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RESUMO

A pesquisa visa caracterizar a ocorréncia do reflexo oculocardiaco (ROC) em cées e
coelhos e observar os efeitos desta estimulacdo na frequéncia cardiaca (FC). A
investigacao foi realizada em 34 coelhos adultos e saudaveis da raca Nova Zelandia
branco e em 15 cées adultos e saudaveis da raca Beagle. Para o registro do
eletrocardiograma e mensuracdo da FC foi utilizado um eletrocardiégrafo
computadorizado. A compressao ocular foi realizada com pressao continua sobre a
palpebra superior usando o dedo polegar, primeiramente em cada olho e apds em
ambos os olhos simultaneamente durante um minuto, com intervalo de um minuto
entre cada compressao. Foi observada uma reducéo significativa na FC (P<0,0001)
durante a compressdo ocular, comparada com a FC durante as pausas da
compressdo em ambos os animais. Nos coelhos, a redugcdo da FC foi
significativamente mais intensa quando os dois olhos sofreram a compresséao (OU x
OD: P=0,0027; OU x OE: P= 0,0269), e nos cées essa diminuicdo da FC foi
semelhante. O estudo confirma que o ROC ocorre durante a compressao ocular em
caes e coelhos, causando reducao significativa na FC. Este mecanismo deve ser
considerado importante para anestesista e oftalmologistas veterinarios durante
manipulacdes e cirurgias oftalmicas.

Palavras-chave: céo, coelho, reflexo oculocardiaco, compressao ocular, frequéncia
cardiaca.



1. INTRODUCAO

O reflexo oculocardiaco (ROC) foi descrito pela primeira vez em 1908 por
Aschner e Dagnini, que o observaram pela pressao sobre o bulbo ocular ou tracéo
sobre a musculatura extrinseca dos olhos. Anatomicamente, o impulso aferente
caminha pelos nervos ciliares longos e curtos até o ganglio ciliar, depois prossegue
até o ganglio de Gasser, ao longo da divisdo oftalmica do nervo trigémeo e termina
no nucleo sensitivo principal do trigémeo no assoalho do quarto ventriculo. Pelas
vias polissinapticas da formacéo reticular, o estimulo aferente atinge o ndcleo motor
visceral do nervo vago. O impulso eferente caminha pelo ndcleo do nervo vago até o
nervo vago depressor cardiaco e desencadeia um ritmo sinusal lento, uma
depressao do sistema de conducéo intracardiaco e uma diminuicao da contratilidade
do miocérdio, produzindo efeitos negativos no inotropismo e cronotropismo e na
conducéo do coracao (KATZ; BRIGGER, 1970).

O ROC é uma resposta fisiologica do coracdo a estimulacao fisica do olho ou
dos anexos oculares, caracterizada pela diminuicdo da frequéncia cardiaca (FC) ou
presenca de arritmia, podendo levar a parada cardiaca. Essas alterag6es do ritmo
cardiaco podem ocorrer quando a divisdo oftalmica do nervo trigémeo é estimulada
pela manipulacdo de estruturas oculares e perioculares (KOERBEL et al., 2005). A
reducdo da FC ou a ocorréncia de qualquer arritmia pode ocorrer com a tracao de
musculos extraoculares durante cirurgia ou resseccdo ou manipulacdo dos
musculos extraoculares durante cirurgias oftalmicas (SINGH et al., 2010).

Este reflexo € comumente citado na literatura, mas poucos estudos modernos
tém sido realizados. Ha muitos estudos anteriores sobre ROC com estimulacéo
elétrica e mecanica do nervo trigémeo, mas apenas dois estudos com a avaliacdo
da FC durante a compressédo ocular com cédes anestesiados e um com coelhos
anestesiados (JOFFE; GAY, 1966; GANDEVIA; MCCLOSKEY; POTTER, 1978;
CLUTTON et al., 1988; GHAFFARI; MARJANI; MASOUDIFARD, 2009; SINGH et
al., 2010).



2. OBJETIVO GERAL

Este é um estudo pioneiro que foi realizado para caracterizar as variacdes da
FC e determinar a ocorréncia de ROC durante a compressédo do bulbo ocular nos

cées da raca Beagle e nos coelhos da raga Nova Zelandia branco conscientes.



