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RESUMO

MOREIRA, Nadyne Souza, M.Sc., Universidade Federal de Vicosa, fevereiro de 2024.
Inovacio no desenvolvimento de solugdes eletroliticas de uso intravenoso para equinos.
Orientador: Marcel Ferreira Bastos Avanza. Coorientadores: José Dantas Ribeiro Filho e
Rinaldo Batista Viana.

A hidratag¢do ¢ a modalidade terapéutica mais adequada e indispensavel para o tratamento de
distarbios hidroeletroliticos e acido base, sendo a via intravenosa a mais conhecida e utilizada
em equinos. Apesar disso, ndo existem solucdes eletroliticas intravenosas no mercado
brasileiro formuladas especificamente para equinos, sejam elas de reposi¢do ou manutengao.
O objetivo deste trabalho foi formular e avaliar a eficidcia e efeitos de duas solucdes
eletroliticas para uso intravenoso em equinos desidratados experimentalmente. Para isso,
foram utilizados seis equinos adultos higidos submetidos a protocolo de desidratacao
experimental. O delineamento experimental foi do tipo cross-over 6x2, onde cada animal foi
submetido ao tratamento com as duas solucdes eletroliticas em um sistema de rodizio
randomizado. A solugdo 1 (SOL.1) contendo Cloreto de Na, Cloreto de K, Cloreto de Ca,
Cloreto de Mg e Acetato de Na foi infundida por via intravenosa na taxa de 10 mL kg™ h'!
durante 6 horas e 5 mL kg' h' nas 6 horas subsequentes. A solugdo 2 (SOL.2) contendo
Cloreto de Na, Cloreto de K, Cloreto de Ca, Cloreto de Mg e Acetato de Na foi infundida por
via intravenosa na taxa de 10 mL kg' h' durante 6 horas ¢ 5 mL kg h' nas 6 horas
subsequentes. As avaliagdes clinicas e laboratoriais foram realizadas nos seguintes tempos: T-
36h; TOh; T4h; T8h; T12h; T24h; T36h e T48h. O presente ensaio clinico foi precursor no
desenvolvimento e avaliacdo de solugdes eletroliticas de uso intravenoso para equinos. A
administracdo das solucdes eletroliticas foi eficaz em recompor a hidratagdo sem ocasionar
agravos a saude dos animais. Ademais, esse estudo abre a possibilidade de uma nova fase da
hidratacdo intravenosa, pois ird gerar informacdes essenciais para o aperfeicoamento e avancgo

de uma solugdo eletrolitica de uso intravenoso exclusiva para animais da espécie equina.

Palavras-chave: eletrélitos; hidratagdo; manutencao; parenteral; reposicao.



ABSTRACT

MOREIRA, Nadyne Souza, M.Sc., Federal University of Vicosa, February, 2024. Innovation
in the development of electrolyte solutions for intravenous use for horses. Advisor:
Marcel Ferreira Bastos Avanza. Co-advisors: José Dantas Ribeiro Filho and Rinaldo Batista

Viana.

Fluid therapy is a more appropriate and necessary therapeutic modality for the treatment of
water-electrolyte and acid-base disorders, with the intravenous route being the best known
and commonly used method in horses. However, there are no electrolyte solutions available in
Brazilian market specifically formulated for horses, whether for replacement or maintenance
purposes. The aim of this study was to formulate and evaluate the effectiveness of two
electrolyte solutions for intravenous use in experimentally induced dehydrated horses. Six
healthy adult horses and submitted to an experimental dehydration protocol. The experimental
design was a 6x2 cross-over, and each animal was subjected to treatment with the two
electrolyte solutions in a selected rotation system. Solution 1 (SOL.1) containing Na Chloride,
K Chloride, Ca Chloride, Mg Chloride and Na Acetate was infused intravenously at the rate
of 10 mL kg-1 h-1 over 6 hours and 5 mL kg-1 h-1 in the subsequent 6 hours. Solution 2
(SOL.2) containing Na Chloride, K Chloride, Ca Chloride, Mg Chloride and Na Acetate was
infused intravenously at the rate of 10 kg h™' over 6 hours and 5 mL kg™ h" in the subsequent
6 hours. Clinical and laboratory evaluations consultations were carried out at the following
times: T-36h; TOh; T4h; T8h; T12h; T24h; T36h and T48h. The present clinical trial was a
precursor in the development and evaluation of electrolyte solutions for intravenous use for
horses. The administration of electrolyte solutions was effective in restoring hydration
without causing harm to the animals' health. Furthermore, this study opens the possibility of a
new phase of intravenous fluid therapy, as it will generate essential information for the
improvement and advancement of an electrolyte solution for intravenous use exclusively for

horses.

Keywords: electrolytes; fluid therapy; maintenance; parenteral; replacement.
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calcio, fosforo, magnésio, sodio, potassio e cloreto urinarios dos equinos submetidos a

hidratagdo por via intravenosa com duas solucdes hipotonicas de diferentes osmolaridades. .91
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1. INTRODUCAO

A mudanca do manejo e da finalidade dos equinos, culminando com a sua
domesticacdo, fez com que diversas enfermidades se manifestassem de forma mais frequente
nessa espécie. A desidratagdo ¢ um dos principais distirbios observados em equinos
acometidos com algumas dessas enfermidades, como doengas gastrointestinais e renais,
redug@o no consumo de alimentos e 4gua ou exercicios extenuantes. A modalidade terapéutica
adequada e indispensavel para o tratamento desses distirbios hidroeletroliticos e acido-base ¢
a hidratacdo, sendo a sua realizagdo um fator determinante entre o bom prognoéstico e o dbito
do paciente (RIBEIRO FILHO et al., 2009).

Para a realizagdo da terapia de hidratagdo existem algumas opg¢des de vias de
administracdo a serem escolhidas, como as vias nasogdastrica, nasoesofagica, intracecal,
intraretal ou intravenosa(CRABTREE; EPSTEIN, 2021; DIAS et al., 2021; RIBEIRO FILHO
et al., 2023). Mesmo com uma variedade de opgdes, a via intravenosa continua sendo a mais
empregada e também a mais conhecida. Essa via se tornou preferéncia de médicos
veterindrios devido a sua comprovada rapidez na corre¢do de desequilibrios hidroeletroliticos
intensos (CHOW, 2021).

Apesar da sua consideravel utilizagao na clinica de equinos, a via intravenosa encontra
uma barreira no que diz respeito a oferta de solugdes eletroliticas e ao custo financeiro. As
opcdes de solugdes intravenosas sdo restritas e todas elas sdo formuladas especificamente para
humanos. Sendo assim, inexiste, at¢é o presente momento, solugdo eletrolitica de uso
intravenoso equilibrada para equinos no mercado nacional.

Durante a rotina clinica e cirirgica, a solu¢ao intravenosa mais utilizada para tratar ou
prevenir desequilibrios hidricos ¢ a de ringer com lactato de sédio. Esse uso ¢ justificado por
ser essa a solucdo eletrolitica disponivel no mercado que mais se aproxima da composi¢ao do
plasma equino. Contudo, seu uso continuo e prolongado pode suscitar alguns desbalangos,
visto que essa € uma solugdo formulada para a fase de reposic¢do hidrica e ndo possui todos os
eletrdlitos necessarios para a manutengdo da homeostase na espécie equina (RIBEIRO FILHO
et al., 2020).

Além disso, nos ultimos anos, houve notavel escassez de solucdes eletroliticas de uso
intravenoso no mercado, principalmente da solug¢do de ringer com lactato de s6dio. Em muitas
regides do Brasil, veterindrios autonomos e hospitais veterinarios, ndo conseguiram tratar os

pacientes, pois a oferta dessa solu¢do no mercado ndo conseguiu suprir toda a demanda. Por
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vezes, as solugdes também eram vendidas por valores altos, impedindo o tratamento de alguns
pacientes, principalmente aqueles com restrigdes de custo.

Sintetizando, ha cerca de mais de oitenta anos, solugdes eletroliticas especificas para
humanos, escassas de eletrdlitos importantes para os equinos, sdo utilizadas nessa espécie,
muitas vezes elevando o custo do tratamento ou até impossibilitando o mesmo. Dentro desse
contexto, surge entdo a relevancia do desenvolvimento de solucdes eletroliticas de uso
intravenoso, sejam elas de reposicdo e manutencdo, formuladas especificamente para a

espécie equina.

1.1 Objetivos
1.1.1 Objetivos gerais

- Formular e avaliar a eficicia e os efeitos de duas solugdes eletroliticas hipotonicas
para uso intravenoso em equinos desidratados experimentalmente, com o intuito de
disponibilizar solugdes eletroliticas mais adequadas para terapias intravenosas de reposigao e
manutencao hidroeletrolitica.
1.1.2 Objetivos especificos

- Formular duas solugdes eletroliticas hipotonicas intravenosas para serem utilizadas como
reposi¢do (10 mL kg h™") e/ou como manuteng¢io (5 mL kg™ h™);

- Avaliar os efeitos clinicos da administracdo de duas solugdes eletroliticas hipotonicas
intravenosas como terapia de reposi¢do (10 mL kg™ h', durante seis horas), por meio de
exames fisicos e laboratoriais em equinos;

- Avaliar os efeitos clinicos da administragdo de duas solugdes eletroliticas hipotonicas
intravenosas como terapia de manutengdo (5 mL kg™ h’', durante seis horas), por meio de
exames fisicos e laboratoriais em equinos;

- Verificar a eficacia de duas solugdes eletroliticas hipotonicas intravenosas para uso em

equinos como terapia de reposicao e/ou manutengao.

1.2 Hipoteses

- Ambas as solucdes eletroliticas intravenosas serao eficazes em corrigir a desidratacao
gerada experimentalmente nos animais bem como seus consequentes desequilibrios, sem a
manifestacdo de efeitos adversos;

- Ambas as solugdes eletroliticas intravenosas poderdo ser utilizadas como terapia de

reposi¢cao € manutengao para equinos;
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- A solugdo menos hipotonica sera mais adequada para reposi¢do e a solugdo mais

hipotonica serd mais adequada para manutencao.
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2. REVISAO DE LITERARUTA

2.1 Equilibrio hidroeletrolitico e acido base em equinos

2.1.1 Distribui¢do dos liquidos corporais e equilibrio hidroeletrolitico

Para a realizacdo de uma terapia de hidratacdo coerente e bem sucedida, a
compreensdo da distribuicdo e dindmica dos liquidos corporais ¢ indispensavel. Os liquidos
corporais encontram-se distribuidos em espagos no organismo equino. E necessario destacar
que esses liquidos estdo em constante movimento ¢ mudando de acordo com as necessidades
fisiologicas (FIELDING, 2015a). Sendo assim, os espagos que serdo discutidos a seguir ndo
sdo espagos anatdmicos, tampouco compartimentos estaticos.

Cerca de 60 a 70% do peso corporal total de um equino adulto é composto por agua
(FIELDING, 2015a). Dois ter¢os desse volume de dgua estdo presentes no espago intracelular,
e um ter¢o encontra-se no espago extracelular. Os liquidos encontrados no espaco extracelular
sdo representados, pelos liquidos intersticial, plasmatico, transcelular e linfa (SEIFTER,
2019).

Os espagos intracelular e extracelular sdo separados entre si por meio de membranas
plasmaticas que, por intermédio de transporte ativo e passivo, mantém em equilibrio a
composi¢do do liquido presente em todos os espacos. Tal equilibrio estd diretamente ligado a
pressdo osmotica, composi¢do eletrolitica e tonicidade do fluido contido em cada um desses
compartimentos (HALPERIN; KAMEL; GOLDSTEIN, 2010).

Além dos fatores citados acima, a Lei de Starling também ¢ componente relevante que
dita a distribuicdo dos liquidos corporais. A sua complexa relagdo € responsavel pelo
movimento dos fluidos no espago extracelular, pelos compartimentos intravascular e
intersticial. Esse movimento ¢ determinado pelas pressdes hidrostatica (capilar e intersticial) e
coloidosmotica (plasmatica e intersticial), e pela permeabilidade capilar (WOODCOCK;
MICHEL, 2021).

Nesses espagos corporais também estdo presentes os eletrolitos responsaveis por parte
importante da manuten¢do da pressdo osmotica e consequente equilibrio hidroeletrolitico e
acido base do organismo. A concentragdo de cada eletrolito nos meios intra e extracelular ¢
altamente desigual. Enquanto o potassio (K"), por exemplo, é o cation mais abundante no
meio intracelular, o sodio (Na") exerce esse papel no meio extracelular. O mesmo se aplica

aos anions, sendo o cloreto (Cl") o principal ion de carga negativa do meio extracelular e o
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bicarbonato (HCO5) e fosfato (PO,) os mais abundantes no meio intracelular. Apesar de
cada compartimento ter diferentes cations e anions em maiores quantidades, de acordo com o
principio da eletroneutralidade, a soma das cargas elétricas dos compartimentos intra e
extracelular devem ser iguais em animais higidos (SCHOTT, 2006; SEIFTER, 2019).

Além dos principais eletrolitos citados acima, os ions magnésio (Mg*") e calcio (Ca*)
sao importantes no equilibrio hidroeletrolitico e essenciais em diversos processos fisiologicos.
Depois do Na” e K*, 0 Mg** ¢ 0 Ca*" s3o os cations mais abundantes nos compartimentos intra

e extracelular, respectivamente (SCHOTT, 2006).

2.1.2  Equilibrio acido base

O equilibrio 4cido base, estd diretamente ligado a concentracdo de ions hidrogénio
(H") na circulagdo sanguinea, sendo o pH 7,35 a 7,45 considerado ideal para um equino
saudavel (PALMER, 2015). O principal 6rgao promotor dessa homeostase acido base € o rim,
que, por meio da excrecdo e reabsor¢do de agua e eletrolitos de forma lenta, regula a
concentragdo de H" no organismo. Além dele, os pulmdes e tampdes intra e extracelulares
também atuam no equilibrio &cido base, de forma mais rapida e realizando correcdes
diretamente no pH sanguineo (DASGUPTA, 2021).

O equilibrio hidroeletrolitico também influencia diretamente no equilibrio acido base,
de forma que, se ha desidratacdo, alteracdes como acidoses ou alcaloses serdo uma
consequéncia esperada. Portanto, fica claro que o equilibrio entre a quantidade e composi¢ao
dos fluidos nos compartimentos corporais, assim como o seu pH, ¢ fundamental e

determinante para o bom funcionamento do organismo (PALMER, 2015).

2.2 Importancia e aspectos clinicos da desidratacao em equinos

Ainda que a sua defini¢do etimologica esteja relacionada apenas a perda de dgua no
organismo, a desidratacdo, ¢ acompanhada de perdas significantes de eletrdlitos e, dessa
forma, estd intrinsecamente associada aos desequilibrios eletroliticos e acido-base. Portanto, é
necessario que, além do déficit hidrico, esses desequilibrios sejam considerados (DEARO,
2001).

A desidratacdo ¢ um disturbio que estd presente em numerosas situagdes na clinica
médica de equinos. E frequente a presenga de déficit hidrico significativo em pacientes

portadores de doencas gastrointestinais, tais como enterite, colite, peritonite, diarreia,
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obstru¢des, compactacdes, refluxo, dentre outras. Doencas renais, endotoxemia, reducdo no
consumo de alimentos e dgua, e exercicios extenuantes sao outros exemplos de alteragdes

comuns que cursam com desidratacdo (RIBEIRO FILHO et al., 2009).

2.2.1 Tipos de desidratagado

A desidratacdo pode ser classificada como hipertonica, isotonica ou hipotonica, de
acordo com a quantidade de 4gua e eletrdlitos perdidos, e todos os tipos podem gerar
desequilibrios importantes. Ocorre desidratacdo hipertonica quando ha mais perda de agua do
que de eletrolitos, tornando, por conseguinte, o meio hipertdonico. Na desidratacdao isotonica
ocorre uma perda similar de 4gua e eletrélitos, sem gerar alteragdo na tonicidade do meio. Em
contrapartida, a desidratagdo hipotdnica apresenta maior perda de eletrdlitos, tornando, assim,

o meio hipotonico (ALVES et al., 2008).

2.2.2 Desequilibrios eletroliticos e dcido base no equino desidratado

Aumentos ou decréscimos significativos nos niveis séricos de eletrdlitos ocorrem
concomitantes a perda de dgua em diversas afec¢des que acometem os equinos. Dentre os
sistemas organicos dessa espécie, um dos que mais prejudica o estado de hidratagdo, quando
afetado por doengas, ¢ o sistema digestdorio. Isso ocorre devido a frequentes sequestros
intraluminais de agua e eletrolitos, além da produ¢ao abundante de refluxo e diarreia (DIAS
et al., 2022). Contudo, doencas em diversos outros sistemas podem culminar com
desidratacdo e desequilibrios hidroeletroliticos e 4cido base significativos.

Um dos distirbios mais frequentes em equinos desidratados ¢ a hiponatremia.
Pacientes com diarreia, peritonite, insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia renal, ruptura de
vesicula urinaria, hemorragias, submetidos a uso de diuréticos podem apresentar hiponatremia
(ADROGUE; MADIAS, 2000). Quando presente, a manifestacdo clinica acontece por meio
de sinais neurologicos, como convulsdes e letargia, em razao do edema cerebral. Esse edema,
que também acontece em outros locais, ¢ causado pelo desvio osmético de liquido do
compartimento extracelular para o compartimento intracelular, com o objetivo de corrigir as
diferencas nas concentracdes e gerar equilibrio entre os dois espagos (FIELDING, 2015b).

