de taquicardia ventricular sustentada determinando 
síncopes e morte súbita, ou disfunção sistólica biventricular com conse-
quente ICC e necessidade de realização de transplante cardíaco 4,17,32,33.
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O mesmo ocorre em cães Boxer com CAVD devido à penetrância 
genética variável da doença 8,9,10,34,35,36,37. Segundo Harpster5,6, ex-
istem três formas de manifestação clínica da CAVD: assintomática, 
sintomática ou insufi ciência cardíaca congestiva. Na primeira forma (ca-
tegoria 1), os cães são assintomáticos e um pequeno número de arritmias 
ventriculares é detectado pelos exames de rotina. Na segunda forma (ca-
tegoria 2), os cães apresentam episódios de síncopes, cansaço fácil ou 
morte súbita associados à presença das arritmias ventriculares; tais 
extrassístoles geralmente são monomórfi cas e com morfologia semel-
hante à dos complexos encontrados nos bloqueios de ramo esquerdo 
(QRS largo e positivo em DII, DIII e avF), demonstrando sua origem no 
ventrículo direito. Na terceira forma (categoria 3), que é diagnosticada 
com menor frequência, os animais apresentam sinais progressivos 
de ICC, como intolerância a exercícios, tosse, ascite, efusão pleural 
e, às vezes, síncopes; ao ecocardiograma, observa-se dilatação ven-
tricular e insufi ciência miocárdica (disfunção sistólica de ventrículo es-
querdo), e ao eletrocardiograma observa-se frequentes taquiarritmias 
supraventriculares, como a fi brilação atrial, além das taquiarritmias 
ventriculares. Os animais nessa categoria podem apresentar síncopes 
ou morte súbita pelas taquiarritmias, ou morte por complicações da 
insufi ciência cardíaca 6,22,34,35,38. Embora a experiência clínica sugira 
que estas três categorias representem uma continuidade da doença, 
com a cardiomiopatia arritmogênica progredindo para cardiomiopatia 
com disfunção ventricular sistólica, que mimetiza uma cardiomiopatia 
dilatada, este conceito ainda não está bem esclarecido 9,11,20,39,40.

         Diagnóstico 

O diagnóstico da CAVD do Boxer é complexo, portanto deve ser esta-
belecido na presença de uma combinação de fatores, como: histórico 
familiar da doença, manifestações clínicas compatíveis com a doença, pre-
sença de taquiarritmias ventriculares ao eletrocardiograma convencional 
ou ambulatorial e confi rmação da infi ltração fi bro-gordurosa miocárdica por 
ressonância magnética ou por histopatologia do miocárdio 9.

- Exame físico:
Ao exame físico, muitos animais afetados não apresentam quaisquer al-
terações, enquanto outros têm batimentos ventriculares prematuros, 
que podem ser detectados por auscultação cardíaca9,41. Também pode 
ser auscultado, em 42% dos casos de disfunção ventricular sistólica 
(ca-tegoria 3), sopro sistólico grau 1 a 4 em região apical esquerda, 
consistente com regurgitação mitral secundária à dilatação de ventrí-
culo esquerdo 9,22.

- Exames de imagem:
O ecocardiograma em cães Boxer com CAVD é de utilidade limitada, 
pois se encontra dentro dos padrões de normalidade na maioria dos 
animais acometidos, embora possa haver dilatação e disfunção sistóli-
ca do VE na categoria 3. Em alguns animais, pode-se observar aumen-
to e disfunção do VD; no entanto, devido às difi culdades normalmente 
encontradas para avaliação ecocardiográfi ca do mesmo, mudanças 
sutis podem passar despercebidas 9. Dentre outras técnicas de ima-
gem, a Tomografi a Computadorizada (TC) e a Ressonância Magnética 
(RM) são as que mais claramente permitem a visibilização do coração, 
particularmente do ventrículo direito, que é difícil de ser analisado por 
meio da ecocardiografi a. Na RM, o tecido adiposo produz um sinal 
brilhante de alta intensidade e fácil identifi cação32,42. Assim, por meio 
deste exame, é possível caracterizar a infi ltração de gordura no VD 
e avaliar alterações em sua função, sem as limitações impostas pela 
ecocardiografi a43.