3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

O reflexo oculocardiaco (ROC) tem sido relatado na literatura como parte
integrante do reflexo trigeminovagal (RTV) (PEREIRA et al., 1999). O RTV é
definido como o aparecimento subito de arritmia parassimpéatica, hipotensao arterial,
apnéia e hipermotilidade gastrica durante a estimulacao de qualquer ramo sensitivo
do nervo trigémeo. Clinicamente, o RTV tem sido frequentemente relatado por sua
importancia e ocorréncia durante cirurgias craniofaciais nos seres humanos
(SCHALLER, 2004).

Aschner (1908) e Dagnini (1908) descreverem pela primeira vez o ROC apos
pressao sobre o globo ocular durante intervencdo cirdrgica na regido orbitaria. O
ROC ¢ induzido por estimulacdo mecéanica de estruturas oculares e perioculares
gue sao inervadas pela divisdo oftalmica do nervo trigémeo (BLANC; HARDY;
MILOT, 1983; PEREIRA et al., 1999). As vias anatdbmicas desse reflexo foram
estudadas inicialmente por Katz e Bigger (1970), relatando que a seccédo dos
seguintes nervos: Optico, oculomotor, troclear e abducente na o6rbita ndo eliminam o
reflexo, sugerindo que a via aferente € o ramo oftalmico do quinto nervo craniano.

Do ponto de vista anatdémico, o impulso aferente caminha pelos nervos ciliares
longos e curtos até o ganglio ciliar, depois prossegue até o ganglio de Gasser, ao
longo da divisdo oftdlmica do nervo trigémeo e termina no nucleo sensitivo principal
do trigémeo no assoalho do quarto ventriculo. Através de vias polissinapticas da
formacao reticular, o estimulo aferente atinge o nucleo motor visceral do nervo vago.
O impulso eferente caminha pelo ndcleo do nervo vago até o nervo vago depressor
cardiaco e desencadeia um ritmo sinusal lento, uma depressdo do sistema de
conducdo intracardiaco e uma diminuicdo da contratiidade do miocardio,
produzindo efeitos negativos no inotropismo e cronotropismo e na conducédo do
coracao (KATZ; BRIGGER, 1970).

Uma vez desencadeado o estimulo, o ROC manifesta-se com bradicardia,
podendo estar associado a arritmias cardiacas e as mais frequentes sdo a escape
juncional secundério a bradicardia sinusal; porém podem ocorrer ritmo juncional,
ritmo atrial ectdpico, bloqueio atrioventricular e batimentos em bigeminismo. A
bradicardia sinusal pode ser acentuada, chegando até mesmo a parada do atrio ou
assistolia (PEREIRA et al., 1999).



Este reflexo tem sido descrito associado a tracdo da musculatura extrinseca
do olho durante procedimentos cirdrgicos, a manipulacdo cirlrgica na cavidade
orbitaria vazia, a cirurgia para tratamento do descolamento de retina e tratamentos
cirdrgicos de fraturas do complexo zigomatico, da érbita e, também, associado a
outras condicbes como glaucoma agudo, fibrose da musculatura ocular e presséo
do globo ocular devido ao hematoma retro-orbitario (PEREIRA et al., 1999). Durante
a cirurgia, a tracédo abrupta e sustentada causa com mais intensidade o ROC do que
a tracdo suave das estruturas oculares e perioculares (BLANC; HARDY; MILOT,
1983). A incidéncia de bradicardia reflexa durante procedimentos craniofaciais, em
pessoas, chega a ser de 1,6% (SCHALLER, 2004).

Na medicina, o ROC tem sido praticado em propedéutica como elemento
para identificacdo de pacientes parassimpaticotonicos, sendo manobra de uso diario
em muitos servicos clinicos e sem consequéncias nocivas a integridade fisica dos
pacientes (MESQUITA, 1948). Na medicina veterinaria, ha poucos trabalhos com
ROC apos estimulagcdo mecanica do bulbo ocular e estimulacéo elétrica dos nervos
extra e intraoculares em cées, sendo observada diminuicdo do padrdo respiratorio e
bradicardia transitoria (JOFFE; GAY, 1966). Mais recentemente foi constatado ROC
induzido por fratura do arco zigomatico em um céo, sendo observadas alteracdes no
exame eletrocardiografico como bradicardia, bloqueio atrioventricular de primeiro
grau e prolongamento do intervalo QT (GHAFFARI; MARJANI; MASOUDIFARD, 2009).