A hipernatremia, por sua vez, ¢ observada em equinos que passam por longos periodos

de restricdo hidrica ou que foram submetidos a uma administragdo excessiva de cloreto de
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sodio ou de bicarbonato de sédio. Apesar disso, sdo raros os relatos desse desbalango na
rotina da clinica de equinos (ALVES et al., 2008; FIELDING, 2015b).

O potassio tem sua principal fonte na alimenta¢do, sendo assim, grande parte dos
casos de hipocalemia est4 associada com o comprometimento do sistema digestorio que afeta
a absor¢do ou gera perda excessiva desse eletrélito. Contudo, em diversas outras situagdes
essa deplecao pode estar presente, como em quadros de insuficiéncia renal, reposicao hidrica
prolongada com solugdes eletroliticas pobres em potassio e em pacientes submetidos a uso de
glicocorticoides, insulina ou agonistas f-adrenérgicos(BORER; CORLEY, 2006a).

Equinos desidratados que desenvolvem acidose metabdlica podem apresentar
consequente hipercalemia. Esse fendmeno ocorre, pois os ions hidrogénio acabam invadindo
o espago intracelular, enquanto o potassio ¢ desviado para o espaco extracelular. Em casos em
que ocorre lise de células, ja foi relatado aumento nos niveis séricos desse eletrolito, como nas
rabdomiolises, hemolises e queimaduras. A hipercalemia também foi observada com
frequéncia em potros que apresentavam ruptura de vesicula urinaria (KABLACK et al., 2000;
NAPPERT; JOHNSON, 2001).

Assim como ocorre com o potassio, as perdas gastrointestinais sdo as principais
responsaveis pela redugdo nos niveis de magnésio. Equinos acometidos por colicas,
principalmente as de resolugdo cirurgica, podem apresentar esse eletrolito abaixo dos valores
de referéncia. A hipomagnesemia também ocorre quando ¢ realizada suplementagdo hidrica
com solugdes pobres em magnésio ou em situacdes em que ¢ realizada administragdo de
diuréticos (BORER; CORLEY, 2006a).

Sepse, endotoxemia, diarreia € o uso de alguns anestésicos volateis podem causar
diminui¢do significativa nas concentragdes séricas de calcio. Sendo assim, pacientes
desidratados portadores dessas condi¢des, estdo susceptiveis a esse desequilibrio eletrolitico
também. Além disso, as solu¢des disponiveis para terapia de hidratagdo intravenosa
atualmente t€ém pouca ou nenhuma concentracdo de célcio nas suas formulagdes, logo,
equinos que sdo submetidos a esse tipo de tratamento por tempo prologando também podem
apresentar hipocalcemia.(AUCKBURALLY; PETRUCCIONE; VOSS, 2019; BORER;
CORLEY, 2006Db)

Em pacientes nos quais ha expressivo volume de refluxo, ¢ esperado que acontega,
além da desidratacdo, uma redugdo significativa nos niveis séricos de cloreto, ocasionando
assim uma hipocloremia que, por sua vez, pode ocasionar o aparecimento de alcalose
metabdlica. Portanto, ndo ¢ incomum que pacientes com sindrome célica que perdem grande

quantidade de liquidos por refluxo, também apresentem hipocloremia e alcalose metabolica
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(DI FILIPPO; SANTANA; PEREIRA, 2008).E possivel entdo perceber que perdas hidricas,
eletroliticas e mudancas do pH sanguineo estao associadas e, na maioria das vezes, ocorrem
simultaneamente.

Por outro lado, nos casos de obstrugdes ndo estrangulantes do trato gastrointestinal,
como as compactacdes simples de colon maior, grande parte dos equinos ndo apresentam
desequilibrios hidricos e eletroliticos acentuados. Esse tipo de obstrucdo manifesta
desequilibrios mais acentuados quando ha agravantes, como em casos avangados, com refluxo
gastroentérico ou com consequentes deslocamentos intestinais (RIBEIRO FILHO et al.,
2020).

Em estudo realizado por Di Filippo; Santana e Pereira (2008), foi possivel observar
que, de forma geral, a maioria dos equinos com colica apresenta acidose metabolica,
justificada pela hipovolemia causada devido a desidratagdo. A isquemia causada pela
hipovolemia intensa suscita o aumento nos niveis plasmaticos de lactato e consequente
acidose metabolica (acidose lactica). Isso ocorre, pois a baixa perfusao tecidual fornece uma
quantidade inadequada de oxigénio aos tecidos causando hipoxia. Com isso, ha um aumento
na biossintese do acido lactico, originario do metabolismo anaerdbico, € a sua imediata
liberagdo, que acontece de forma mais rapida que sua oxidagdo ou reconversdo em glicose ou
glicogénio pelo figado (NAPPERT; JOHNSON, 2001).

A hipocalemia citada no paragrafo anterior pode ocorrer em concomitancia a liberagdo
de hormdnios como as catecolaminas, como consequéncia da dor, excitagdo e estresse. A
liberagdo das catecolaminas causa hiperglicemia, induzindo assim uma hiperinsulinemia e
consequente reducao na concentracao de potassio (FETTMAN, 2004).

Desequilibrios hidroeletroliticos e acido base graves sdo notadamente mais frequentes
em pacientes acometidos por obstrucdes estrangulantes, como hérnias inguino-escrotais,
torgdes ou intuscepcdes intestinais. Ha rapido aparecimento de hipovolemia devido ao
sequestro de fluidos no intestino e, por vezes, pela resposta inflamatoria e absor¢ao de toxinas
intestinais. Hipocloremia e consequente alcalose metabdlica, hiponatremia, hipocalemia,
hipocalcemia, hipomagnesemia e hipoproteinemia também sdo distirbios notados com
frequéncia nesses pacientes (RIBEIRO FILHO et al., 2020).

As enterites e colites sdo enfermidades intestinais de origem inflamatoria que também
causam desidratagdo intensa e consideraveis desequilibrios. Isso ocorre devido a presenga,
respectivamente, de refluxo gastroentérico e diarreia, que, como ja visto anteriormente, sao

responsaveis por perda acentuada de dgua e Cl". Além disso, o consequente decréscimo dos
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demais eletrolitos e de proteinas também ¢ previsto nesses pacientes (RIBEIRO FILHO et al.,

2020).

2.2.3 Avaliagdo clinica do equino desidratado

Antes de instituir qualquer terapia de reposicao hidrica, ¢ necessario avaliar por meio
de exame fisico e de exames laboratoriais a intensidade da desidratacdo de cada paciente e,
quando possivel, determinar quais desequilibrios eletroliticos e acido base estdo presentes.
Com isso, torna-se viavel a realizacdo de escolhas pertinentes quanto ao tipo solucao a ser
utilizada, volume total e via de administragdo mais adequada.

A desidratacdo pode ser classificada, quanto a sua intensidade, como discreta (5-7%),
moderada (8-10%) ou intensa (11-12%). Dentre os parametros presentes no exame fisico que
podem ser utilizados para determinar esse grau de desidratacdo destacam-se o grau de
umidade das mucosas, tempo de enchimento capilar (TEC), turgor cutaneo (TC), grau de
retracdo do globo ocular, débito urinario, pressao arterial e aspecto das fezes. Em conjunto
com esses parametros, o volume globular (VG) e a mensuracao de proteinas plasmaticas totais
(PPT) sdo utilizados para determinar a intensidade da desidratacdo, como pode ser observado

na Tabela 1 (ALVES et al., 2008; RIBEIRO FILHO et al., 2020).

Tabela 1 — Graus de desidratacdo e sinais clinicos associados

Grau (%) Mucosas TPC TC VG PPT Outros sinais clinicos
Discreta | Umidas a pouco 2-3 1-3 o |Débito urinario
(5-7%) pegajosas segundos  segundos 40-50% 7.5-8,5 g/dL 7\ enoftalmia
i ) | Débito urinario
I\E[; (ieor;(;a Pegajosas seg?lrf dos seg?nf dos 51-55% 8,6-9,5 g/d.  Moderada enoftalmia
= (1]

| Pressao Arterial

| Enchimento jugular
Pulsos periféricos
fracos
Acentuada enoftalmia

Intensa 6-8 >5 ,
(11-12%) Secas segundos  segundos 255% 29,6 g/dL

Fonte: Adaptado de Alves et al. (2008) e Ribeiro Filho et al. (2020)

Para diagnosticar distirbios eletroliticos no paciente desidratado de forma precisa ¢

preciso realizar bioquimica sérica. Sodio, potassio, cloreto, calcio, magnésio e fosfato sdo os
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ions de maior importancia clinica nos equinos e os mais comumente avaliados. Além disso, €
interessante que seja realizada a mensuragdo de lactato, ureia e creatinina durante os exames
de laboratoriais. Em conjunto com essa analise, ¢ interessante detectar distirbios acido base
no paciente por meio da dosagem de eletrélitos séricos, de exames hemogasométricos e
calculos oriundos desses exames (ALVES et al., 2008).

Os principais parametros fornecidos pela hemogasometria que indicam desequilibrios
acido base no paciente sdo pH sanguineo, pressdo parcial de gas carbdonico (pCO»),
concentracao de bicarbonato de sodio (cHCOs) e concentragdo de base (cBase). Além disso, é
também indicado calcular a diferenga de ions fortes (DIF), o anion gap (AG) e os acidos
fracos totais (Auw:) para observacao da presenga de acidose ou alcalose (FARIAS et al., 2011).

A andlise de urina também revela muito sobre o estado de hidratacdo do paciente
equino. Fatores como aspecto, coloragdo, densidade, pH, osmolalidade e mensuracdo de
eletrolitos devem ser analisados e sdo fortes aliados no diagndstico de desequilibrios
hidroeletroliticos e 4cido base, bem como no acompanhamento da terapia de reposi¢ao hidrica

e eletrolitica (ALVES et al., 2008).

2.2.4 Hidratag¢dao em Equinos

E esperado que muitos pacientes equinos afetados por enfermidades em diferentes
sistemas organicos apresentem diversos graus e tipos de desequilibrios hidroeletroliticos e
acido base. A unica modalidade terapéutica segura e eficaz utilizada para a corre¢do desses
disturbios ¢ a hidratagdo com solugdes eletroliticas adequadas (DIAS et al., 2019).

O principal objetivo da terapia de hidratagdo ¢ a correcdo dos desequilibrios e,
posteriormente, a manutengdo da homeostase do paciente. Para que esse objetivo seja
alcancgado ¢é necessario que seja realizado previamente um plano de hidratacdo de acordo com
as necessidades individuais de cada paciente. Tradicionalmente, o primeiro passo ¢ determinar
o grau de desidratagdo do paciente de acordo com os achados dos exames fisico e
laboratoriais. Apds isso, o volume de liquidos a ser administrado deve ser calculado. Em um
primeiro momento, preferencialmente nas 4 a 6 horas iniciais, realiza-se a reposicao hidrica e
o volume necessario para essa fase da hidratacao ¢ calculado multiplicando o peso corporal do
paciente pelo seu percentual de desidratagdo. O processo de hidratagdo, contudo, continua
mesmo apods a administragdo de todo o volume calculado para essa fase (RIBEIRO FILHO et

al., 2020).
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Durante qualquer terapia de hidratacdo o volume de manutencdo hidrica deve ser
considerado. Esse volume ¢ calculado com base na quantidade de dgua que o paciente deveria
consumir diariamente e deve ser administrado em até 24h. Em equinos adultos o consumo de
agua varia de 50 a 60 mL de agua por quilo de peso corporal por dia. Quando presentes, as
perdas continuadas também deverdo ser acrescidas ao volume total de hidratacdo com base na
quantidade de liquido que o paciente estiver perdendo por meio de refluxos ou diarreias
(MOREIRA et al., 2019).

Um método alternativo de hidratag¢do, adaptado da clinica médica humana intensivista,
denominado fluid challange, tem sido usado na clinica médica de equinos, principalmente em
potros. O método em questdo ndo se baseia no calculo de um volume total, mas sim na
administragdo em bolus em volumes predeterminados de 10 a 20 mL kg™, a cada 20 a 30
minutos. Usualmente, dois a trés bdlus sdo suficientes. Avali¢des seriadas do paciente, entre
as infusoes, sdo feitas para que nao ocorra sobrecarga hidrica (MAGDESIAN, 2015a).

Tendo sido tragado o plano de hidratacao e estimado o volume, ¢ importante também
fazer a escolha adequada da via de administragdo e da solugdo a ser utilizada, podendo ser
realizada a administra¢do simultinea de solugdes por diferentes vias, caso haja necessidade e
indicacdo. Em equinos, as vias mais eficientes e utilizadas com mais frequéncia sdo a via
intravenosa, nasogastrica e nasoesofagica. Também ja existem alguns estudos que validam
vias alternativas como a via intracecal e intraretal, contudo, essas sdo utilizadas como
excecdes (CRABTREE; EPSTEIN, 2021; RIBEIRO FILHO et al., 2023).

De forma notavel, a via intravenosa ainda ¢ a mais utilizada em equinos devido a sua
maior popularidade e a sua rdpida e eficaz agdo na correcdo dos desequilibrios
hidroeletroliticos, visto que as solugdes eletroliticas sdo administradas diretamente no espago

intravascular.

2.2.5 Historico da Hidratacdo Intravenosa

O primeiro relato da administragdo de solugdo por via intravenosa em humano data de
maio de 1831, em um paciente com colera. Neste ano, médicos ja observavam que o sangue
de muitos pacientes que vinham a obito devido a cdlera possuia um aspecto escuro e
extremamente espesso. O médico William Brooke O'Shaughnessy, apds analisar algumas
amostras de sangue, notou que permaneciam com a mesma forma globular, porém com uma

grande perda na propor¢do de agua e sais, sugerindo que, para a cura dos pacientes, seria
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necessario o reestabelecimento dos padrdes naturais do sangue por meio da administragao de
fluidos dentro dos vasos sanguineos (BASKETT, 2002)

A solugdo escolhida por O'Shaughnessy era composta apenas por cloreto de sodio e
bicarbonato de sodio e foi primeiramente testada em caes para posterior uso em humanos.
Apo6s melhora de alguns pacientes, a hidratagdo intravenosa comegou a ser utilizada e cada
vez mais estudada. Atualmente, as solugdes para uso por esta via t€ém composicdo muito mais
complexa do que a solugdo criada em 1831, sendo o ringer com lactato de sodio, ringer
simples e a solugdo salina 0,9% as mais conhecidas e utilizadas (KELLUM, 2018)

Fica evidente, entdo, que ha mais de 80 anos a solu¢do de ringer com lactato foi
desenvolvida para humanos e seu uso acontece até os dias de hoje. Essa solu¢ao também tem
sido usada em equinos, mesmo ndo sendo a mais adequada. Apesar da via intravenosa ser a de
maior utilizagdo e, muitas vezes, de primeira escolha em equinos., ainda ndo ha solucdes
eletroliticas de uso intravenoso especificas para essa espécie disponiveis comercialmente.

Por outro lado, ha mais de 20 anos as solugdes eletroliticas de uso enteral em equinos
sdo estudadas. Inicialmente, partiu-se de uma hidratacdo somente com agua, que provoca
diversos desbalancos eletroliticos, passou-se por solug¢des hipertonicas e isotonicas, chegando,
por fim, nas hipotonicas como solu¢des comprovadamente mais adequadas para a hidratagdo
enteral de manutencdo e/ou reposicdo e seguras para a correcdo dos desequilibrios
eletroliticos menos intenso (DIAS et al., 2021; MONTEIRO et al., 2020; RIBEIRO FILHO et
al., 2020)

Torna-se evidente a lacuna que existe quanto aos tipos de solugdes intravenosas
disponiveis para a hidratagdo de equinos. Sendo, na maioria das vezes, solugdes mais
apropriadas para uma reposi¢ao hidrica e carentes de muitos eletrolitos essenciais para essa
espécie. Além disso, desde que se iniciou o uso da hidratacdo intravenosa em equinos, ainda
ndo foram disponibilizadas solu¢des adequadamente formuladas para a fase de manutengio

hidrica, ou mesmo que se mostre adequada para as duas fases.

2.2.6 Solugoes eletroliticas intravenosas para equinos

As solugdes para uso intravenoso, quanto a sua composicdo, podem ser classificadas
em cristaloides ou coloides. No que diz respeito a sua osmolaridade efetiva, elas também sdo
classificadas como em hipotonicas, isotonicas ou hipertonicas, em comparagdo a

osmolalidade sérica do animal (AUCKBURALLY; PETRUCCIONE; VOSS, 2019).
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Solugdes cristaloides sdo as mais utilizadas na hidratagdo de equinos e sdo compostas
por agua e pequenos solutos, como eletrolitos e glicose. Dentre essas solugcdes, os cristaloides
isotonicos sdo os mais utilizados. A osmolaridade desses cristaloides varia de 270 a 310
mOsm/L, sendo entdo os que mais se assemelham a osmolaridade sérica dos equinos. Posto
isso, ¢ importante ressaltar que cristaloides isotonicos sdo indicados para a fase de reposicao
durante a terapia de hidratacao, visto que os mesmos tem impacto minimo no compartimento
intracelular, podendo entdo ser infundidos em altas velocidades sem causar edema ou lise
celular. A composi¢do dessas solu¢des costuma variar quanto a presenga e concentragdo de
eletrdlitos e anions organicos (MAGDESIAN, 2015Db).