- Eletrocardiograma convencional e ambulatorial (Holter):
O e le t rocard iograma dos cães a fe tados pe la  CAVD 
pode reve lar  ectop ia  ventr icu lar  f reqüente ,  norma l -
mente  com mor fo log ia  de b loque io  de ramo esquerdo, 
embora também possam ser  encontrados VPCs com 
mor fo log ia  de b loque io  de ramo d i re i to ,  nos casos de 
acomet imento b i ventr icu lar21,22.  Ta is  arr i tm ias  ven -
t r i cu lares podem aparecer  na forma de comp lexos 
ventr icu lares prematuros (VPCs)  monomór f icos  ou 
po l imór f i cos ,  i so lados ou em pares,  em b igemin ismo 
ou t r igemin ismo ventr icu lar  ( f i gura  1) ,  ou  em sa l vas 
de taqu icard ia  ventr icu lar  (sequênc ia  de t rês  ou ma is 
VPCs com f requênc ia  card íaca ma ior  que 150 bpm), 
não sustentadas ou sustentadas quando apresentam, 
respect i vamente,  duração menor  ( f i gura  2)  ou ma ior 
que 30 segundos44,45. 

No entanto, um eletrocardiograma normal não exclui o diagnóstico da CAVD, 
devido à natureza intermitente destas arritmias ventriculares. Assim,quando 
existe suspeita da doença, deve-se realizar a monitorização eletrocardiográfi ca 
de 24 horas (Holter)9, que permite o registro de fenômenos intermitentes 
que a brevidade do eletrocardiograma convencional deixaescapar, por registrar 
apenas 0,2% das 24 horas do dia46. Portanto, a monitorização com Holter 
(eletrocardiograma ambulatorial) é parte fundamental para estabelecimento 
do diagnóstico e manejo da CAVD do Boxer, pois somente com este estudo 
pode-se avaliar melhor a freqüência e complexidade das arritmias, bem como 
a necessidade do tratamento, além de auxiliar na monitorização do tratamento 
instituído (fi gura 3) 35,47. Em cães da raça Boxer, é comum o encontro de VPCs 
isolados e infreqüentes, particularmente nos animais mais idosos 48. No entan-
to, a identifi cação de freqüente ectopia ventricular na monitorização com Holter 
(mais de 100 VPC em 24 horas), é altamente sugestiva de CAVD do Boxer, 
particularmente quando existe signifi cante complexidade da arritmia. Como há 
grande variação espontânea diária na freqüência das arritmias ventriculares, 
se houver uma forte suspeita da doença e a leitura do Holter não for compatível 
com a mesma, deve-se considerar a repetição do exame 47.

Segundo MEURS (2010), para detecção de cães Boxer afetados pela 
doença, utiliza-se o seguinte critério na avaliação do eletrocardiograma 
ambulatorial (comunicação pessoal1):

- cães sem evidências de CAVD = zero a 50 VPCs/24 horas, com mor-
fologia de BRE, predominantemente isolados e monomórfi cos. Nesses 
casos, recomenda-se monitorização anual com Holter;
- cães suspeitos para CAVD = 50 a 300 VPCs/24 horas, com morfologia 
de BRE. Nesses casos, deve-se considerar obtenção de informações adi-
cionais para melhor interpretação desse resultado, como história familiar 
de CAVD ou morte súbita em cães aparentados;
- cães com CAVD: mais de 300 VPCs/24 horas, com morfologia de 
BRE e/ou salvas de taquicardia ventricular (TV). Nesses casos, deve-se 
realizar ecocardiograma para avaliar a possibilidade de outras causas de 
VPCs e paraidentifi car possível disfunção sistólica ventricular.

Como a CAVD é uma doença que se manifesta em animais adultos e o 
grau de arritmia ventricular parece aumentar com a idade, aconselha-se 
a monitorização anual com Holter de todos os cães Boxer maduros que 
participam dos programas de reprodução. Assim, cães com mais de 
300 VPC isolados ao Holter, devem ser excluídos da reprodução para 
evitar transmissão da doença; os cães suspeitos devem ser retirados do 
programa de reprodução por um ano, sendo testados novamente após 
esse período, e aqueles considerados normais podem ser utilizados como 
reprodutores 9,10, 37,41.
- Eletrocardiograma de alta resolução (ECGAR):
Além destes exames rotineiramente utilizados para o diagnóstico da 
CAVD do Boxer, tem recebido maior atenção, ultimamente, a realização 
do eletrocardiograma de alta resolução (ECGAR) para detecção do risco 
de morte súbita dos animais afetados pela doença 49. O ECGAR é um 
método nãoinvasivo que detecta a presença dos potenciais tardios (PT), 
sinais de alta freqüência e baixa amplitude (microvolts) que ocorrem no 
fi nal do complexo QRS. Tais sinais não são detectados pelo eletrocardio-
grama convencional, devido à sua baixa amplitude e ao seu mascara-
mento por ruídos produzidos pelos movimentos respiratórios e tremores 
musculares; porém, quando fi ltrados e ampliados pelo ECGAR, são facil-
mente identifi cados. Os PT são considerados marcadores da condução 
lenta que ocorre entre células lesadas do miocárdio que sofreu fi brose, o 
que propicia o aparecimento de TV por reentrada. Portanto, a identifi ca-
ção dos PT pode ser utilizada como fator preditivo de risco para futuros 
eventos arrítmicos e morte súbita 50,51,52,53,54.