O coelho (Oryctolagus cuniculus) € um modelo experimental usado para
avaliacdo de novas tecnologias, bem como procedimentos oftalmolégicos por seu
grande tamanho ocular, natureza docil e menor custo em relacdo a outras espécies.
O coelho tem sido utilizado como um modelo para estudos sobre ROC e reflexo
oculorespiratério (SINGH et al., 2010).

Como coelhos, cades da raca Beagle sdo comumente usados em estudos
cientificos pelo seu porte médio e temperamento ddcil. Ha pouca evidéncia de que o
reflexo é significativo no cdo, mas acredita-se que a pressao manual sobre os olhos
produza alteracdes cardiacas. O ROC em caes também pode ocorrer em situacées
clinicas anormais. Os casos notificados de trauma na regido orbital e melanoma de
coroide com extensao orbitaria descrevem a bradicardia como sinal clinico causado
por ROC, devido a deformacdo e a consequente pressdo no local da lesdo
(GHAFFARI; MARJANI; MASOUDIFARD, 2009; STEINMETZ et al., 2012).
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Este reflexo € comumente citado na literatura, mas poucos estudos modernos
tem sido realizados. H4 muitos estudos anteriores sobre ROC com estimulacéo
elétrica e mecanica do nervo trigémeo, mas apenas dois estudos com a avaliacdo
da FC durante a compressdo ocular com cédes anestesiados e um com coelhos
anestesiados (JOFFE; GAY, 1966; GANDEVIA; MCCLOSKEY; POTTER, 1978;
CLUTTON et al., 1988; GHAFFARI; MARJANI; MASOUDIFARD, 2009; SINGH et
al., 2010).
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4. METODOLOGIA

O estudo foi realizado em 34 coelhos da ragca Nova Zelandia branco
clinicamente saudéaveis (14 machos e 20 fémeas) com seis meses de idade,
pesando 2,63 + 0,19 kg e 15 cdes da raca Beagle clinicamente saudaveis (oito
machos e sete fémeas) com quatro anos de idade, pesando 11,39 + 1,07 kg. Foi
realizada a compressdo ocular manualmente por pressao continua, usando o
polegar sobre a pélpebra superior primeiramente em cada olho individualmente e,
subsequentemente, em ambos os olhos simultaneamente durante um minuto, com
um intervalo de um minuto entre cada compressao (Fig. 1 e 2). Foram realizados
sete estagios, sem intervalo entre eles (Tab. 1). Nenhuma mensuragcao da presséo
utilizada com o polegar sobre a palpebra foi realizada, mas pressdes semelhantes
foram aplicadas nos estudos com pessoas e cdes sem causar grande desconforto
(GANDEVIA; MCCLOSKEY; POTTER, 1978).



Figura 1. Diferentes estdgios da investigacdo do reflexo
oculocardiaco em um coelho macho da raca Nova Zelandia branco.
Note os eletrodos fixados diretamente na pele para a realizagcdo do
eletrocardiograma. A - Intervalo de um minute entre cada
compressdo (Estagios 1, 3, 5 e 7). B - Compressdo ocular com
pressdo continua usando o dedo polegar sobre a pélpebra superior
direita (Estagio 2). C - Compressdo ocular com pressao continua
usando o dedo polegar sobre a palpebra superior esquerda (Estagio
4). D - Compressdo ocular com pressdo continua usando o dedo
polegar sobre as palpebras superiores em ambos os olhos
simultaneamente (Estagio 6).

12
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Figura 2. Diferentes estagios da investigacdo do reflexo
oculocardiaco em uma cadela da raga Beagle. Note os eletrodos
fixados diretamente na pele para a realizagédo do eletrocardiograma. A
- Intervalo de um minute entre cada compressao (Estagios 1, 3,5 e 7).
B - Compresséo ocular com pressao continua usando o dedo polegar
sobre a palpebra superior direita (Estagio 2). C - Compressao ocular
com pressao continua usando o dedo polegar sobre a pélpebra
superior esquerda (Estagio 4). D - Compressao ocular com pressao
continua usando o dedo polegar sobre as palpebras superiores em
ambos os olhos simultaneamente (Estagio 6).