Os cristaloides hipertonicos, por sua vez, sao aqueles que possuem uma osmolaridade
efetiva acima da osmolaridade sérica do paciente. Sendo assim, a sua administragdo ira
aumentar a osmolaridade do meio extracelular, gerando a saida de liquido do compartimento
intracelular. Por gerar esse rapido aumento no volume de liquido extracelular, essas solugdes
sao utilizadas para reanimagdo em casos de choque hipovolémico. Além disso, por conter
muito soédio na sua composi¢do, elas também podem ser usadas para suplementar outras
solugdes cristaloides em casos de hiponatremia (RUDLOFF; HOPPER, 2021).

As solugdes cristaloides hipotonicas, por sua vez, sdo aquelas que tem uma
osmolaridade efetiva menor que a do plasma. Posto isso, sua infusao reduzira a osmolaridade
do meio extracelular, fazendo com que a 4gua seja redistribuida também para o
compartimento intracelular e causando expansdo dos espacos intracelular, intersticial e
intravascular. Essa caracteristica torna as solugdes cristaloides hipotonicas adequadas para
suprir a caréncia de liquidos para a manutengdao (MAGDESIAN, 2015b). Apesar disso, no
Brasil ainda ndo existe disponivel comercialmente nenhuma solucdo hipotdnica para uso
humano ou veterinario.

Na Tabela 02 estao explicitadas as solugdes cristaloides intravenosas mais utilizadas e
disponiveis até o presente momento no pais e a composi¢io média de cada uma delas. E
possivel observar que, além de ndo haver uma solucdo hipotonica adequada para a
manutencdo das necessidades hidricas, as solugdes ja existentes ndo possuem eletrolitos
importantes para o melhor funcionamento do organismo equino. As solugdes coloides, por sua
vez, sao aquelas que possuem particulas de grande peso molecular na sua composi¢ao, como
proteinas, e ndo sdo utilizadas com finalidade de hidratar o paciente (RUDLOFF; HOPPER,
2021).
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Tabela 2 — Solugdes cristaloides intravenosas mais utilizadas no Brasil e suas composi¢des

Solucio Osmolaridade Na* Cr K* Mg Ca™  Dextrose O?nf:?l;]co
¢ mOsm/L P mEg/L mEq/L mEqg/L mEq/L  mEg/L g/L g
mEqg/L
Hipertonica
1
Salina
7.2% 2396 197 1,197 0 0 0 0 0
Isotonica
Salina
0.9% 308 5,0 154 154 0 0 0 0 0
Ringer 28
Lactato 275 6,5 130 109 4 0 3 0 (Lactato)
Ringer 309 147 156 4 0 2,25 0 0
Simples

Fonte: Rudloff e Hopper (2021), Kees et al. (2005)

2.2.7 Lactato de sodio versus acetato de sodio

Durante muitos anos as solugdes cristaloides que ndo continham tamponantes foram
utilizadas com frequéncia na rotina clinica. Contudo, as desvantagens do uso dessas solugdes,
principalmente da solucdo salina 0,9%, comegaram a ser identificadas. A acidose metabolica
hiperclorémica, em especial, tornou-se um importante problema e, para prevenir o surgimento
de acidemias, a adicdo de substincias tamponantes as solugdes eletroliticas passou a ser
realizada (PFORTMUELLER; FLEISCHMANN, 2016).

O bicarbonato, lactato e acetato de sodio s@o anions organicos comumente utilizados
como preventores da acidose. A administragdo intravenosa de bicarbonato de sodio, contudo,
pode resultar em alcalose metabdlica persistente, efeito esse ndo desejado para solugdes
eletroliticas de manuten¢do e reposi¢ao hidrica. Por ndo causar uma alcalose persistente, o
lactato de sodio, € a substancia mais utilizada para esse fim. A administragdo intravenosa de
acetato de sddio ainda muito pouco estudada na espécie equina (KLINE et al., 2005a).

O acetato ¢ a base conjugada do acido acético e, apos ser administrado na corrente
sanguinea, ¢ rapidamente absorvido e metabolizado em acetil-coenzima A. Uma das suas
principais diferengas para o lactato, ¢ que esse processo pode ocorrer em todas as células do
corpo capazes de realizar metabolismo aerdbico do oxigénio, principalmente no coragao,
figado, rins e musculo esquelético, enquanto o lactato realiza esse processo majoritariamente
no figado, de forma mais lenta. Apos convertida, a acetil-coenzima A entra no ciclo do acido
citrico. A geracdo de bicarbonato a partir do acetato ocorre, entdo, de forma muito rapida em

circunstancias normais, podendo levar somente cerca de 15 minutos. O lactato, por sua vez,
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costuma gerar bicarbonato ap6s 1 hora depois de administrado(PFORTMUELLER;
FLEISCHMANN, 2016).

Apesar de ter o seu metabolismo muito bem esclarecido, os estudos com
administracdo intravenosa de acetato de sodio ainda s3o escassos, quando comparados as
avaliacoes de lactato de sodio. Estudos realizados com as duas substancias, tanto em humanos
quanto em equinos, nao mostraram diferenca significativa em ambos, contudo, condi¢des
clinicas e tempo de infusdo devem ser considerados, e solu¢des contendo acetado de sodio
ainda ocupam uma lacuna que necessita ser mais investigada (ELLEKJAER; PERNER;
JENSEN, 2020; KLINE et al., 2005a).

3. MATERIAL E METODOS

O estudo experimental seguiu as Normas de Conduta para Uso de Animais no Ensino,
Pesquisa e Extensdo do Departamento de Veterinaria (DVT) da Universidade Federal de
Vigosa (UFV), sob a responsabilidade do Professor José¢ Dantas Ribeiro Filho, CRMV-MG
5316. O protocolo experimental foi submetido e aprovado pela Comissio de Etica no Uso de

Animais (CEUA) da UFV, sob o processo n°® 48/2022.

3.1 Locais de execuc¢ao

Os ciclos experimentais do presente estudo foram realizados no Departamento de
Veterinaria (DVT) da Universidade Federal de Vigosa (UFV). Os animais foram acomodados
em baias desde o periodo de adaptagdo até o periodo experimental. As andlises hematologicas
e bioquimicas de sangue, soro, plasma e urina, ¢ grau de umidade das fezes foram realizadas
no Laboratério Clinico Veterinario do DVT-UFV e no Laboratério de Medicina Interna do
DVT-UFV. Os exames de hemogasometria venosa foram realizadas em laboratorio privado,

HEMOLAB Analises Clinicas, na cidade de Vigosa, Minas Gerais.

3.2 Animais

Foram utilizados seis equinos adultos, higidos, fémeas, sem raca definida, com idade
entre 5 e 15 anos, pertencentes ao plantel do DVT-UFV e identificados, de forma aleatdria,
por numeros de 1 a 6 (Al, A2, A3, A4, AS e A6). O célculo do tamanho da amostra foi feito

com base nas orientacdes de Miot (2011)e considerando um desvio padrdo maximo de 5% da
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média esperada para os grupos. A férmula utilizada para calculo da amostra para uma variavel

quantitativa dentre do uma populacao finita ¢ dada por:

2

(Za/2-6
n=\—- ———
E

Em que:

n = numero de animais por grupo;

Z,» = valor critico para o grau de confianca desejado; neste caso, com base em 15 graus de
liberdade (2 tratamentos x 8 momentos = 16 grupos), igual a 2,131 (95% de confianca);

0 = desvio padrao populacional da variavel; neste caso, sera considerado o valor 0,05;

E = erro padrio; neste caso, sera considerado 5% da média, ou seja, 0,05.

Temos:

n= 2,131.0,05
0,05

2
) =2,131°=4,541

Baseado neste valor, optou-se por utilizar um n de seis animais semelhante aos demais
trabalhos realizados nesta mesma linha de pesquisa (AVANZA et al., 2009)

Os animais selecionados ndo apresentavam histérico de qualquer alteragdo e foram
submetidos & uma prévia avaliacao clinica, incluindo exame fisico e exames laboratoriais de
funcdo hepatica, funcdo renal, hemograma e parasitoldgico de fezes que atestaram a higidez
dos mesmos.

Além disso, quinze dias antes da realizagcdo do estudo experimental, todos os animais
passaram por protocolo de vermifugacdo com endoparasiticida oral a base de Ivermectina e
Pamoato de Pirantel, ¢ administragdo de carrapaticida topico a base de Cipermetrina,

Clorpirifés e Butdxido de Piperonila.
3.3 Instalacoes e manejo

Todos os animais foram mantidos em baias individuais no DVT-UFV, com acesso
livre a 4gua e com alimentagdo controlada a base de capim elefante (Peninisetum purpureum)
no cocho, concentrado comercial (1% do peso corporal) e suplemento mineral comercial (ad

libitum).
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3.4 Preparo dos animais

O preparo dos animais para o estudo experimental se iniciou 36 horas antes (T-36) do
periodo da hidrata¢do. Nesse momento, era iniciado o jejum hidrico e alimentar dos animais, e
os mesmos eram submetidos a exame fisico, tricotomia da regido lateral direita do pescoco
para posterior colheita de sangue para exames de hemograma, bioquimico e hemogasometria,
além de colheita de amostra de fezes e urina.

Cerca de uma hora antes do inicio do periodo de hidratagdo, os animais que iriam
receber os tratamentos eram pesados, conduzidos ao tronco de contengdo, onde era realizada a
tricotomia da regido lateral esquerda do pescoco dos mesmos, antissepsia do local e
cateterizacdo da veia jugular esquerda com catéter intravenoso periférico 14g fixado com cola
adesiva instantdnea e protegido com curativo (Figura 1-4, B e C). Apds isso, 0os animais
tinham suas caudas protegidas por ataduras e eram submetidos a higienizacdo da vulva e
perineo, seguida de sondagem uretral com sonda Foley de latex, n° 22, de duas vias. Uma
bolsa coletora de urina com capacidade de 2000 mL era acoplada a sonda imediatamente apds

o processo (Figura 1 -D, E, e F).

Figura 1 — Processos de preparagdo dos animais

Fonte: Acervo pessoal
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Findada a preparacdo, os animais eram conduzidos de volta as baias para receber seus
respectivos tratamentos. Para que fosse possivel a realizacao da hidratagdo por via intravenosa
com os animais soltos em suas baias, foram utilizados extensores simples de 120 cm para

equipo, como retratado na Figura 2.

Figura 2 — Inicio da hidratagdo intravenosa com animais alocados em baias

Fonte: Acervo pessoal

3.5 Delineamento experimental

O delineamento experimental foi do tipo cross-over 6x2, em que cada um dos seis
animais foi submetido a dois tratamentos distintos. Para isso, os animais foram distribuidos
dentro de dois grupos por meio de randomizacdo simples. Dessa forma, todos os animais
representados com numero par na Tabela 3 receberam os mesmos tratamentos no primeiro e
segundo ciclo, ¢ o mesmo se aplica para os animais de nimero impar. Cada ciclo
experimental contou com sete dias de intervalo para realizagdo de um novo, visando impedir

os efeitos residuais dos tratamentos (FIELD; MILES, 2010).
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Tabela 3 — Delineamento experimental

CICLO 1 CICLO 2
Segunda- . . Segunda- Quarta- Sexta-
Tratamento feira Quarta-feira Sexta-feira feira feira feira

Solucio 1 Animal 1 Animal 3  Animal 5 | Animal 2 Animal 4  Animal 6
Solucio 2 Animal 2 Animal 4 Animal 6 | Animal I Animal 3  Animal 5

Fonte: elaborada pela autora

3.6 Tratamento experimental

Os animais foram submetidos aos seguintes tratamentos:

- Tratamento 1: solucdo intravenosa hipotonica (211,6 mOsm), constituida de cloreto
de sddio, cloreto de potassio, cloreto de calcio, cloreto de magnésio e acetato de sodio
diluidos em 4gua ultrapura, e administrada a uma taxa de infusdo de 10 mL kg"' h™' nas
primeiras seis horas ¢ 5 mL kg™ h™ nas seis horas subsequentes.

- Tratamento 2: solucdo intravenosa hipotonica (241,6 mOsm), constituida de cloreto
de sddio, cloreto de potassio, cloreto de calcio, cloreto de magnésio e acetato de sodio
diluidos em 4gua ultrapura, e administrada a uma taxa de infusdo de 10 mL kg"' h™' nas
primeiras seis horas € 5 mL kg™ h™ nas seis horas subsequentes.

A hidratacao foi realizada, entdo, por doze horas ininterruptas, por via intravenosa em
fluxo continuo para ambos os tratamentos, sendo nas primeiras seis horas realizada a
reposi¢do hidrica (10 mL kg h') e nas tltimas seis horas a manuten¢do (5 mL kg™ h'). A

composicdo detalhada de cada solugdo encontra-se demonstrada na Tabela 4.

Tabela 4 — Composi¢do das solugdes eletroliticas hipotonicas de uso intravenoso em equinos

Componentes Solugao 1 Solugao 2
Cloreto de Sodio 5¢g 55¢g
Cloreto de Potéssio 370 mg 370 mg
Cloreto de Calcio 400 mg 400 mg
Cloreto de Magnésio 200 mg 200 mg
Acetato de Sodio 3g 4¢g
. 211,6
Osmolaridade 241,6 mOsm/L
mOsm/L

Ap6s o término do periodo de hidratacdo, os animais voltaram a receber alimento e
agua nos cochos e foram mantidos em observagdo, sendo submetidos a exames fisicos e

colheitas de amostras biologicas a cada 12h até se completarem 48h desde o inicio dos
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tratamentos. A distribui¢do de todos os tempos experimentais encontra-se esquematizada na

Figura 3.

Figura 3 — Distribui¢do dos tempos experimentais
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Fonte: elaboracgdo da autora

3.7 Tempos de avaliagoes clinicas e colheitas

Foram realizadas avaliagdes clinicas e colheitas de amostras para posteriores analises
laboratoriais nos seguintes tempos:

-T-36h: imediatamente antes do jejum hidrico e alimentar.

-TOh: imediatamente apos o término do jejum hidrico e alimentar, e antes do inicio dos

tratamentos.

-T4h: quatro horas ap6s o inicio dos tratamentos.

-T8h: oito horas apds o inicio dos tratamentos.

-T12h: doze horas ap0s o inicio dos tratamentos, término dos tratamentos

-T24h: vinte e quatro horas apos o inicio dos tratamentos, ¢ doze horas apos o fim da

terapia.

-T36h: trinta e seis horas apo6s o periodo de hidratagao.

-T48h: quarenta e oito horas ap6s o periodo de hidratacao.

3.8 Avaliaciao clinica
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3.8.1 Exame fisico

Durante o exame fisico dos animais em cada tempo predeterminado, foram avaliadas
as seguintes constantes:

-Frequéncia cardiaca: ausculta cardiaca entre o 4° e 5° espago intercostal (Figura 4-A),
por meio de estetoscOpio, para a contagem de batimentos por minuto (bpm).

-Frequéncia respiratoria: ausculta de ruidos respiratdrios na regido toracica (Figura 4-
B) para a determinacdo do nimero de movimentos respiratorios por minuto (mrm).

-Motilidade intestinal: ausculta dos quadrantes intestinais superiores e inferiores,
avaliando intensidade e frequéncia dos ruidos, classificando cada quadrante em: 0 (atonia), 1
(hipomotilidade), 2 (normomotilidade) ou 3 (hipermotilidade), sendo que o somatdrio de
todos os quadrantes pode variar de 0 a 12 para avaliagdo estatistica (Figura 4-C).

-Grau de umidade de mucosas: observacdo do grau de umidade da mucosa oral por
meio da inspecao (Figura 4-D).

-Tempo de preenchimento capilar: realizacdo de pressdo digital na mucosa oral para
posterior avaliacdio do tempo, em segundos, necessario para enchimento dos capilares
sanguineos.

-Grau de enoftalmia: avaliacdo qualitativa do grau de retragdao do globo ocular

-Temperatura retal: mensurada em termometro digital em graus Celsius (°C) (Figura 4-
E).

-Peso corporal: mensurado em balanga (Figura 4-F).
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Figura 4 — Exame fisico dos animais

Fonte: Acervo pessoal

3.8.2 Exames laboratoriais

Nos tempos determinados, foram realizadas, logo apds o exame fisico, colheita de
amostras para diversas analises laboratoriais. Para o exame de hemograma, foram colhidos
assepticamente 4 mL de sangue da veia jugular, por meio de agulha multipla e frascos
Vacutainer (Figura 5) contendo o anticoagulante acido etileno diamino-tetracético (EDTA) a
10%. Por meio de um analisador hematoldgico automatico (HumaCount Plus®) retratado na
Figura 6 foram avaliados os seguintes parametros: volume globular (VG), eritrocitos totais,

hemoglobina, concentracdo de hemoglobina globular média (CHGM) e leucocitos totais.