Embora existam estudos 49,55 confi rmando a presença de PT em cães 
Boxercom CAVD e correlacionando positivamente sua presença com 
morte súbita de origem cardíaca, estudo recente 21 demonstrou a pre-
sença de PT em apenas 51,3% de cães Boxer com CAVD. Porém, esta 
porcentagem aumentou para 83,3% dentre os cães com CAVD na cat-
egoria 3, o que permitiu sugerir que estes PT aparecem mais frequent-
emente nos estágios mais avançados da doença, à semelhança do que 
ocorre em seres humanos 1,56, não se constituindo, portanto, em predi-
tor precoce de mortalidade na CAVD do Boxer.

- Biópsia endomiocárdica:
Apesar de pouco difundida em veterinária, a biópsia endomiocárdica do
VD por via transvenosa é o procedimento mais confi ável para diagnóstico
preciso da CAVD em humanos, embora possa fornecer resultados falsonega-
tivos devido à natureza segmentar da doença32. Além do risco de perfura-
ção ventricular e tamponamento cardíaco, outra limitação da biópsia endo-
miocárdica é que, como ela é realizada por acesso intravascular, a amostra 
que ela fornece é de tecido subendocárdico, que pode não refl etir opadrão 
transmural da infi ltração fi brogordurosa do miocárdio na CAVD 57. Ainda, a 
biópsia endomiocárdica pode fornecer resultados duvidosos, uma vez que po-
dem ser frequentemente encontradas, em indivíduos normais, ilhas de tecido 
adiposo entre os miócitos do ventrículo direito 11,31.

- Testes genéticos:
A realização de teste genético para diagnóstico da CAVD em cães Boxer, por meio 
da análise do sangue ou saliva do animal, já se encontra disponível em alguns 
países, e permite a distinção de cães positivos homozigotos dos heterozigotos, sen-
do que os primeiros desenvolvem uma forma mais grave da doença, com número 
estatisticamente maior de VPCs em 24 horas do que os heterozigotos. Resultados 
falso-negativos do teste genético podem ocorrer, porque apenas a mutação de um 
gene desmossômico é testada por esse meio, e é provável que na CAVD existam 
múltiplas mutações. Portanto, a investigação clínica dos animais suspeitos continua 
sendo recomendada, mesmo em animais negativos ao teste genético 58.

- Marcadores cardíacos:
A mensuração da concentração sérica de alguns marcadores cardíacos pode 
ser útil na detecção precoce ou avaliação da gravidade de diversas doenças 
cardíacas. De fato, foi encontrada concentração aumentada de troponina I em 
cães Boxer com CAVD, com significante correlação entre o nível sérico deste 
marcador e o número e gravidade das arritmias ventriculares 59. No entanto, 
não foram observadas diferenças significantes na concentração sérica do pep-
tídeo natriurético cerebral (BNP) entre cães-controle da raça Boxer e cães Boxer 
com cardiomiopatia arritmogênica 60.
1
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          Tratamento