Tabela 1. Diferentes estagios da investigacdo do reflexo oculocardiaco nos coelhos da raca Nova
Zelandia branco e cdes da raca Beagle.

Intervalos

Estagio ) Procedimento
(minutos)

1 0-1 Auséncia de compressao nos olhos, somente contendo o animal

2 1-2 Compresséo do olho direito com o polegar direito do examinador

3 2-3 Pausa, sem compresséao nos olhos, somente contendo o animal

4 3-4 Compressdo do olho esquerdo com o polegar esquerdo do
examinador

5 4-5 Pausa, sem compresséo nos olhos, somente contendo o animal

6 5-6 Compressdo de ambos os olhos com os polegares do
examinador

7 6-7 Sem compresséo dos olhos, finalizando o experimento

Todas as etapas foram acompanhadas pelo exame eletrocardiogréafico (ECG)
para avaliacdo e mensuracdo das variacdes de FC em cada estagio. O ECG foi
realizado com eletrocardiografo computadorizado ECGP (TEB - Brazilian Electronic
Technology Ltda., S&o Paulo, SP, Brasil). Os eletrodos utilizados eram do tipo
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jacaré sem dentes para reduzir o desconforto dos animais. Estes foram fixados
diretamente na pele dos animais, tornando-se necessario o uso de alcool para
permitir uma melhor conducdo dos estimulos elétricos. Durante os estagios, os
coelhos permaneceram em decubito esternal e os cades em decubito lateral direito.
Os eletrodos craniais foram colocados na articulagdo do cotovelo (eletrodo amarelo
no membro toracico esquerdo e eletrodo vermelho no membro toracico direito),
enquanto os eletrodos caudais foram colocados na articulagédo do joelho (eletrodo
verde no membro pélvico esquerdo e eletrodo preto no membro pélvico direito). As
alteracdes na FC foram submetidas a andlise estatistica utilizando o programa
Statview (SAS Institute, Cary, NC, EUA) com aplicagdo do teste-t. Valores de

P<0,05 foram considerados significativos.
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5. RESULTADOS

Imediatamente apdés compressdo digital nos olhos observou-se uma
diminuicdo da FC. A reducéo significativa da FC (P<0,0001) foi observada durante a
compressédo ocular (Estagios 2, 4 e 6) em comparagdo com a FC durante as pausas
de compressdo (Estagios 1, 3, 5 e 7) em ambos os animais. Em coelhos, a FC
média durante a compressao ocular foi 233,96 + 29,80 bpm e durante a pausa foi
250,43 + 28,18 bpm (Fig. 3 e 4). Em cées, a FC média durante a compressao ocular
foi 95,04 + 20,40 bpm e durante a pausa foi 116,77 + 19,65 bpm (Fig. 5 e 6).

Figura 3. Eletrocardiograma de um coelho macho da raca Nova Zelandia branco (derivacéo II, 50
mm/s, 2N). A - Estagio 1, sem compressdo ocular. Frequéncia cardiaca de 265 bpm. B - Estagio 6
(compressdo em ambos os olhos simultaneamente). Frequéncia cardiaca de 170 bpm.
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Figura 4. Bloxplot mostrando a frequéncia cardiaca
durante as pausas (Estagios 1, 3, 5 e 7) e estagios de
compressao (Estagios 2, 4 e 6) nos coelhos da raca Nova
Zelandia branco.

Figura 5. Eletrocardiograma de uma cadela da raga Beagle (derivacéo I, 50 mm/s, N). A - Estégio 1,

sem compressédo ocular. Frequéncia cardiaca de 125 bpm. B - Estagio 6 (compressao em ambos 0s
olhos simultaneamente). Frequéncia cardiaca de 85 bpm.