40

Figura 5 — Colheita asséptica de amostras de sangue para exames laboratoriais

Fonte: Acervo pessoal

Figura 6 — Analisador hematologico automatico (HumaCount Plus©)

Fonte: Acervo pessoal

O volume globular foi, posteriormente, confirmado pela técnica de micro-hematdcrito
mediante utilizagdo de microcentrifuga hematologica (Benfer®). A obtengdo do plasma para a
analise de proteinas plasmaticas totais (PPT) e fibrinogénio também foi realizada pelo mesmo
aparelho e 0 mesmo foi avaliado por refratometria (Refratometro Modelo 8494°, representado
na Figura 7). A contagem diferencial dos leucocitos e de plaquetas foi realizada de forma

manual, em microscépio.
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Figura 7 — Refratometro Modelo 8494

Fonte: Acervo pessoal

Juntamente com a colheita de amostra para hemograma, a colheita em tubos com
fluoreto de sddio e tubos com ativador de coagulo era realizada no mesmo momento. Essas
amostras eram entdo centrifugadas a 3000 rota¢des por minuto, durante 10 minutos (Centrilab
80-2B-15mL") para a obtencdo de aliquotas de plasma e soro, respectivamente. Com o auxilio
de um osmdmetro (Osmometer Model 3320°), observado na Figura 8-A, era realizada a
mensuracdo imediata da osmolaridade sérica e, apds isso, todas as aliquotas eram congeladas
a cerca de -20°C para posterior analise bioquimica.

Com a aliquota de soro, foram mensuradas as seguintes variaveis: magnésio, fosforo,
ureia, creatinina, gama glutamil transferase, proteinas séricas totais e albumina. J4 com a
aliquota de plasma, mensurou-se: lactato e glicose. Essas andlises foram realizadas por
metodologia colorimétrica enzimatica em analisador bioquimico automéatico (Humanstar
200°). Os niveis de sodio, potassio, cloreto e calcio ionizado também foram mensurados a
partir das aliquotas de soro. Contudo, para esses eletrdlitos foi utilizado um analisador de ions
seletivos (Humanlyte Plus®).

Para a realiza¢do dos exames de hemogasometria, as amostras de sangue eram obtidas
em seringas de 3mL contendo heparina de litio. Os parametros avaliados nesse exame foram:
pH sanguineo, pressdo parcial de gas carbonico (pCO,), concentragdo de base (cBase) e
concentracao de bicarbonato (cHCO5'). Para essa analise, utilizou-se o analisador automatico

Radiometer ABL 5° (Figura 8-B).
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Figura 8 — Osmodmetro (Osmometer Model 33200) e analisador automatico Radiometer ABL 5°
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Fonte: Acervo pessoal

Para a determinagdo de Anion Gap (AG), Diferenga de fons Fortes (DIF) e Acidos
Fracos Totais (A) foram utilizadas as seguintes formulas:

e AG (mmol/L) = ([Na'] + [K']) — ([CI']+[HCO51])
e DIF (mmol/L) = ([Na'] + [K"]) — [CI]
o Aw (mmol/L) =[0,22 x (PPT(g/L)]

Além de amostras de sangue, foram colhidas também amostras de urina em cada
tempo do estudo experimental. Imediatamente apds a colheita, foi avaliada a coloragdao da
amostra por exame visual, a sua densidade (Refratdbmetro Modelo 8494°) ¢ pH (pHmetro
Digital de Bancada Del Lab®) (Figura 9). Realizadas as anélises, a urina era entdo
centrifugada a 3000 giros por minuto, durante 10 minutos (Centrilab 80-2B-15mL*), sendo o
sobrenadante aliquotado e congelado a cerca de -20°C. Posteriormente, concentragdes de
sodio, potassio, cloreto, magnésio, célcio, fosforo, ureia e creatinina foram mensuradas por
metodologia colorimétrica enzimatica utilizando analisador bioquimico automatico

(Humanstar 200°).
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Figura 9 — pHmetro Digital de Bancada Del Lab®

Fonte: Acervo pessoal

Por fim, também foram colhidas amostras de fezes para avaliagdo da umidade das
mesmas em cada tempo. Para isso, as fezes foram coletadas manualmente na ampola retal dos
animais e, seguindo metodologia descrita por Avanza (2007), as amostras foram pesadas
imediatamente apods a coleta (Figura 10), colocadas em bandejas de aluminio e inseridas em
estufa bacteriologica (FABBE®) a 60°C para a desidrata¢do, tendo sido pesadas diariamente
até que ndo houvesse mais alteracdo no seu peso. A umidade das fezes (UMF) foi entdo
calculada pela formula:

e UMF (%) = [(peso a fresco — peso seco) / peso a fresco] x 100.
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Figura 10 — Fezes ja armazenadas em bandeja de aluminio sendo pesadas

Fonte: Acervo pessoal

3.9 Analise estatistica

A andlise descritiva foi representada pela média e desvio-padrao (média + DP) para as
variaveis continuas e porcentagem para as varidveis binomiais. Os dados foram obtidos pelo
programa SAS (SAS/STAT, SAS Institute Inc., Cary, NC, USA, version 9.3). A andlise
estatistica inferencial foi realizada por ANOVA, por meio de analises repetidas, comparando-
se as médias e desvio-padrao dos animais (n=6) nos tratamentos (n=2), tempos experimentais
(n=8) e repetigdes (n=2).

O modelo estatistico foi composto por varidveis independentes (tratamento, tempo,
tratamento*tempo e repeticao), covariaveis (animal em cada tempo) e variaveis dependentes
(andlises clinicas e laboratoriais). A comparagdo entre as médias dos grupos foi realizada por
meio do teste de Tukey pelo comando LSMeans do programa SAS. O nivel de significancia
para todos os testes foi de 5%. Os graficos foram criados pelo programa SigmaPlot (Systat

Software GmbH, Erkrath, Germany, version 12.0).
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4. CAPITULOS
CAPITULO 1

NOVAS SOLUCOES ELETROLICAS DE USO INTRAVENOSO EM
EQUINOS: EFEITOS SOBRE VARIAVEIS CLINICAS, HEMOGRAMA E UMIDADE
DAS FEZES

Resultados e Discussao

Para determinar a higidez de qualquer equino de forma a atesta-lo apto para um estudo
experimental, bem como para avaliar aqueles acometidos por desequilibrios hidroeletroliticos
e acido base, o exame fisico ¢ fundamental e indispensavel. Sdo muitos os parametros
avaliados nesse exame que auxiliam na determinacdo do percentual de desidratacdo do
paciente e fornecem ao veterindrio uma no¢ao inicial, ainda que superficial, dos desequilibrios
que podem estar ocorrendo, além do monitoramento da reposi¢cdo hidrica do paciente
(ALVES et al., 2008). Os dados obtidos por meio do exame fisico nesse estudo elucidaram
importantes informagdes sobre as alteragdes encontradas apds periodo de desidratacdo e,
principalmente, sobre os efeitos das duas novas solucdes intravenosas hipotonicas testadas.

No que diz respeito a frequéncia cardiaca, ndo houve variagdo significativa entre os
tratamentos (p=0,6002), contudo, houve diferenca estatistica significativa entre os tempos
experimentais (p=0,0344) (Figura 11). Essa variavel, nos equinos tratados com a Solucdo 1
(Sol. 1) foi maior no T36h, quando comparada ao TOh (Tabela 5).

Essa pequena variagdo apresentada pode ser justificada por fatores ambientais, como
temperatura do ambiente, horario em que foram realizados os exames fisicos, visto que o
T36h era o horario de avaliagdo em que a temperatura ambiente estava mais elevada. Vale
destacar também que, apesar da diferenca estatistica presente, os valores de frequéncia
cardiaca encontram-se na faixa de referéncia normal para animais da espécie equina, sendo
assim, ndo sdo indicativos de desconforto ou de quaisquer outros distarbios
(SCHWARZWALD, 2018).

Na avaliagdo da frequéncia respiratoria, também houve diferenca estatistica
significante entre tempos (p=0,0088), mas ndo entre tratamentos (p=0,4078), sendo que os
equinos hidratados com a Sol. 1 apresentaram variagdo da frequéncia respiratoria ao longo do
tempo (Figura 11). Apesar disso, os valores permaneceram dentro do intervalo de referéncia

normal para a espécie (Tabela 5), logo, sem significado clinico e nao sendo indicativo de
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desconforto ou problemas respiratérios, mas sim, possivelmente, reflexo da wvariagdo

constante de temperatura ambiental e manipulagdo dos animais (DAVIS, 2018).

Figura 11 — Frequéncia cardiaca e frequéncia respiratoria de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com
duas solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Nos animais dos dois grupos experimentais, o protocolo de desidratacdo causou
redugdo da motilidade intestinal (Tabela 5). A causa desse decréscimo estd relacionada a
diminui¢do de alimento no trato gastrointestinal, associada a instalagdo da desidratacio.
Segundo (Jones e Blikslager (2004) os sons gastrintestinais sao decorrentes da movimentagao
da ingesta em resposta as contragdes. O decréscimo da intensidade dos ruidos gastrintestinais
pode ocorrer durante o jejum hidrico e alimentar, e esta associado a reducdo da atividade
mioelétrica segundo Ross, Cullen e Rutkowski (1990). Além disso, o estado de alimentagdo e
as caracteristicas da ingesta também sao fatores que podem interferir na motilidade intestinal.
Hipomotilidade intestinal foi registrada em varios ensaios experimentais com equinos
submetidos a restri¢do hidrica alimentar, como os realizados por Di Filippo et al. (2021),
Melo et al., (2021), Ribeiro Filho, Alves e Dantas (2012) e Silveira et al., 2012. Resultados
similares foram também registrados no presente ensaio.

A partir de T4h ¢ possivel constatar aumento nos movimentos intestinais, atingindo
em T12h valores similares ao T-36h. Sugere-se que isso ocorreu devido ao aumento da
presenca de liquido no limen intestinal. Embora ndo tenha ocorrido variagdo significativa,
entre os dois tratamentos, a exce¢do de T8h, momento no qual os animais que receberam o
tratamento SOL.1 apresentaram maior valor nos movimentos intestinais (Tabela 5). Pode-se
inferir que possivelmente tal acontecimento se deveu ao fato de a osmolaridade da SOL.1 ser

menor que a da SOL.2. Como consequéncia, a infusdo de solucdes eletroliticas administradas



47

¢ primeiramente incorporada ao volume plasmatico, em seguida passam a ser direcionadas ao

ciclo éntero-sistémico, favorecendo a motilidade intestinal.

Figura 12 - Motilidade intestinal de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes hipotonicas
de diferentes osmolaridades
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Durante o protocolo de desidratagdo (T-36h a TOh) houve aumento no tempo de
enchimento capilar (TEC) nos animais dos dois tratamentos (Tabela 5). Esse evento
demonstrou a eficacia em do protocolo em ocasionar desidratagdo nos animais.

O TEC decresceu (p=<0,0001) ao longo do tempo em ambos os tratamentos. A
reducdo nos valores do TEC indica aumento da perfusdo tecidual periférica e esta ¢ causada,
consequentemente, pelo aumento do volume plasmatico proporcionado pela terapia de
hidratacdo (Figura 13). Esses resultados confirmam diversos estudos de reposicao hidrica em
equinos (DIAS et al., 2019; MONTEIRO et al., 2020; RIBEIRO FILHO; ALVES; DANTAS,
2012). Deve-se ressaltar que o TEC ¢ um dos pardmetros do exame fisico que melhor

expressa o grau de desidratacdo em equinos (MELO et al., 2010).
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Figura 13 — Tempo de enchimento capilar de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas soluc¢des
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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O protocolo de desidratagdo (T-36h a TOh) foi eficaz em reduzir o grau de umidade
das mucosas (Tabela 5). Os dois tratamentos a partir de T4h promoveram aumento no grau de
umidade das mucosas. Em T4h o grupo de animais que receberam a SOL.1 apresentaram o
maior grau de umidade das mucosas (p<0,05).

Com a administragdo dos tratamentos SOL.1 e SOL.2 ocorreu aumento no grau de
umidade das mucosas, alcangando em T12 valores similares a T-36h (Tabela 5), confirmando
a eficacia de ambos os tratamentos. Da mesma maneira que o TEC, o grau de umidade das
mucosas ¢ um dos melhores aferidores do grau de grau de hidratacao dos animais (RIBEIRO
FILHO et al., 2020).

Sugere-se que a reducdo significativa da temperatura no TOh em relacdo ao T-36h se
deveu a desidratacdo. Quando a desidratagdo se instala, ocorre redugdo no metabolismo
animal gerando varias alteracdes, dentre elas o decréscimo na temperatura corporal, depressao
diminui¢do das frequéncias cardiaca e respiratoria(MORTOLA; PRADO, 2020). Com o
restabelecimento da hidratacdo, houve aumento discreto e gradual da temperatura corporal ao

longo tempo nos animais dos dois tratamentos (Tabela 5).
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Figura 14 - Umidade de mucosa de equinos submetidos a hidratago intravenosa com duas solugdes hipotonicas
de diferentes osmolaridades
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Figura 15 — Temperatura corporal de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas solugdes
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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O teor de umidade das fezes (tUF) dos equinos, nos dois grupos experimentais,
diminuiu significativamente ap6s o periodo de desidratagdo (TOh). O protocolo de
desidratacao foi eficaz em ocasionar alteragdo no tUF, pois o contetido do sistema digestorio €
uma importante reserva de dgua e eletrolitos para o organismo (HASSEL, 2015). Redugao ou
auséncia na ingestdo de dgua resulta em desidratacdo do contetido colonico devido a absorgado
de liquidos em um esfor¢o para manter niveis adequados de agua no corpo. Por isso, a

avaliagdo do tUF é importante para a afericdo da desidratacdo e reidratagdo nos equinos.
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A reducdo do valor do tUF durante o periodo de desidratagdo, em ambos os grupos
(Tabela 5), também foi constatada em estudos experimentais que utilizaram protocolos de
jejum com e sem associa¢do com diuréticos (SILVEIRA et al., 2012; DIAS et al., 2022).

As duas solugdes promoveram a reidratacdo gradual das fezes em ambos os
tratamentos durante a fase de hidratacdo dos animais (TOh a T12h), alcancando em T12h
valores similares a T-36 (Tabela 5 e Figura 16). Nao houve diferenga estatistica entre os
tratamentos (p=0,4125), mas houve entre os tempos (p=<0,0001).

A reidratagdo das fezes ocorre porque os volumes de solugdes eletroliticas
administrados por via intravenosa sdo inicialmente incorporados ao volume plasmatico, em
seguida passam a ser direcionados ao ciclo éntero-sistémico de agua e eletrolitos (WHITE,

2006).

Figura 16 — Umidade das fezes de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas solug¢des hipotonicas
de diferentes osmolaridades
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Todos os valores de média e desvio-padrao dos pardmetros analisados em todos os
tempos experimentais por meio do exame fisico e da umidade das fezes encontram-se na

Tabela 5 e complementam os resultados descritos anteriormente
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Tabela 5 — Valores médios e desvio-padrdo da Frequéncia Cardiaca (bpm), Frequéncia Respiratoria (mpm), Motilidade Intestinal (escala de 0-12), Tempo de Enchimento

Capilar (seg) e Temperatura Retal (C°) dos equinos submetidos a hidratag@o por via intravenosa com duas solugdes hipotdnicas de diferentes osmolaridades

Tratamento Tempo
(-)36h Oh 4h 8h 12h 24h 36h 48h
Frequéncia Cardiaca (bpm)
Sol. 1 29,50 £ 3,56 2550 £2,94 2716 +£ 4,02 29,66 + 3,44 30,66 £ 3,50 29,00 £ 5,17 34,16 +5,94* 29,66 £ 4,08
Sol. 2 31,66 + 6,86 27,33 +588* 27,00+5,32%  28,50+4,80* 29,00+2,75* 29,16 +4,11* 31,66 +5,98* 27,00+ 3,03
Frequéncia Respiratoria (mpm)
Sol. 1 11,66 2,944 866+ 1,034 9,00 + 1,094% 8,33 +£ 1,50 9,33 £1,63% 10,00 £ 1,26 12,66 + 4,50 9,66 + 1,50
Sol. 2 10,83 1,834 9,66 + 1,96 9,66 £1,96* 10,00 £2,52%* 9,33 +£2,06* 10,66 + 2,06 12,00 £ 4,194 10,33 + 1,50
Motilidade Intestinal
Sol. 1 8,00 + 0,00 533+ 1,21 6,16 +1,32% 6,83 £1,16** 7,00 £ 0,634 8,00 + 0,00 7,83 £ 0,40 8,00 £ 0,00
Sol. 2 8,00 + 0,00 4,83 +0,98% 6,00+ 1,26 5,50 £+ 1,04%° 6,6 £ 1,50 8,00 + 0,00 7,83 £0,40 A 7,83 £ 0,40
Tempo de Enchimento Capilar (segundos)
Sol. 1 1,33 £0,51%% 2,16 +0,40* 1,83 +0,75%* 1,16 + 0,40*% 1,00 £0,00% 1,66+ 0,514 1,83 +£0,40% 1,50 & 0,540
Sol. 2 1,33 £0,51% 2,00 + 0,007 1,83 £ 0,407 1,33 £0,514 1,33 £0,514° 1,83 £ 0,40 1,83 + 0,40 1,83 £ 0,40
Umidade de Mucosa
Sol. 1 2,83 £0,40% 0,33 +0,81% 2,00 £ 1,26 3,00 £ 0,004 3,00 + 0,00 2,83 £ 0,404 2,83 £ 0,407 2,83 £ 0,404
Sol. 2 2,83 £ 0,404 0,33 +£0,814° 1,33 +£1,36" 2,66 +0,51* 3,00 + 0,004 3,00 = 0,007 2,83 £ 0,404 2,66 £ 0,814
Temperatura Corporal (°C)
Sol. 1 37,35+£0,66™ 36,46 +0,24" 36,88 £0,48*" 3743 +£0,45* 37,76 £0,46*  37,65+0,33* 38,01 £0,42* 37,65+ 0,75
Sol. 2 37,46 £0,77* 36,41 £0,33** 36,80 £0,27*" 37,63+£0,36* 37,75+£0,23% 3725+0,48*  37,53+£0,60* 37,35+ 0,60
Umidade das Fezes (%)
Sol. 1 80,72 £4,74% 7821 £7,12% 77,02+ 7,38 81,85+1,98* 81,42 +332" 84,17 + 3,5 82,45 +£2,78% 79,43 £ 3,79
Sol. 2 82,65 £ 1,45 7433 +£9,545° 7839+7,15% 80,16+3,31** 81,91 £1,99* 82,57 +£242* 80,03 +£2,96"*™ 79,84 + 3,424

Valores médios seguidos por letras maiusculas diferentes na mesma coluna ou por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem estatisticamente entre si (p < 0,05)
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O peso corporal foi mensurado antes (T-36h), apds o protocolo de desidratagdao (TOh)
e apos a reposicao hidroeletrolitica (T12h). Apesar da nao ter existido diferenca estatistica
significativa entre tempos ou tratamentos (p>0,05), nota-se que houve perda de peso apos
periodo de desidratacdo, comprovando assim, em conjunto com outras variaveis, a eficacia do
protocolo de desidratacao.