Em relação ao tratamento da CAVD, o principal ponto a se con-
siderar é o uso de antiarritmicos, que irão diminuir o número de 
VPCs ou a complexidade das arritmias e diminuir os episódios de 
síncopes. No entanto, não existem evidências de que seu uso possa 
alterar o risco de morte súbita nos cães afetados, nem estudos 
avaliando o impacto dessa terapia na sobrevivência dos animais, 
a longo prazo. Ainda, estes medicamentos podem exercer efeitos 
próarritmicos. Portanto, os riscos e benefícios do uso dos antiarrit-
micos devem ser cuidadosamente considerados antes de se iniciar 
a terapia 9.Quando se inicia o tratamento com antiarrítmicos, é 
necessária realização de um Holter pré-tratamento e outro após 
um mês de tratamento, para avaliar a possível ocorrência de efei-
tos pró-arritmicos, bem como a efi cácia do antiarrítmico (redução 
de pelo menos 80% no número de VPCs). Devem receber terapia 
antiarritmica os cães Boxer com mais de 1.000 VPCs ao Holter 
(ou com menor número, mas com VPCs de grande complexidade), 
com fenômeno R em T ou com freqüentes episódios de síncopes. 
Atualmente, os antiarrítmicos da classe III (sotalol – 1,5 a 2,0 mg/
kg BID ou amiodarona – 10 a 20 mg/kg SID por 7 dias seguido de 
3 a 10 mg/kg SID) são os mais utilizados para o controle das ar-
ritmias ventriculares nos cães com CAVD. Como existem variações 
individuais na resposta ao tratamento, caso um antiarritmico não 
propicie uma resposta adequada, deve-se tentar outro 9,37,61. Os 
cães Boxer que apresentam disfunção sistólica e dilatação ventricu-
lar devem receber o tratamento preconizado para cardiomiopatia 
dilatada (vasodilatador inibidor da ECA, diuréticos, inotrópicos posi-
tivos e, se possível, L-carnitina na dose de 50 mg/kg BID/TID, que 
determina melhora na função sistólica e sinais clínicos em alguns 
cães) 9. Também pode ser considerado, na terapia da CAVD, o uso 
de ácidos graxos ômega-3 que, além de reduzir a pressão arte-
rial, agregação plaquetária e níveis de triglicérides, também têm 
ação antiarritmica, comprovadamente diminuindo o risco de morte 
súbita cardíaca em seres humanos pós-infarto do miocárdio 62,63. 
Em cães Boxer com CAVD, o uso de 2 gramas por dia de ômega-3 
durante seis semanas reduziu o número de VPCs, em comparação 
com os grupos que recebiam óleo de linhaça ou óleo de girassol 64. 
Em humanos, como a arritmia associada à CAVD é frequentemente 
refratária à terapia médica, estudou-se o benefício do desfi brilador 
implantável como coadjuvante da terapia antiarritmica, observando-
se superioridade dessa forma de terapia à terapia antiarritmica 
isolada na prevenção da morte súbita. O desfi brilador implantável 
libera um choque elétrico dentro de 10 a 20 segundos após o início 
da arritmia, impedindo progressão da TV em fi brilação ventricular. 
Esse dispositivo foi usado com sucesso em cão Boxer com CAVD, 
com diminuição das manifestações clínicas de síncope e fraqueza 
65, porém seu uso não é rotineiro devido ao alto custo envolvido em 
sua implantação.

          
          Prognóstico:

O prognóstico de cães com CAVD é reservado devido ao alto risco 
de morte súbita. Muitos cães afetados são assintomáticos e vivem 
por vários anos sem tratamento, enquanto outros fi cam livres das 
manifestações clínicas apenas com uso de antiarrítmicos. Uma 
pequena porcentagem desenvolve disfunção sistólica e ICC, o que 
deteriora o quadro clínico do animal e piora seu prognóstico9. Para 
um diagnóstico precoce e adequado controle da CAVD, todos os 
cães Boxer de idade média deveriam ser anualmente examinados 
e avaliados em relação à presença desta doença, realizando-se o 
eletrocardiograma convencional e, sempre que possível, também 
o eletrocardiograma ambulatorial (Holter), exame dotado de maior 
acurácia para detecção de arritmias ventriculares intermitentes.

Seqüência de preparo de cão da raça Boxer para realização do eletrocardiograma ambulatorial 
(Holter): colocação dos eletrodos na pele da região torácica (A), conexão dos fi os do cabo aos 
eletrodos e ao gravador de Holter (B), envolvimento com Coban (C) e, ao fi nal, com espar-
adrapo (D). Fonte: Serviço de Cardiologia do Hospital Veterinário da Faculdade de Medicina 
Veterinária e Zootecnia da Universidade de São Paulo (VCM-HOVET/USP). 
Responsável: Profa. Dra. Maria Helena Matiko Akao Larsson – São Paulo – 2010

FIGURA 3

Ciclo de bigeminismo ventricular registrado à eletrocardiografi a ambulatorial de cão Boxer com 
CAVD. Fonte: Serviço de Cardiologia do VCM-HOVET/USP.
Responsável: Profa. Dra. Maria Helena Matiko Akao Larsson – São Paulo – 2010

Episódio de taquicardia ventricular não sustentada registrado à eletrocardiografi a ambulatorial 
de cão Boxer com CAVD. Fonte: Serviço de Cardiologia do VCMHOVET/ USP. 
Responsável: Profa. Dra. Maria Helena Matiko Akao Larsson – São Paulo – 2010
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