17

160
140 1 ‘%‘ o -
E 120 1 -~ —%— [
o L
o 100 1 l e
8 i -
s 80 =) é
= L
S 601
§ !
40 1 -
20 1 i
O L
0 T
pausas compressé&o ocular

Figura 6. Bloxplot mostrando a frequéncia cardiaca
durante as pausas (Estagios 1, 3, 5 e 7) e estagios de
compresséo (Estagios 2, 4 e 6) nos caes da ra¢a Beagle.

N&o houve diferenca estatistica na FC durante a compressao aplicada no
olho direito ou esquerdo individualmente tanto nos cdes como nos coelhos. Nos
coelhos, mesmo sem diferenca estatistica, observou-se que durante a compressao
do olho esquerdo a FC foi menor quando comparada com a FC durante a
compressdo do olho direito (Tab. 2). Observamos também que nos coelhos a
compressao simultanea dos olhos causou reducdo da FC mais intensa quando
comparada com a compressado em cada olho individualmente (OU x OD: P=0,0027;
OU x OE: P=0,0269) (Tab. 2 e Fig. 7.). Além disso, notou-se que a reducéo da FC
progrediu em cada estagio de compressdo ocular. Nos cdes, uma reducao
semelhante da FC foi observada durante todos os estagios de compressao ocular
(Tab. 3).

Tabela 2. Média da frequéncia cardiaca
(FC) durante a compressdo ocular nos
coelhos da raca Nova Zelandia branco.

Olho FC
oD 243.09 £ 29.00
OE 237.35+29.91

ou 221.71 £ 27.05
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Figura 7. Boxplot mostrando a frequéncia cardiaca
durante os estagios de compressédo ocular nos coelhos da
raca Nova Zelandia. (OD — Estagio 2; OE — Estagio 4 e OU
— Estagio 6).

Tabela 3. Média da frequéncia cardiaca
(FC) durante a compressao ocular nos caes
da raca Beagle.

Olho FC
oD 97.07 £12.23
OS 93.27 £ 27.85

ou 94.80 £ 19.35

18



19

6. DISCUSSAO

Os poucos estudos publicados relacionados com compressao ocular e
caracterizagdo do ROC foram todos realizados em cédes e coelhos anestesiados
(JOFFE; GAY, 1966; GANDEVIA; MCCLOSKEY; POTTER, 1978; SINGH et al.,
2010). O que difere substancialmente dessa pesquisa, uma vez que foi realizada
com os animais conscientes. E importante avaliar essa resposta sem anestesia, pois
medicacbes anestésicas podem interferir e modular a resposta do ROC (BLANC;
HARDY; MILOT, 1983; OH et al., 2007; CHUNG et al., 2008; SINGH et al., 2010).

Imediatamente apds a compressdo ocular, uma diminuicdo transitoria na FC
foi observada, corroborando com outro estudo realizado em cées anestesiados
(JOFFE; GAY, 1966). Como demonstrado por Gandevia et al. (1978), que
investigaram o ROC também nos cdes anestesiados, a diminuicdo da FC que
ocorreu em alguns cades foi consideravel, enquanto que em outros, foi apenas
discreta. Neste estudo o mesmo foi observado em ambos os cées e coelhos.

Ao comparar FC média com e sem compressdo ocular, nos coelhos
observou-se diminuicdo da FC de 6,58% e nos cdes uma diminuigdo de 18,6%.
Assim, a resposta do ROC parece ser maior em cées. Esta poderia ser uma
diferenca especifica da espécie, talvez relacionado com diferencas fisiolégicas ou
anatémicas do bulbo ocular, inervacdes e/ou oérbita.

Uma possivel explicacdo para as diferentes respostas do ROC nos coelhos
guando os dois olhos sdo pressionados em relacdo a apenas um olho é que a
compressao simultdnea dos olhos pode causar uma maior estimulacdo no nervo
trigémeo e, portanto, diminuicdo da FC mais intensa, como observado em outro
estudo com cées (JOFFE; GAY, 1966).

Nos caes ndo foram observadas diferencas estatisticas entre a compresséao
do olho direito, esquerdo ou em ambos os olhos simultaneamente. A compressao
binocular simultanea geralmente produz uma reducéo da FC mais profunda (JOFFE;
GAY, 1966). Acreditamos que isso possa ser novamente uma diferenca fisiol6gica
ou anatdmica especifica da espécie. Como alternativa, o desconforto de ter os olhos
fechados e pressionados causando estresse e excitagdo nos caes jovens pode ter
mascarado uma diminuicdo mais acentuada da FC como observado nos coelhos.