E importante destacar que, mesmo em jejum durante todo o processo de hidratagéo, os
animais apresentaram leve ganho de peso ao final do tratamento com ambas as solugdes
(Figura 17). Tal observacao corrobora a eficicia de reposi¢ao hidrica das solugdes, visto que o
peso corporal ja demonstrou ser uma importante varidvel para atestar esse papel em outros
estudos (DIAS et al., 2019; RIBEIRO FILHO et al., 2023; SILVEIRA et al., 2012).

Todos os valores de média e desvio-padrdo do peso corporal encontram-se na Tabela 6

e complementam os resultados descritos anteriormente.

Figura 17 — Peso corporal de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas solu¢des hipotdnicas de
diferentes osmolaridades
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Tabela 6 — Valores médios e desvio-padrao do Peso Corporal dos equinos submetidos a hidratagdo por via
intravenosa com duas solugdes hipotdnicas de diferentes osmolaridades

Tratamento Tempo
(-)36h Oh 12h
Peso Corporal (kg)
Sol. 1 336,33 + 42,88 312,66 + 42,66 317,66 £ 41,674
Sol. 2 323,33 + 38,61 299,00 + 41,29 308,16 + 42,324

Valores médios seguidos por letras maiusculas diferentes na mesma coluna ou por letras minusculas diferentes
na mesma linha diferem estatisticamente entre si (p < 0,05)
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Aliada ao exame fisico, a analise laboratorial hematologica pode fornecer informagdes
importantes quanto ao status hidrico do paciente, principalmente por meio da mensuracao do
volume globular (VG) e das proteinas plasmaticas totais (PPT). Deve-se ter cautela quando se
utiliza o VG para avaliar o grau de desidratagdo em bovinos e equinos. Ensaios clinicos
experimentais em equinos utilizando protocolos de desidratacdo com duracdo de 12 até 72
horas, ndo detectou alteracao significativa no seu valor (MONTEIRO et al., 2020; OLIVEIRA
et al., 2020). Por sua vez, ao desidratar bovinos adultos durante 72 horas, Santos (2022)
registrou pequeno acréscimo nos valores do VG, sem, contudo, significado estatistico.
Constable et al. (1998) induziram diarreia e desidratagdo em bezerros, ao utilizarem regressao
linear para examinar a relagdo entre fatores potencialmente uteis para avaliar o estado de
hidratagdo nos animais, relataram que o VG ficou em nono lugar quando comparado a outras
variaveis utilizadas com esse intuito, ou seja, segundo os referidos autores, o VG apresenta
baixo de grau de acuracia em bezerros desidratados.

A administracdo de ambas as solugdes promoveu discreta reducao no valor do VG e
no numero de eritrocitos durante o periodo de hidratagdo. Essa pequena variagdo foi
desprovida de diferenga significativa (p>0,05) entre tratamentos e nos tratamentos ao longo
do tempo (Figura 18). A auséncia de decréscimo significativo no numero de eritrocitos e,
consequentemente, nos valores do VG, pode ser atribuida a baixa precisao do VG, explicado
anteriormente, associado ao pequeno volume da taxa de manuten¢ao infundida nos animais, 5
mL kg' h' durante seis horas, pois ao utilizar a taxa de infusdo de 15 mL kg™ h™', Dias et al.
(2019) registraram decréscimo acentuado nos seus valores

Apesar de ndo haver diferenca entre os tratamentos (p>0,05), o efeito da SOL.2 sobre
0 VG em T4h e T8h foi discretamente superior aos da SOL.1, ou seja, nos referidos tempos os
valores do VG nos animais que receberam a SOL.2 foram maiores. Esse efeito possivelmente
estad relacionado a tonicidade das solugdes eletroliticas. Por apresentar maior osmolaridade, a
SOL.2, possivelmente favoreceu a menor saida de agua do espago intravascular para o
intersticio. Por esse motivo, ocasionou o aparecimento de maior valor do volume globular

(Tabela 7).



Figura 18 — Volume globular e eritrocitos de equinos submetidos a hidratagio

hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Comportamento similar foi observado na dosagem de hemoglobina, ambas as solucdes

causaram discreta reducdo, mas sem diferenca estatistica significante (p>0,05) entre tempos

ou tratamentos (Figura 19). O volume globular médio (Figura 19) e a concentracdo de

hemoglobina globular média (Figura 20) apresentaram discreto aumento durante o periodo de

hidratacdo, sem, contudo, demonstrarem diferencas estatisticas significantes (p>0,005) entre

tempos ou tratamentos. Nao houve também significado clinico nessas varidveis, visto que os

valores estdo dentro da faixa de normalidade da espécie equina (WALTON; LAWSON,

2020). O comportamento dessas variaveis nao se apresentou conforme esperado e encontrado

em outros estudos (AVANZA et al., 2009; OLIVEIRA et al., 2020).

Figura 19 — Hemoglobina de

diferentes osmolaridades
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Figura 20 — Volume globular médio de equinos
hipotdnicas de diferentes osmolaridades

submetidos a hidrata¢do intravenosa com duas solucdes
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Figura 21 — Concentragdo de hemoglobina globular média de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com
duas solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Todos os valores de média e desvio-padrao, analisados

encontram-se na Tabela 7 e complementam

anteriormente.
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os resultados descritos
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Tabela 7 — Valores médios e desvio-padrao de volume globular, contagem de eritrocitos, hemoglobina, volume globular médio e concentracdo de hemoglobina globular
média dos equinos submetidos a hidratag@o por via intravenosa com duas solugdes hipotdnicas de diferentes osmolaridades

Tratamento Tempo
(-)36h Oh 4h 8h 12h 24h 36h 48h

Volume Globular (%)

Sol. 1 30,21 £5,36% 29,06 £4,67**  27,40+£527% 27,11 +£5,14*  27,55+540% 28,73 +3,78" 31,36 +6,85* 27,41 +330™

Sol. 2 30,58 +£4,76** 29,08 £4,91** 2570 £4,53% 2526 +4,76™  27,15+4,94% 28,00+ 6,86  29,65+4,32% 28354568
Eritrécitos (x10%/uL)

Sol. 1 6,260 = 1,30 6,066+ 1,16* 5,610+ 1,22 5,621 £1,28* 5740+ 1,30 5975+091% 6,461 +1,33* 5,678 +0,94*

Sol. 2 6,306 +1,10* 6,081 +1,26** 5313 +£1,12* 5340+ 1,18 5,775+ 1,30* 5833 +1,39" 6,141 1,10 5,856 + 1,26™

Hemoglobina (g/dL)
Sol. 1 9,56 + 1,64 9,45 £ 1,674 8,88 + 1,92 8,98 + 1,53 8,93 £ 1,78* 9,50 £ 1,274 10,16 £ 1,89 9,05+ 1,27*
Sol. 2 9,80 £ 1,47 9,43 £ 1,514 8,43 £ 1,48 8,41 £ 1,594 8,81 + 1,63 9,38 £ 2,224 9,71 £ 1,14 0,48 £ 1,514
Volume Globular Médio (fL)
Sol. 1 48,50 £3,01%* 48,16 £3,18* 48,83 +3,06" 48,66 +2,87** 48,16 +3,06" 4833 +2,87% 48,66+ 3,20 48,66 + 3,20
Sol. 2 48,83 £2,92* 4833 £3,32% 48,83 £3,12* 48,50 +2,73* 48,50 +£2,73" 48,16 £2,99* 48,66 +£2,94* 48,83 + 3,06™
Concentracao de Hemoglobina Globular Média (g/dL)
Sol. 1 31,65+ 1,07 32,31 £1,53*  32,65+2,06"* 33,25+1,54* 3243 +1,66" 33,01 +2,05* 32,51+2,15* 32,86+ 1,59
Sol. 2 31,98 £1,63% 3228+ 1,87* 32,8542,50"* 33,18£222* 32,10+1,77* 33,45+240% 32,83+£224" 33,81 +2,88"

Valores seguidos por letras maiusculas diferentes na mesma coluna ou por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem estatisticamente entre si (p < 0,05)
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Leucocitos totais, bastonetes, neutréfilos segmentados e linfécitos ndo apresentaram

diferenca entre tratamentos, tampouco nos tratamentos ao longo tempo (Tabela 8). Registrou-

se diferenca (p<0,05) no numero de eosindfilos, mondcitos e basofilos (Tabela §). Entretanto,

a contagem permaneceu na faixa de normalidade, o que a torna desprovida de significado

clinico. A auséncia de alteragdes leucocitarias demonstra que o processo de esterilizagdo das

solucdes foi eficaz, pois a presenca de pirogenos ocasiona resposta leucocitdria, além da

presenca de febre, o que também nao foi registrado nos animais (FREEMAN; FARR;
BARRELET, 2020)

Figura 22 — Contagem total de leucécitos e de bastonetes em equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com
duas solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Figura 23 — Contagem de neutrofilos segmentados e eosinofilos em equinos submetidos a hidratagdo
intravenosa com duas solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Figura 24 — Contagem de linfocitos € mondcitos em equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas

solucdes hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Figura 25 — Contagem de basofilos em equinos
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Todos os valores de média e desvio-padrao de leucograma, analisados durante todo o

periodo experimental, encontram-se na Tabela 8 e complementam os resultados descritos

acima.
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Tabela 8 — Valores médios e desvio-padrdo de leucdcitos, bastonetes, segmentados, eosinofilos, linfocitos, monocitos e basofilos dos equinos submetidos a hidratagdo por via

intravenosa com duas solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades

Tratament Tempo
0 (-)36h Oh 4h 8h 12h 24h 36h 48h

Leucécitos (células/pL)

Sol. 1 8050 £ 2071 7100+ 1857** 7133 £2341%* 9000 +2656"* 10233+ 2566 9600 + 22984 8633 + 19384 8683 + 19384

Sol. 2 8467 £ 1198% 7750 £ 19274 7667 £ 1246 10667 +2398** 10683 + 2609 9285 + 1805 9867 + 30524 9417 + 2246
Bastonetes (células/pL)

Sol. 1 31+ 75% 16 £ 394 15+£38* 97+ 1162 96,16 + 1534 65 £ 90" 12+£314 11+£26%

Sol. 2 28+ 684 7+ 184 97 + 164"® 38 £ 934 237 + 406" 37 +58%° 190 + 4654 33+ 5240

Segmentados (células/pL)

Sol. 1 4192 £2087* 3383 +£1196** 3805+ 1875 6007 2796 6922 +£2267** 5912 + 2272 5545 £ 20124 4954 + 1635

Sol. 2 4045 £ 776 3843 +£ 1466 4656 £ 1832 7463 £ 2482 7143 £24694* 5999 + 13474 5645 £ 17414 5655 + 180942
Eosindfilos (células/pL)

Sol. 1 291 + 1944 221 £ 2044 209 £ 2074 153 £209* 43 £ 504 143 £ 2424 30,83 + 4852 162 £ 1574

Sol. 2 343 + 1894 369 £ 256 173 £ 2694 237 + 1934 223 +£2054 296 + 3184 355,66 + 368" 317 £2734
Linfécitos (células/pL)

Sol. 1 3087 £1015% 3086+ 13254 2825+ 1438% 2504 £ 1101 2662 £ 1246 2779 £ 1479**  2852,17 £ 758" 3372 + 906"

Sol. 2 3443 £ 1307* 3137+ 1792* 2498 +1513** 2594 £ 1834™ 2674 + 1307 2683 & 1440™ 344533 £ 1746,41** 3105 + 1287
Monocitos (células/plL)

Sol. 1 389 + 1634 344 + 326* 256 +£ 1974 225 + 144" 403 £ 1994 328 £2174 164 + 9342 195,50 £ 714

Sol. 2 454 + 2734 353 £260% 214 + 1984 276 £ 2324 403 + 336" 287 £ 2244 190 £ 1914° 236,50 £ 2524®

Basofilos (células/pL)
Sol. 1 58,83 +79,26™ 49 £ 62* 23 +38% 0+ 0% 106 + 1284 88 £ 110" 27 £45% 33+ 51%
Sol. 2 152,33 £ 133,07* 38 £43™ 13 4324 56 + 624 0+ 0" 29 & 724 23 £ 57% 68 + 55"

Valores seguidos por letras maiusculas diferentes na mesma coluna ou por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem estatisticamente entre si (p < 0,05)
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Os valores das PPT, em ambos os tratamentos, ndo apresentaram diferenga
significativa entre tempos ou tratamentos (p>0.05). Entretanto, eles tiveram comportamento
semelhante aos do volume globular (Tabela 7), ou seja, os animais que receberam a SOL2
apresentaram os menores valores (Tabela 9). Por ser menos hipotonica, ela permitiu a menor

saida de agua do vaso para o intersticio. Por esse motivo, ocasionou o aparecimento de maior

valor das PPT (Tabela 9).

Figura 26 — Contagem de proteinas plasmaticas totais de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas
solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Quanto ao fibrinogénio e plaquetas dos equinos tratados com ambas as solugdes
intravenosas, mesmo apresentando variagdes durante o periodo de hidratacdo, nenhum desses
parametros apresentou diferenca estatistica relevante entre tempos ou tratamentos (p>0,05)
(Figura 27). As plaquetas e o fibrinogénio podem ser usados como marcadores inflamatorios
(JACKSON, 2014) e sua manuten¢do dentro da faixa de normalidade demostra, da mesma
forma que outras variaveis a seguranca na utilizacdo de ambas as solugdes.

Todos os valores de média e desvio-padrao de proteinas plasmaticas totais,
fibrinogénio e plaquetas, analisados durante todo o periodo experimental, encontram-se na

Tabela 9 e complementam os resultados descritos anteriormente.
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Figura 27 — Fibrinogénio e plaquetas de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes

hipotdnicas de diferentes osmolaridades
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Conclui-se que as duas solugdes eletroliticas testadas foram seguras, pois ndo

causaram reagdes adversas nos animais. Da mesma forma, foram eficazes em reidratar os

animais, evidenciado por meio de varidveis clinicas e laboratoriais. Ademais, a Solugdo 1

sinalizou ser mais precoce e eficaz no processo de reidratagdo os animais.
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Tabela 9 — Valores médios e desvio-padrdo de proteinas plasmaticas totais, fibrinogénio e plaquetas dos equinos submetidos a hidratagdo por via intravenosa com duas

solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades

Tratamento Tempo
(-)36h Oh 4h 8h 12h 24h 36
Proteinas Plasmaticas Totais
Sol. 1 7,46 £ 0,32 7,73 £ 0,48 7,36 = 0,26 7,40 £ 0,48 7,43 £ 0,344 7,40 £ 0,56 7,23 £
Sol. 2 7,26 £ 0,39* 7,76 £ 0,344 7,16 £ 0,294 7,16 £ 0,344 7,46 £ 0,324 7,43 £ 0,234 7,33 £/
Fibrinogénio
Sol. 1 0,33 £ 0,244 0,26 £ 0,16 0,33 £0,16 0,21 £ 0,09 0,20 £ 0,104 0,350,124 0,33 £/
Sol. 2 0,26 £ 0,16 0,31 £0,13% 0,33 £0,16 0,23 £ 0,08 0,31 £0,13% 0,33 £0,16™ 0,30 £
Plaquetas
Sol. 1 156,6 + 55,94 160,5 + 46,6 186,3 + 43,4 171,5 £ 77,54 205,3 £ 77,3 208,8 + 944 211,33 4
Sol. 2 189 + 53,17 138,5 +43,7* 1753 +£42,1* 153,5 + 46,2 161,5 + 61,2 175,1 £ 55 195 £ (

Valores seguidos por letras maiusculas diferentes na mesma coluna ou por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem estatisticamente entre si (p < 0,05)
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CAPITULO 2
DESENVOLVIMENTO DE NOVAS SOLUCOES ELETROLITICAS DE USO
INTRAVENOSO PARA EQUINOS: EFEITOS SOBRE PERFIL ELETROLITICO E
ACIDO BASE

Resultados e Discussao

Um marcador comumente utilizado no fornecimento de informagdes sobre a
hidratagdo de um paciente ¢ a sua osmolaridade sérica (FIELDING, 2015a). O periodo de
desidratagdo ndo causou alteragdo significativa nesse parametro. Nos equinos tratados com
ambas as solugdes essa varidvel diminuiu discretamente até a oitava hora de hidratagdo (T8h)
(Figura 28). Apesar dessa leve variacdo, ndo houve diferenga significativa entre tempos

(p=0,7625) ou tratamentos (p=0,8877).

Figura 28 — Osmolalidade sérica de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes hipotonicas
de diferentes osmolaridades
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Mesmo com a administragdao intravenosa de uma solucdo com tonicidade menor do
que a do plasma equino, os valores séricos da osmolaridade dos animais de ambos os grupos
permaneceram na faixa de normalidade para a espécie equina (Tabela 10) (FIELDING;
MAGDESIAN, 2015), reduzindo a possibilidade de desenvolvimento de hiponatremia.

O fato de solugdes eletroliticas hipotonicas administradas por via intravenosa nao

terem promovido diminui¢do na osmolaridade sérica desponta como uma grande vantagem,
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visto que uma das principais preocupacdes com o uso desse tipo de solucdo ¢é a possibilidade
de decréscimo da osmolaridade sérica ou plasmatica, ocasionando sérios efeitos adversos.
Ensaios clinicos com solugdes eletroliticas enterais hipotonicas também ndo ocasionaram
reducdo na osmolaridade sérica em varias espécies animais (RIBEIRO FILHO et al., 2014)

A avalia¢do dos niveis séricos de ureia e creatinina também sao fundamentais para o
estudo por fornecerem informagdes, de forma indireta, sobre a taxa de filtragao glomerular e
da funcdo renal dos animais. O periodo de desidratacdo causou aumento significante da ureia
nos dois grupos experimentais, expressando desidratacdo dos mesmos e consequente redugao
da taxa de filtragdo glomerular (TORIBIO, 2007). Posteriormente, houve redug¢ao notavel
desse parametro nos equinos tratados com ambas as solugdes apods o inicio do tratamento até
as doze horas finais do mesmo (Figura 29), com diferenga entre os tempos experimentais
(p<0,001) e sem diferenca entre os tratamentos (p=0,1992).

A redugdo significativa desse marcador comprova a eficacia das duas solugdes quanto
a capacidade de causar a expansdo plasmatica e reestabelecer a perfusao tecidual e,
consequentemente, aumentar a taxa de filtracdo glomerular. Dias et al. (2021) realizaram
estudo envolvendo a administragdo intravenosa de solucdo de Ringer com lactato de sodio e
registraram comportamento semelhante dessa varidvel, com aumento ap6s o periodo de
desidratacao (com uso de diurético) e posterior redugao durante a terapia de hidratacao.

A creatinina, por outro lado, apesar de ter apresentado variagdes ao longo do periodo
de hidratacdo (Tabela 10), ndo apresentou diferengas entre tempos (p=0,4401) ou tratamentos
(p=0.0966) (Figura 29) mantendo-se na faixa de normalidade para a espécie (Tabela 23). Tal
fato difere dos resultados obtidos por Dias et al. (2021). Esses autores registraram reducao
dessa variavel apés inicio da hidratacdo intravenosa com solugdo de Ringer com lactato,
porém, a taxa de infusdo utilizada foi de 15 ml kg™ h' durante oito horas.

Mesmo nao havendo significncia estatistica, ao se analisar o comportamento da
creatinina sérica por meio do grafico (Figura 29), ¢ possivel notar que durante o periodo de
hidratagdo a SOL 2 promoveu uma reducdo gradual nos niveis dessa variavel, comportamento
semelhante ao promovido pela mesma solu¢do na ureia sérica e indicativo de eficiéncia na
reposi¢do hidrica e promogao do aumento da taxa de filtragdo glomerular.

A SOL. 1. também foi responsavel pela reducdo da creatina sérica no T4h, sendo
sucedida por leve aumento até o final do processo. Tal fato pode ser justificado pela mudancga
da taxa de infusdo. Ademais, o fato de a osmolaridade da SOL. 1 ser menor que a da SOL. 2,
favorece a permeabilidade do liquido para o meio extravascular reduzindo a pressdo arterial

captada pelos barorreceptores e consequentemente reduzindo a filtracdo glomerular. Tal fato
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ja foi observado anteriormente nas variaveis clinicas, umidade de mucosa e motilidade

intestinal, nas quais houve aumento significativo, indicando que o liquido infundido

intravenosamente chegou ao intestino € mucosas.

Figura 29 — Ureia e creatinina séricos de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas solugdes
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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A glicose plasmatica ndo apresentou diferenca significativa entre tempos ou
tratamentos (p>0,05) (Figura 30), justificado pelo fato de as solugdes nao possuirem nenhum
tipo de fonte de energia em suas composigdes € 0s animais estarem em jejum durante todo o
processo experimental (Tabela 10).

Os niveis da enzima gama glutamil transferase sérica também ndo apresentaram
variagOes durante os tempos experimentais com ambas as solugdes intravenosas (Figura 30),
tampouco diferenca estatistica significante entre tempos ou tratamentos (p>0,05) e se
mantiveram na faixa de normalidade da espécie (Tabelal0) (SATUE et al., 2022), esse

resultado ¢ desejavel uma vez que a utilizacao das solugdes ndo ocasionou alteracdo hepatica.
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Figura 30 — Gama glutamil transferase sérica e glicose de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas
solugdes hipotdnicas de diferentes osmolaridades
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Mesmo que na andlise geral as proteinas séricas totais ndo tenham apresentado
diferenca estatistica significante ao longo do periodo experimental (p=0,1061) ou tratamentos
(p=0,9349) (Figura 31), ao observar cada tempo de forma individual ¢ possivel notar
relevante diferenga entre tais. De maneira geral, as duas solu¢des foram eficientes em reduzir
significativamente os niveis de proteinas séricas totais na fase inicial da hidratagdo (T4h),
corroborando mais uma vez com a eficacia das solugdes em promover a reposi¢cao volémica.
Apo6s a redugdo da taxa de infusdo, houve aumento nos niveis dessa variavel em ambos os
grupos, ndo havendo diferengas estatisticas entre eles.

Ambas as solucdes também causaram uma diminuicdo da albumina sérica
transcorridas quatro horas de hidratagao (Figura 31). Apesar disso e de apresentar discretas
variagoes durante os tempos experimentais, ndo houve diferenga entre tempos ou tratamentos
(p>0,05) para essa variavel, sendo que essa também se manteve dentro dos valores de
normalidade para a espécie (Tabela 10). Todavia, de maneira geral, é possivel notar na Figura

31, que proteinas séricas totais e albumina tiveram comportamento semelhante.
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Figura 31 — Proteinas séricas totais e albumina sérica de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas
solucdes hipotdnicas de diferentes osmolaridades
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Nao houve diferenca entre tempos ou tratamentos (p>0,05) nos niveis de lactato
plasmatico (Figura 32) Tal dado ¢ relevante, pois o aumento nos seus valores ¢ indicativo de

hipoxemia ou sepse (TENNENT-BROWN, 2011).

Figura 32 — Lactato plasmatico de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solu¢des hipotonicas
de diferentes osmolaridades
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O célcio ionizado dos equinos tratados com ambas as solu¢des sofreu variagdo entre
tempos (p=0,015) e entre tratamentos (p=0,0053) (Figura 33). Apds protocolo de desidratagado
houve diferenca entre os tratamentos no tempo TOh (Tabela 10), porém sem significado

clinico, pois os valores estdo na faixa de normalidade, corroborando com outros estudos que
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mostraram desbalangos no calcio ionizado causados pela desidratagdo (AVANZA et al., 2018;
RIBEIRO FILHO et al., 2014).

Trinta e seis horas apds o tratamento, os equinos tratados com ambas as solugdes
apresentaram reduc¢do significativa nos valores de célcio ionizado (Tabela 10). Essa reducgdo
ndo estd ligada ao efeito das solucdes intravenosas, mas sim a fatores nutricionais e
ambientais. No periodo em que os animais estavam sendo hidratados, os niveis de célcio
ionizados permaneceram equilibrados. Tal fato mostra que as solucdes sdo equilibradas e
mantém o célcio dentro da faixa de normalidade tanto na reposicdo quanto na manutengao.
Dias et al. (2021) obtiveram resultados semelhantes utilizando a solu¢do de Ringer com
lactato.

Por sua vez, Avanza et al. (2009) e Lopes et al. (2002) notaram redu¢do no calcio
sérico de equinos durante a hidratagdo, que receberam solugdo eletrolitica por via enteral,
entretanto cabe ressaltar que as solucgdes eletroliticas enterais utilizadas pelos autores ndo

continham calcio na composigao.

Figura 33 — Calcio ionizado sérico de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Houve diferenga entre os tempos experimentais (p=<0,0001) mas ndo entre
tratamentos (p=1,0) quanto ao nivel de fésforo sérico dos animais (Figura 34). Apesar do
resultado significativo, todos os valores de fosforo sérico dos animais tratados com ambas as
solucdes se mantiveram na faixa de referéncia para a espécie equina (Tabela 10) (CARLSON;
BRUSS, 2008), logo, a hipofosfatemia ndo pode ser considerada um risco com a utilizagao
das solugdes.

A redugdo desse eletrolito quatro horas ap6s o inicio da hidratacdo ¢ um achado

comum em animais que recebem hidratacdo parenteral, e pode ser justificado pela
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redistribuicdo do eletrdlito entre os compartimentos corporais (TORIBIO, 2015).
Comportamento semelhante foi encontrado em animais hidratados por via intravenosa com

solucdo de Ringer com lactato em estudo realizado por Dias et al. (2021).

Figura 34 — Fosforo sérico de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes hipotdnicas de
diferentes osmolaridades

4.4
Ptreat = 1.0000
Ptime = <0001 —8— Sol.1
Ptreat*time = 0 5284 —— Sol.2
4,2 -
4,0 -

o]
o

34+

Fésforo sérico, mg/dL

T T T
-36 0 4 8 12 24 36 48

Tempo baseado no inicio da hidratagdo, h

Nao houve diferenga entre tempos ou tratamentos (p>0,05) quanto aos valores de
magnésio (Figura 35), reiterando assim que ambas as solugdes possuem composi¢ao
equilibrada e ndo geram desbalancos eletroliticos ao animal. Contrariamente Dias et al.
(2021) observaram reducao significativa nos valores de magnésio quando utilizaram a solucao
de Ringer com lactato. Esse resultado ¢ de extrema importancia e justifica a formulagao de
uma solugdo eletrolitica de uso intravenoso para equinos contendo magnésio, visto que a
hipomagnesemia ¢ um dos achados mais comuns no paciente com abdome agudo (RIBEIRO
FILHO et al., 2020). O resultado obtido por Dias et al. (2021), apdés administragdo de Ringer
com lactato, foi ocasionado pela auséncia de magnésio na sua composi¢ao.

Os valores de magnésio dos animais de todos os grupos em todos os tempos
encontram-se um pouco mais baixos do que os valores de normalidade para a espécie equina
(2,2 -2,8 mg/dl) (Tabela 10) (CARLSON; BRUSS, 2008), contudo, ¢ importante salientar que
os valores basais dos animais j& se apresentavam baixos, antes mesmo do jejum e tratamento,
devendo esse fato ser creditado a caracteristica do grupo estudado e ndo como efeito das

solucdes testadas. Valores semelhantes foram encontrados nos animais estudados por Avanza
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et al. (2009), corroborando com a hipotese de que os valores abaixo da referéncia podem ser

atribuidos a variagdo regional € um grupo de animais.

Figura 35 — Magnésio sérico de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes hipotonicas de
diferentes osmolaridades
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Ap6s o inicio da hidratagcdo, ambas as solugdes promoveram discreto decréscimo nos
niveis de sodio (Figura 36). Apesar dessa variagdo, nenhum dos tratamentos apresentou
diferenca estatistica significante entre tempos (p=0,9271) ou tratamentos (p=0,4080), e todos
os valores encontram-se dentro dos valores de referéncia para a espécie, portanto sem
significado clinico (Tabela 29) (CARLSON; BRUSS, 2008).

A manutencdo dos valores de sodio na faixa de normalidade para espécie ¢
fundamental, pois corrobora com estudos ja realizados com solugdes hipotonicas de uso
enteral (DIAS et al., 2021; MONTEIRO et al., 2020; PESSIN et al., 2013; RIBEIRO FILHO
et al., 2014). Tais achados mostram a seguran¢a na utilizacdo de solug¢des hipotdnicas e vao
de encontro a informag¢dao de que solucdes hipotdnicas apresentam elevado risco de
promoverem hiponatremia (RUDLOFF; HOPPER, 2021). Essa informacdo deriva de
trabalhos que utilizaram &4gua na hidratacdo enteral de equideos, os quais apresentaram

hiponatremia como citado por Lopes (2003).
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Figura 36 — Sddio sérico de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes hipotonicas de
diferentes osmolaridades
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O protocolo de desidratacdo causou discreta, porém nao significativa, diminui¢do do
potassio (Tabela 10). Isso possivelmente se deveu a auséncia de ingestao de alimento durante
o jejum (NAPPERT; JOHNSON, 2001). A administragdo dos dois tratamentos promoveu
decréscimo significativo (p<0,05) nos valores séricos desse eletrolito em T4h e T8h, apesar
das solugdes eletroliticas conterem cloreto de potassio. A partir de T12h os valores
apresentaram um pequeno aumento, mantendo os valores até o T48h, com excecdo dos
animais tratados com a SOL.2.

A manutengdo dos valores baixos em T4h e T8h, apesar das solugdes eletroliticas
conterem potéssio, pode ter sido ocasionada pela manuten¢do do jejum alimentar associada
redistribuicdo dos eletrélitos entre os compartimentos devido a terapia de hidratagdo
(TORIBIO, 2015) e perda de potéssio pela urina, decorrente do aumento da volemia, da taxa
de filtracdo glomerular e da producgdo de urina como foi citado em outros estudos (AVANZA
et al.,2018; DIAS et al., 2021; MONTEIRO et al., 2020), e pode ser constatado na Tabela 12.

Acredita-se que para um melhor entendimento do comportamento do potassio sérico
deve-se aumentar a taxa de infusao das solu¢des e aferir o sodio urinario e o volume de urina.
Apesar da redu¢do em T4 e T8h ter tido significancia, os valores permaneceram no intervalo

de normalidade para a espécie (CARLSON; BRUSS, 2008).
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Figura 37 — Potassio sérico de equinos submetidos a hidrata¢do intravenosa com duas solugdes hipotdonicas de
diferentes osmolaridades
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O protocolo de desidratagdo causou diminui¢do significativa nos animais do
tratamento SOL.2 (Tabela 10). Durante a fase de hidratacdo (TOh a T12h) ocorreu diminuicao
dos valores do cloreto sérico em ambos os tratamentos (Tabela 10). Apesar da diminui¢do, os
valores se mantiveram na faixa de normalidade (CARLSON; BRUSS, 2008).

Esses resultados indicam que a quantidade de cloreto das solugdes eletroliticas esta
adequada. Tal fato possui grande importancia, pois solugdes que tem a capacidade de
ocasionar déficit ou excesso desse eletrolito no sangue podem predispor o aparecimento de

alcalose ou acidose metabdlica, respectivamente.



Figura 38 — Cloreto séricos de equinos submetidos a hidratagdo
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Todos os valores de média e desvio-padrao das andlises de bioquimica sanguinea,

encontram-se na Tabelal0 e complementam os resultados descritos anteriormente e ilustrados

no grafico.