N&o foram observadas quaisquer outras altera¢des do ritmo cardiaco, exceto

a diminuicdo da FC. Alguns estudos relataram bradicardia, arritmia, que pode levar
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a uma parada cardiaca, mas apenas durante procedimentos cirlrgicos
(especialmente oftdlmicos e faciais) com pacientes (humanos ou animais)
anestesiados (OHASHI; KASE; YOKOI, 1986; CLUTTON et al., 1988; SCHALLER,
2004; GHAFFARI; MARJANI; MASOUDIFARD, 2009). Uma possivel explicacao
para este fato € o escape vagal. De acordo com Blanc et al. (1983), escape vagal
esta relacionado com a rapidez com que o ndcleo motor do vago tende a tornar-se
refratario a um estimulo prolongado. O escape vagal secundario ao ROC é um
mecanismo de defesa fisioldégica contra estimulacdo vagal excessiva. Quando o
animal é submetido a anestesia geral, este mecanismo de defesa (escape vagal)
pode estar alterado ou mesmo suprimido, dependendo da droga anestésica usada
(BLANC; HARDY; MILOT, 1983). Assim, esse possivel efeito sinérgico com drogas
anestésicas pode explicar por que o animal consciente tem poucas alteracées no
ritmo cardiaco produzido pela estimulagcdo vagal e por que um animal anestesiado
pode apresentar ROC mais pronunciado e até mesmo parada cardiaca.

Desta maneira, os veterinarios devem estar cientes da possivel ocorréncia do
ROC com arritmias durante cirurgias oftalmicas e faciais. Assim, a monitorizacdo do
ECG é recomendada a fim de permitir o reconhecimento de arritmias cardiacas
secundarias ao ROC, além de ser aconselhdvel uma mutua cooperagdo entre o
cirurgido e o0 anestesista. Esta € uma razdo importante para discutir o ROC em
medicina veterindaria. Em pacientes humanos, este acontecimento é uma
complicacéo frequente durante cirurgias oftdlmicas, mas ha poucas evidéncias nos
animais de outras espécies (GHAFFARI; MARJANI; MASOUDIFARD, 2009).

Nos coelhos, observou-se uma tendéncia progressiva para a reducéo gradual
da FC quando houve a compressédo de cada olho. A resposta esperada ndo seria
uma diminuigdo, mas talvez um aumento na FC, uma vez que um estudo mostra
que, quando os estimulos sdo repetidos, ndo ha fadiga ou escape vagal (BLANC;
HARDY; MILOT, 1983). No entanto, a resposta a fadiga depende do periodo de
tempo durante o qual o nucleo central do vago permanece relativamente refratario a
estimulacdo repetitiva (BLANC; HARDY; MILOT, 1983). A fadiga reduz a
intensidade da diminuicdo da FC e encurta o intervalo de tempo para o escape
vagal em uma segunda estimulacdo. O mesmo estudo mostra que o0s sinais de
fadiga ndo estédo presentes quando os intervalos de descanso entre dois estimulos
sucessivos sdo maiores do que 20 a 30 segundos (BLANC; HARDY; MILOT, 1983).

Neste estudo, no entanto, os intervalos entre estimulos sucessivos eram de 60
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segundos. Assim, a diminuicdo progressiva na FC observada poderia, entdo, ser
associada a uma recuperacao completa da resposta vagal. Talvez se os intervalos
de tempo entre os estimulos sucessivos utilizados fossem mais curtos teria sido

observado fadiga ou escape vagal e talvez um consequente aumento da FC.
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7. CONCLUSOES

Neste estudo os animais apresentaram reducao da FC nos estagios de
compressdo ocular. O simples ato de pressionar um ou ambos os olhos foi o
suficiente para causar ROC. Isto prova que o ROC é evidente nos cées e coelhos,
nao apenas anestesiados. A combinacdo dos diferentes anestésicos utilizados na
medicina veterinaria, bem como as suas interacbes com o ROC devem ser

explorados em futuras investigacoes.
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