Quanto as analises de gasometria sanguinea, no que diz respeito ao pH, ¢ possivel

observar que o jejum promoveu reducdo (p<0,05) desse parametro nos animais que receberam

a SOL. 1. Os tratamentos 1 e 2 ndo causaram variagdes importantes, nesta variavel, durante o

periodo de hidratacdo (Figura 39). Somente no periodo de acompanhamento apoés o

tratamento houve aumento no pH sanguineo, com diferenca significante entre os tempos

(p=<0,001), mas nao entre os tratamentos (p=0,6940), porém sem alteracao clinica, visto que

todos os valores se encontram dentro do intervalo de normalidade (Tabela 11) (CARLSON;

BRUSS, 2008).
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Tabela 10 — Valores médios e desvio-padrao de osmoloridade sérica, ureia, creatinina, glicose, gama glutamil transferase, proteinas séricas totais, albumina, calcio ionizado,
fosforo, magnésio, sodio, potassio, cloreto e lactato dos equinos submetidos a hidratagdo por via intravenosa com duas solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades

Tratament Tempo
0 (-)36h Oh 4h 8h 12h 24h 36h 48h
Osmolaridade Sérica (mOsm/kg)
Sol. 1 281,66 2,874 280,50 3,394 277,50 +3,78% 276,33 £2,94* 279,16 +4,49%* 279,33 £ 4,45 282,00+ 5,36** 282,50 & 2,66
Sol. 2 281,50 £ 7,314 282,66 + 6,43%* 280,16 = 6,01** 277,66 + 4,63 279,50 +3,44** 277,16 +5,81% 281,16 +5,30** 280,16 &+ 3,974
Ureia (mg/dL)
Sol. 1 30,47 £4,16%* 35,53 +£ 6,59 30,77 £ 7,334 27,38 +5,78% 22,39 +3,14% 2735+420" 31,08 +6,19° 26,92 + 6,244
Sol. 2 28,98 £2,32%% 33893314 28,76+3,57" 24,83 +£523%  23,11+£2,58% 26,39 +£4,24% 28,09 £4,46"* 27,67 + 5,69
Creatinina (mg/dL)
Sol. 1 1,42 £ 0,16 1,33 £ 0,124 1,21 £0,114® 1,28 £ 0,074 1,29 +0,13%  1,25+0,20*" 1,49 £ 0,324 1,20 £ 0,144
Sol. 2 1,38 £ 0,194 1,35 +0,13% 1,22 £ 0,194 1,18 £0,124 1,18 0,134 1,24 £ 0,114 1,30 = 0,145 1,19 £ 0,16
Glicose (mg/dL)
Sol. 1 77,74 £ 17,51 79,08 £ 12,35 74,32 +£17,95* 78,04 +11,17% 79,47 + 14,10 82,04 +£26,46** 79,24 +£10,69** 84,71 + 8,33
Sol. 2 88,75+ 8,88" 80,39 +6,40" 77,65+ 16,41 66,70+ 18,12* 69,42 +17,02** 86,15 +18,49** 93,94 +26,90** 76,56 + 10,18
Gama Glutamil Transferase (U/L)
Sol. 1 15,52 +£ 1,954 20,02+531% 18,79 £7,15* 19,14 +£6,84* 18,52 +7,58* 17,89 £4,85* 16,90 + 6,06 16,38 + 4,28
Sol. 2 18,70 +£5,58% 18,73 £7,62** 16,09 £4,40* 17,11 £5,12* 16,80 4,18 17,01 £5,06** 17,46 +5,48% 17,44 &+ 3,54
Proteinas Séricas Totais (g/dL)
Sol. 1 5,98 + 0,524 6,43 £0,61* 5,54 +£0,83%  6,37+0,84"  6,34+£0,424 579 +0,50 5,84 +0,76%*%¢ 580 + 0,434
Sol. 2 6,05 + 0,304 6,47 £ 0,35 5,81 +0,824 5,97 +£0,374 6,01 £0,64*  587+0,61*" 5,88 £ 0,524 598 & (,524
Albumina (g/dL)
Sol. 1 3,23 £0,43 3,29 £ 0,32 2,98 +0,58% 3,37 £0,26™ 3,43 £0,58% 3,16 0,55 3,06 = 0,50 3,11+£0,41%
Sol. 2 3,25 £ 0,44 3,43 £0,45 3,08 £ 0,63 3,17 £0,50 3,09 +£0,42% 3,11 +0,47 " 3,09 + 0,38 3,06 + 0,63



Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

1,51 +0,10%
1,50 + 0,06

3,75 +0,16™
3,67 £0,124°

1,93 +0,10*
1,96 + 0,094

135,68 + 1,28
135,70 £ 2,35%

5,05 + 0,36*
5,05 + 0,40%*

106,93 + 1,56*®
109,95 + 2,46*

25,05 + 3,24%
25,32 + 4,66

1,58 + 0,074
1,50 + 0,08*

3,75+ 0,11*
3,81 +0,18*

1,87 + 0,094
1,75 +£0,20%*

136,85 + 1,32*
137,18 +2,86"

4,08 + 0,26
4,17 + 0,284

105,35 + 4,814
103,00 + 4,134

24,62 + 2,95
25,20 + 5,317

1,59 + 0,06*
1,53 + 0,08

3,62 + 0,124
3,71 £0,16*®

1,80 + 0,16*
1,78 £ 0,114

135,00 £ 1,63
136,33 + 3,40™

3,85 +0,17%
3,50 + 0,36

102,96 + 2,814
102,20 + 2,894

24,87 3,124
23,46 + 4,65

Calcio Ionizado (mmol/L)

1,57 + 0,034 1,57 £ 0,03
1,50 + 0,074 1,52 + 0,08
Fésforo (mg/dL)

3,73 £0,06* 3,73 +£0,15*
3,71 £0,10% 3,69+ 0,11
Magnésio (mg/dL)

1,77 £ 0,114 1,79 + 0,09
1,84 £ 0,194 1,76 £ 0,11
S6dio (mmol/L)

134,91 + 1,85 136,13 +1,68*

136,51 £2,67** 136,88 + 1,75
Potassio (mmol/L)

3,94 +0,23%  4,55+0,55*

3,61 £0,38% 4,46 + 0,59
Cloreto (mmol/L)

102,60 + 2,76 102,00 + 2,534

100,48 2,894 101,15 +2,744
Lactato (mmol/L)

29,35+ 11,54 26,11 +£3,36™
25,47 £3,85% 25,49 + 3,48M

1,59 + 0,044
1,54 £ 0,06%

3,44 + 0,06
3,470,117

1,81 £ 0,094
1,81 +£0,124®

136,11 +2,05%
135,55 +2,98*

4,38 +0,55"°
432 +0,57"

110,28 + 4,194
110,55 + 2,90*

24,70 + 3,13
25,64 £ 4,46

1,43 £0,117%
1,42 £ 0,07

3,48 +£0,13%
3,46 £ 0,10

1,87 + 0,124
1,88 + 0,08

136,35 +2,30*
135,85 + 2,46*

4,56 +0,50"°
4,60 + 0,62

110,56 + 2,584

109,93 + 3,86

27,80 + 3,924
27,62 + 5,924

75

1,57 £ 0,054
1,57 £ 0,054

3,54 + 0,124
3,51 £0,14%

1,86 + 0,074
1,86 + 0,114

136,83 + 1,59*
136,81 +2,36™

4,03 +0,50"°
3,66 + 0,48

112,88 +9,26*
109,51 + 5,89

28,30 + 3,53
26,11 + 5,04

Valores seguidos por letras maivsculas diferentes na mesma coluna ou por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem estatisticamente entre si (p < 0,05)
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A manuteng¢ao dessa variavel tem grande importancia para o estudo, visto que também
foi avaliado no experimento o efeito do acetato de s6dio como anion organico em substitui¢ao
ao lactato de sodio. As duas solucdes foram capazes de manter o pH no intervalo de
normalidade durante todo o periodo de hidratagdo, corroborando com estudos comparativos
tanto em humanos quanto em equinos, nos quais tanto o acetato como o lactato de sédio
mostraram-se eficientes para evitar desequilibrios acido-base nos pacientes (ELLEKJAER;
PERNER; JENSEN, 2020; KLINE et al, 2005a, 2005b; PFORTMUELLER;
FLEISCHMANN, 2016).

Figura 39 — pH sanguineo (venoso) de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solucgdes
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Apesar das discretas variacdes na pressao parcial de gas carbonico durante o periodo
de hidratacao (Figura 40), as solugdes ndo causaram diferencas estatisticas significantes
durante os tempos experimentais e entre os tratamentos (p>0,05) e os valores encontram-se na
faixa de normalidade esperada para a espécie (Tabela 11) (CARLSON; BRUSS, 2008).

De forma semelhante, a concentragdo de bicarbonato nao apresentou variagdes
importantes durante o periodo em que os animais estavam sendo hidratados. Contudo, nos
tempos de acompanhamento apds a hidrata¢do, o valor desse pardmetro apresentou aumento

em ambos os grupos experimentais (Figura 40), existindo assim uma diferenca entre os
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tempos (p=<0,0001). Nao obstante, todos os valores encontram-se no intervalo de
normalidade da espécie (Tabela 11) (CARLSON; BRUSS, 2008).

Ainda que ndo tenha existido diferenca durante o tempo de hidratacdo, ¢ de referir a
observacdo conjunta das duas varidveis citadas anteriormente visto que ambas agem como
mecanismo compensatorio umas das outras, tendo notoria importancia no equilibrio acido
base (DASGUPTA, 2021). O fato de as solugdes nao terem promovido desbalangos nesses
marcadores valida sua seguranca e corrobora com outros estudos envolvendo solugdes

hipotonicas enterais (DIAS et al., 2021; PESSIN et al., 2013).

Figura 40 — Pressdo parcial de gas carbonico e concentra¢do de bicarbonato de equinos submetidos a hidratacdo
intravenosa com duas solugdes hipotdnicas de diferentes osmolaridades
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Com relacdo a concentracdo de base, os equinos tratados com a SOL. 1 apresentaram
um aumento discreto e constante ap6s o inicio da hidratag@o. Trinta e seis horas e quarenta e
oito horas apds o tratamento, é que houve aumento significativo nesse parametro. A SOL. 2,
por sua vez, apresentou aumento significante desse pardmetro apenas quarenta e oito horas
ap6s a hidratacdo (Figura 41). Houve diferenca estatistica significante entre tempos
(p=<0,0001) mas ndo entre tratamentos (p=0,3290).

A concentragdo de base dos animais tratados com as duas solugdes eletroliticas se
mostrou negativa e fora dos valores de referéncia para a espécie (PALMER, 2015) em todas
as avaliagdes durante o periodo de hidratagdo (Tabela 11), todavia deve ser cogitado erros na
calibragdo da maquina ou padrdo especifico do grupo de animais em questdo. Valores
negativos de concentracdo de base indicam acidose metabdlica, porém, os animais do presente

estudo ndo apresentaram outros desequilibrios e alteragdes clinicas que justificassem tal
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desbalanco. Posto isso e todos os dados supracitados que constatam o equilibrio das solugdes,
as mesmas nao podem ser consideradas acidificantes.

Figura 41 — Concentracdo de base de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas solugdes
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Os equinos tratados com a SOL. 1 apresentaram discreto aumento do Anion gap apos
o inicio da hidratacdo, seguido por significante reducdo do mesmo durante os tempos de
acompanhamento apods o periodo de hidratacdo. Comportamento semelhante ocorreu com os
equinos tratados com a SOL. 2 (Figura 42) (Tabela 11), havendo diferenga estatistica
significante entre os tempos experimentais (p=<0,0001) e sem diferenca entre os tratamentos
(p=0,5067). Ademais esse aumento até o término da hidratacdo em parte se deveu ao jejum ao
qual os animais foram submetidos, de forma sequencial quando os animais receberam
alimentacao o Anion gap decresceu, corroborando, mais uma vez, com o fato de as solugdes
ndo serem responsaveis pela promocao de alcalose ou acidose

Dias et al. (2021) encontraram resultados semelhantes ao presente estudo utilizando
ringer com lactato com animais em jejum. Contrariamente Gomes et al. (2014) encontraram
decréscimo do Anion gap durante o periodo de hidratacdo, entretanto esses pesquisadores

utilizaram solucao NaCl 0,9%.
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Figura 42 — Anion Gap de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solu¢des hipotonicas de
diferentes osmolaridades
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Quanto a diferenca de ions fortes, ambas as solu¢des causaram discreto aumento da
mesma no transcorrer da hidratacdo e acentuada redugdo desde o primeiro tempo de
acompanhamento apo6s a finalizacdo do tratamento (Figura 43). Sendo assim, ndo houve
diferenca estatistica significantes entre os tratamentos (p=0,2955), mas houve entre os tempos
experimentais (p=<0,0001).

Apesar de ter existido diferenca estatistica entre os tempos durante todo o periodo
experimental, durante o periodo de hidratagdo propriamente dito os valores dessa variavel
permaneceram estdveis com ambas a solugdes. Seu aumento durante o periodo de
desidratacdo e hidratacdo ¢ causado pelo jejum, e o decréscimo nos tempos de
acompanhamento apds o periodo de hidratagdo também pode ser justificado da mesma forma,
devido ao retorno da alimentagdo. Tal achado corrobora com estudos ja realizados por Dias et
al. (2021) e Ribeiro Filho et al. (2007).

Nos equinos tratados com ambas as solugdes, também ocorreu redugdo na
concentracao de acidos fracos totais apds quatro horas de hidratacdo (Figura 43), contudo,
essa variagdo ndo representou diferenca estatistica significante entre tempos experimentais
(p=0,7793) ou tratamentos (p=0,8111), corroborando com os dados obtidos em estudos

realizados por Gomes et al. (2014) e (2014) e Pessin et al. (2013).
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Figura 43 — Diferenca de ions fortes de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Figura 44 — Acidos fracos
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Todos os valores de média e desvio-padrdo das andlises de gasometria sanguinea

venosa encontram-se na Tabela 11 e complementam os resultados descritos anteriormente e

ilustrados no grafico
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Conclusao

O estudo possibilitou chegar a conclusdo de que as duas solugdes eletroliticas testadas
foram seguras e eficazes para a hidratacdo dos animais sem causar alteragdes hepaticas ou
renais com base em varidveis importantes dos exames de bioquimica sanguinea. Além disso,
por meio de tais exames, aliados a gasometria sanguinea, explicitou-se que as duas solugdes
sdo equilibradas e ndo causam riscos de desbalancos hidroeletroliticos e acido base nos
pacientes.

Como as solugdes testadas no presente estudo nao apresentaram efeito alcalinizante,

tampouco acidificante podem ser classificadas como neutras.
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Tabela 11 - Valores médios e desvio-padrao de pH, pressdo parcial de gas carbonico (pCO.), concentracdo de bicarbonato (HCO5'), concentragdo de base (cBASE), anion gap
(AG), diferenga de ions fortes (DIF) e acidos fracos totais (A.) do sangue venoso dos equinos submetidos a hidratagdo por via intravenosa com duas solu¢des hipotonicas de

diferentes osmolaridades

Tratamento Tempo
(-)36h Oh 4h 8h 12h 24h 36h 48h

pH

Sol. 1 7,32 £ 0,034 7,27 + 0,022 7,27 +0,02 7,28 +£0,00* 7,30 +£0,02*"  7,32+£0,01**  7,34+£0,03*  7,32+0,01*

Sol. 2 7,31 +£0,024° 7,29 £ 0,034 7,28 £0,03% 7,29 +0,05% 7,31 £0,03 7,32 £ 0,034 7,32 £ 0,044 7,32 + 0,034

pCO; (mmHg)
Sol. 1 42,00 +£2,09% 47,16 +£1,94% 46,00 £2,96* 46,33 £2,16™ 44,16 +2,31% 41,83 £4,70* 43,83 £2,40* 47,00 + 4,14
Sol. 2 44,50 £2,94% 47,16 £3,54* 46,50 £ 3,27 4533 +£4,67% 43,66 +4,36" 44,50+2,73* 43,003,228 49,16+ 1,724
HCO;5 (mmol/L)
Sol. 1 21,50+ 0,834 21,50 +0,83*" 20,50 +£2,07** 21,16 £0,75*® 21,16 £1,32*" 21,66+ 1,21** 23,66 +2,73** 23,50 + 1,87
Sol. 2 21,83 £1,324°  22,00+2,00%* 21,16+ 1,16 21,16 +0,98* 21,33 +1,36" 22,50+ 1,04 22,00 +2,52*° 2533 +2,42
c¢BASE (mmol/L)

Sol. 1 4,16+ 1,16  -533+£1,03*  -500+0,89" -483+0,75" -4,66+1,86™ -3,66+1,36" -1,50+2,88% -2,66=+1,36""

Sol. 2 -4,00 +1,54* 4,00+ 1,54*  -433+0,81" -433+1,36™ -4,16+0,98" -3,16+1,16* -3,00+2,60" -1,00+2,60*
AG

Sol. 1 12,30 £2,98% 14,08 £ 5,44 1538 £3,80% 15,09 +£4,27% 17,52 +£4,05** 854+5,19% 6,67 +6,30"* 4,48 +10,76*

Sol. 2 8,97 £3,75* 16,32 +4,72* 16,47 +4,27* 18,47 +4,59** 1886 +3,75* 6,82 +421" 8,51 6,14 5,63 + 7,96
DIF

Sol. 1 33,80 £2,674 35,58 £5,68* 3588 +4,10" 36,25+4,17* 38,69 +3,92* 30,21 £4,41*° 30,34 +£ 3,78 27,98 £ 10,33

Sol. 2 30,80 £3,154° 3832 +4,44% 37,63 +4,43% 39,64 +4,85% 40,20 £4,29%* 29,32 +3,89*" 30,51 £5,04*° 30,96 + 6,27*°
Aot

Sol. 1 16,42 +£0,71* 17,01 £1,06* 16,20 +0,58* 16,28 £1,07** 16,35+0,75* 16,28 +1,24* 15,91 +£0,98* 15,40+ 0,73

Sol. 2 15,98 £ 0,86 17,08 £0,75* 15,76 +£0,64* 15,76 £0,75** 16,42+0,71** 16,35+0,51** 16,13 +0,81* 16,06 + 0,60*

Valores seguidos por letras maiusculas diferentes na mesma coluna ou por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem estatisticamente entre si (p < 0,05)
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CAPITULO 3

DESENVOLVIMENTO DE NOVAS SOLUCOES ELETROLITICAS DE USO
INTRAVENOSO PARA EQUINOS: EFEITOS SOBRE O EXAME DE URINA E
BIOQUIMICA URINARIA

Resultados e Discussao

A densidade urinaria sofreu significativa reducdo no tratamento com ambas as
solucdes intravenosas durante o periodo experimental, e se mostrou um importante marcador
da reposi¢d@o hidrica dos animais (Figura 45). Logo ap6s o periodo de desidratagdo, no TOh,
houve notavel aumento na concentracdo da urina de ambos os grupos experimentais. Iniciado
o processo de hidratagdo com as solugdes hipotonicas intravenosas, os dois grupos também
apresentaram redug¢do marcante nessa varidvel, corroborando com diversos estudos ja
realizados na area de hidratagdo que comprovam os efeitos repositores de uma solucio por
meio da avaliagdo da densidade urinaria (AVANZA et al, 2009; DIAS et al., 2021;
MONTEIRO et al., 2022). Esse parametro apresentou diferenga estatistica significante entre
os tempos (p=<0,0001) mas ndo entre os tratamentos.

Apesar de ndo ter apresentado variagdo significativa entre tratamentos na analise geral,
ao analisar os efeitos de cada uma das solu¢des durante o periodo de hidratacdo, € possivel
notar que a SOL. 2 foi responsavel por causar uma redu¢ao mais rapida da densidade urinaria
quando comparada a SOL. 1. Tal fato ¢ explicado pela menor osmolaridade da SOL. 1
favorecer a migracdo do liquido para o meio extravascular e tecidos com consequente
reestabelecimento da perfusdo tecidual. Ja a SOL. 2 por ter maior osmolaridade o liquido fica
retido mais tempo dentro do leito vascular favorecendo o aumento da pressdo arterial e
aumento da taxa de filtragdo glomerular (TORIBIO, 2007).

Também houve variagdo importante no aspecto fisico da urina (coloragdo e turbidez),
que reduziu marcadamente durante o tratamento com ambas as solugdes em todo o periodo de
hidratagdo (Figura 45), apresentando assim uma diferenga estatistica significante entre os
tempos experimentais (p=<0,0001), mas nado entre os tratamentos (p=0,4902).

O aumento da densidade e a cor mais forte da urina ap6s periodo de desidratagdo
reflete a redugdo da filtragdo glomerular e desidratacdo dos animais, comprovando assim a

eficacia do protocolo adotado. A variagao significante na redugdo da densidade e coloracao da
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urina durante o periodo de hidratacdo (Tabela 12) mostra que ambas as solugdes foram
capazes de corrigir o déficit hidrico dos animais, promovendo a expansdo plasmatica, o
reestabelecimento da perfusdo tecidual e aumento da taxa de filtragdo glomerular (TORIBIO,
2007). A diferenca notavel na coloracdo das urinas em cada tempo experimental pode ser
observada na Figura 46.

Apesar de nao ter apresentado diferenga estatistica significante entre tratamentos, ¢
possivel inferir que a SOL. 2 foi capaz de reduzir a densidade urindria mais precocemente

durante o tempo de manuten¢ao hidrica.

Figura 45 — Densidade urinaria e aspecto da urina de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas
solugdes hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Figura 46 — Amostras de urina nos diferentes tempos experimentais

Nao houve diferenca estatistica significante entre tempos experimentais ou
tratamentos (p>0,05) quanto ao pH urindrio (Tabela 12). Na Figura 47 ¢ possivel comprovar

tal fato, visto que em ambos os tratamentos houve apenas discreta reducdo nesse parametro,
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constatando assim que as solugdes sdo equilibradas e ndo causam desbalangos acido-base.
Corroborando Silveira et al. (2012), obteve resultados semelhantes. Contrariamente Dias et
al., (2021) encontraram aumento no pH urindrio a partir de 4h de hidratagdo com ringer com

lactato utilizando a taxa de 15 mL kg" h™".

Figura 47 — pH urindrio de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas solucdes hipotdnicas de
diferentes osmolaridades
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A ureia urindria apresentou marcadas variagdes durantes todos os tempos
experimentais com ambos os tratamentos (Figura 48). No periodo de hidratagdo dos animais,
houve uma queda acentuada e gradativa desse parametro, causada por ambas as solugdes
intravenosas de maneira distinta. Contudo, é necessario ressaltar que desde o TOh os valores
de ambos os grupos se apresentavam significativamente diferentes um do outro e a reducao
foi proporcional a esse valor (Tabela 12). Existiu, entdo, diferenca significante entre os
tempos experimentais (p=<0,0001) e entre os tratamentos (p=0,0462).

A creatinina urindria, por sua vez, também apresentou marcada reducdo nos equinos
tratados com ambas as solugdes intravenosas durante o periodo de hidratagdo (Figura 48).
Entretanto, ndo houve diferenca estatistica significante entre tratamentos (p=0,5253), somente
entre os tempos experimentais (p=0,0432).

A reducdo de ureia e creatinina urindria durante o periodo de hidratacdo (Tabela 12)
reforca ainda mais a eficicia de ambas as solugdes intravenosas estudadas quanto a

capacidade de reposicdo volémica e consequente aumento da taxa de filtracdo glomerular,
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visto que ¢ o comportamento esperado durante qualquer terapia de reposi¢ao hidrica. Tais

achados corroboram com estudos realizados por Dias et al. (2021).

Figura 48 — Ureia e creatinina urinaria de equinos submetidos & hidrata¢do intravenosa com duas solugdes
hipotonicas de diferentes osmolaridades
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Com relacdo aos eletrélitos analisados na urina, o célcio sofreu marcada reducio nos
animais tratados com a SOL. 1 desde o TOh, enquanto nos animais tratados com a SOL. 2 nado
houve reducao tao acentuada (Figura 49). Apesar disso, as andlises estatisticas desse eletrolito
ndo apresentaram diferencas significantes entre tempos ou tratamentos (p>0,05). Refor¢ando
assim a seguridade das solu¢des hipotonicas em nao gerar desbalancos hidroeletroliticos e

acido base, assim como em estudos feitos por Monteiro ef al. (2020).

Figura 49 — Calcio urinario de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solu¢des hipotonicas de
diferentes osmolaridades
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O fosforo, por sua vez, apresentou marcado aumento na urina dos equinos de ambos os
grupos e, apos o inicio da hidratagdo, houve reducdo acentuada desse eletrolito causada por
ambas as solugdes (Figura 50 e Tabela 12). Sendo assim, existiu diferenca estatistica
significante entre os tempos (p=0,0307), porém nao entre os tratamentos (p=0,9023). Tal
acontecimento ¢ explicado devido ao fato de a espécie equina ter baixa excrecao urinaria de
fosforo, logo, quanto menor os niveis séricos, menor os niveis urinarios (TORIBIO, 2015).
Levando em consideracdo que os niveis séricos de fésforo dos animais também se
apresentavam baixos, € que essa reducao foi causada pelo jejum, ndo € possivel atribuir as

duas solugdes estudadas serem responsaveis por tais alteragoes.
Figura 50 —Fdésforo urinario de equinos submetidos a hidratacdo intravenosa com duas solugdes hipotonicas de

diferentes osmolaridades
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A SOL. 1 causou reducdo nos niveis de magnésio urinario apds oito e doze horas de
hidratagdo. Situagdo semelhante aconteceu com os equinos tratados com a SOL. 2, em que os
niveis de magnésio se mantiveram similares nos primeiros tempos experimentais durante a
hidratacdo e notadamente mais baixo findada as oito e doze horas de tratamento (Figura 51).
Posto isso, ndo houve diferenca significativa entre os tratamentos (p=0,6421), mas houve
entre os tempos experimentais (0,0224). Essa reducdo na excrecdo urinaria se deveu aos

animais do presente estudo apresentarem niveis plasmaticos de magnésio abaixo dos
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paramentos de normalidade para a espécie (CARLSON; BRUSS, 2008), fazendo com que os
rins reduzissem sua excrecdo a medida que os animais aumentaram a hidratacao e a filtragao

glomerular.

Figura 51 — Magnésio urinario de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solug¢des hipotdnicas
de diferentes osmolaridades
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O sodio, por sua vez, apresentou aumento até oito horas apos o inicio do tratamento
com ambas as solucdes, voltando para os niveis semelhantes aos de inicio apenas apds
término da hidratagdo (Figura 52). Houve diferenca significante entre tempos (p=0,001) mas
nao houve entre os tratamentos (p=0,9351). O aumento nos niveis urinarios de sdédio durante o
periodo de hidratacdo, estd em resposta a esse elemento na solugdo. Resultados semelhantes
foram encontrados por Dias et al. (2021)utilizando solu¢do ringer com lactato. Esses
resultados reafirmam a utilizagdo de solugdes hipotonicas para hidratagdo, e apesar da

natriurese, os niveis de sodio plasmaticos se mantiveram dentro da faixa de normalidade.
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Figura 52 — Sédio urinario de equinos submetidos a hidrata¢do intravenosa com duas solugdes hipotonicas de
diferentes osmolaridades
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O potassio urindrio apresentou reducdo significativa desse eletrolito durante a
hidratagdo em ambos os tratamentos, ndo houve diferenga estatistica significante entre os
tratamentos (p=0,2876) (Figura 53). Houve diferenga estatistica significante somente entre os
tempos experimentais (p=<0,0001). O potéssio ¢ excretado em grande quantidade na urina
dos equinos, ndo obstante, durante a desidratacdo e hidratacdo esses animais permaneceram
em jejum por 48 horas, sabendo que a principal fonte de potdssio para os equinos esta na
alimentacao, justifica a redugdo desse elemento na urina. Ademais os niveis de potassio
plasmatico se mantiveram dentro da faixa de normalidade, confirmando que as solugdes
possuem niveis de potassio suficientes para a manutencdo sérica desse elemento, desde que o

animal ndo tenha hipocalemia prévia.
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Figura 53 — Potéssio urinario de equinos submetidos a hidratagdo intravenosa com duas solugdes hipotdnicas de
diferentes osmolaridades
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O cloreto urinario apresentou discretas variagdes durante o periodo de hidrata¢do, em
ambos os grupos de equinos tratados com as diferentes solugdes hipotdnicas. Sendo assim,
ndo houve diferenca estatistica significante entre tempos experimentais ou tratamentos
(p>0,05) para esse eletrolito (Figura 54). Esse resultado confirma o fato de que as
concentragdes de cloreto na solu¢do sdo suficientes para manter os niveis plasmaticos sem

causar inclusive alteragdo acido base.

Figura 54 — Cloreto urinario de equinos submetidos a hidratag@o intravenosa com duas soluc¢des hipotonicas de
diferentes osmolaridades
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Todos os valores de média e desvio-padrdo das andlises urinarias de todos os tempos
experimentais encontram-se na Tabela 49 e complementam os resultados descritos

anteriormente e ilustrados no gréafico.

Conclusao

O estudo possibilitou chegar a conclusdo de que as duas solucdes eletroliticas
hipotdnicas testadas foram seguras e eficazes para a reposi¢cdo da volemia e hidratacdo dos
animais com base em varidveis importantes das analises de urina.

Analisando os dados apresentados, € possivel sugerir ambas as solu¢des apresentaram

eficiéncia de hidratacdo e manutencao do equilibrio hidroeletrolitico e 4cido base.
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Tabela 12 — Valores médios e desvio-padrdo de densidade, aspecto, pH, ureia, creatinina, calcio, fosforo, magnésio, sddio, potassio e cloreto urinarios dos equinos
submetidos a hidratac¢ao por via intravenosa com duas solug¢des hipotonicas de diferentes osmolaridades

Tratament Tempo
0 (-)36h Oh 4h 8h 12h 24h 36h 48h
Densidade

Sol. 1 1039 + 14 1042 + 10 1023 £ 10%° 1010 + 17¢ 1005 + 17¢ 1021 + 84 1038 +£ 24 1021, & 94°

Sol. 2 1029 + 134k 1034 £ 115 1009 + 34 1008 + 24¢ 1007 +2%¢ 1023 + 54 1031 + 144 1040 + 94
Aspecto

Sol. 1 3,66 £ 0,514 4,00 + 0,00 2,66 + 1,364 1,00 £ 0,004 0,50 £+ 0,544 2,83 £ 0,98 4,00 + 0,00 2,80 + 0,44

Sol. 2 3,16 £ 0,75 3,66 + 0,51 2,00 £ 1,09 1,33 £ 1,034 0,66 + 0,514 3,00 + 0,00 3,40 + 0,89 3,33 +0,57%

pH
Sol. 1 7,95 £0,514 7,99 + 1,18 7,76 £ 0,914 7,75 £ 0,614 7,54 £0,16* 7,88 £ 0,56 8,12 +£0,12% 8,08 £ 0,24"
Sol. 2 7,84 £ 1,50 8,03 £ 1,24 7,89 £ 0,85 7,79 £+ 0,80 7,77 £0,17% 7,68 &£ 1,224 8,12 £ 0914 8,14 £ 0,36"
Ureia
Sol. 1 1772 £ 712%¢ 2632 + 9224 138 + 9334 392 + 188A% 127 £ 674 921 + 5747 1895 + 4784 907 + 54544
Sol. 2 1200 + 6924 1582 + 9485 549 + 3685 339 + 2344k 175 + 874 1067 + 3844 1450 + 7704 1517 £ 2814
Creatinina

Sol. 1 240 + 8340 352+ 126" 168 + 1344 34 £ 104 20 + 74¢ 117 + 807 261 + 584« 122 + 434

Sol. 2 153 £ 874 390 + 349 44 £ 15 31+ 8% 25 +£13% 114 + 482 175 £ 1074 251 £ 1162
Calcio

Sol. 1 24 £ 10 26+ 18" 21 + 8 18+4 15+ 3% 21 £ 77 18 £ 34 15+ 6

Sol. 2 20 £ 74 19 & 74 18 & 74 17 & 4% 16 & 34 17 £2% 20 & 8 21 £ 1
Fosforo

Sol. 1 3,73 £ 0,494 5,44 +3,32™ 4,93 £ 2,42/ 3,67 £ 0,65 3,38 £0,314 3,38 0,16 3,69 & 0,224 3,59 £0,48"

Sol. 2 4,33 + 1,454 5,34 £2,77% 4,31 £2,20% 4,14 + 1,854 3,72 £ 0,594 3,38 £0,18% 3,53 +£0,214 3,39 +£0,15%



Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

Sol. 1
Sol. 2

2,92 + 0,05
2,88 + 0,09

39,9 +3,9%
42,7 + 16,3

146,1 + 50,5
149,8 + 66,8

131,5 + 55,4
143,6 + 40,8*

2,80 + 0,04
2,67 0,274

95,9 + 68,84
103,5 & 117,94

117,3 + 67,4
101,8 + 68,84

138,9 + 54,47
121,0 + 47,5%

2,74 + 0,05
2,66 + 0,06"°

131,7 + 50,94
143,3 +£ 90,14

139,1 + 87,54
83,3 & 69,54

164,2 + 32,54
148,6 + 23,3*

Magnésio
2,58 0,10 2,09 +£0,21%
2,64 0,08 2,36 + 0,254
Sodio
140,0 + 47,54 101,7 & 33,44
155,9 + 74,6 124,6 + 59,6
Potassio
43,3 +£20,2% 19,9 + 10,5
41,0 £ 26,7 22,4+ 17,14
Cloreto

116,6 + 32,24
121,5 +47,7*

145,8 + 33,4*
141,3 +31,8™

2,74 £0,14*
2,64 + 0,38

71,9 + 50,14
63,9 + 31,84

186,1 + 82,6*
2252 +£41,0%

155,5 +18,6*
135,4 +52,1*

93

2,86 + 0,06
2,80 + 0,08

40,5 £ 4,74
63,7 + 26,14

198,5 + 43,8
138,8 & 42,74

87,4 + 40,8*
84,3 +50,0*

2,79 +0,05*
2,99 +0,06"

119,0 + 56,0
51,3 24,0

180,0 + 24,6
163,5 + 74,74

130,2 £ 47,7
66,8 + 60,4"
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A hipétese de que as duas solugdes eletroliticas intravenosas seriam eficazes tanto para
a fase de manutencao quanto para a fase de reposi¢@o hidrica foi comprovada. Nao obstante, a
hipdtese de que a solucdo com menor tonicidade seria mais adequada para a fase de
manuten¢do e a de maior tonicidade para a fase de reposicao foi refutada.

Por meio de variagdes estatisticas significantes em varidveis do exame fisico, sendo
elas motilidade intestinal, umidade de mucosa, tempo de enchimento capilar e umidade das
fezes, foi possivel ratificar a eficacia das duas solucdes estudadas na hidratagao dos animais.

A manutenc¢do da contagem de leucdcitos totais e a das células diferenciadas entre si
dentro do intervalo de normalidade para a espécie, e sem apresentar variagdo estatistica
significante, corrobora com a seguridade para a administragdo de ambas as solugdes
intravenosas diretamente no leito vascular.

Varidveis bioquimicas apresentaram variacdes estatisticas significantes que validam a
capacidade de reposi¢do volémica e de hidratacdo das solugdes, sendo essas varidveis a ureia
sérica, e ureia e creatinina urinaria. Ademais, densidade e aspecto urindrio também atestaram
tal capacidade.

A manutengao do perfil eletrolitico e hemogasométrico dentro da faixa de normalidade
para a espécie, durante o periodo de hidratacdo, corrobora com a formulagdo equilibrada da
solugdo para a espécie equina. Como as solugdes testadas nao apresentaram efeito
alcalinizante tampouco acidificante, podem ser classificadas como neutras.

E possivel inferir ainda que as duas solu¢des permitem a adigao de outras formulagdes
intravenosas quando for necesséario corrigir desequilibrios hidroeletroliticos e acido base
individuais, uma vez que ndo causaram desbalancos e configuram-se em solugdes neutras.

Além disso, atestada a comprovada eficacia de ambas as solugdes, ja ¢ possivel pensar
na disponibilizacdo de solucdes de manuten¢do hidrica e solugdes de reposi¢do balanceadas

para a espécie equina.
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