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O objetivo do presente trabalho foi estudar um modelo de desidratagio por
privago de agua e o esvaziamento gastrico de liquidos em ratos desidratados. Foram
utilizados ratos Wistar (n=380) para o estudo de um modelo de privagéio de agua (n=80) e

para o estudo do esvaziamento gastrico das solugdes (n=300).

No primeiro grupo, os animais permaneceram em privagéo de 4gua por periodos
de 24 (n=10), 48 (n=10) e 72 horas (n=10), comparados com controles (n=15), com acesso
a agua, A seguir, no estudo da recuperagio da desidratagdo (n=35), utilizou-se o periodo de
privagdo por 72 horas, sendo que, no tempo de 67 horas de privagdo, agua foi oferecida por
60 minutos (n=15) e 120 minutos (n=15), enquanto controles (n=3) permaneceram sem
acesso 2 agua. Foram determinados perda de peso, hematécrito e densidade plasmatica em

cada antmal.

No estudo do esvaziamento gastrico, foram estudadas trés refeigbes de prova,
salina (n=30), agua (n=30) e solugio reidratante da OMS (n=30), nos tempos de privagdo de
24, 48 e 72 horas. O mesmo numero de animais foi utilizado para composigio dos grupos-
controles. A seguir, utilizando o tempo de privagio de 72 horas, determinou-se o
esvaziamento gastrico da solugio reidratante (n=10) e de 4gua (n=10), com oferta de agua
por 60 minutos no tempo de 67 horas de privagdo. O mesmo procedimento foi usado para as
solugdes reidratante (n=10) e glico-salina (n=10), com oferta de agua por 120 minutos. Nos
dois estudos foram utilizados 0 mesmo nimero de animais-controles, com privagdo total e

sem privago de agua.

No modelo de desidratagio, houve diferenca estatisticamente significativa nos
trés pardmetros estudados (perda de peso, hematdcrito e densidade plasmética), entre os
animais do grupo de estudo ¢ de controle, quando se utilizaram os tempos de privagio de 48
¢ 72 horas, sendo mais pronunciadas neste altimo (p<0,05). Na recuperacio da
desidratagdo, apos privagio de agua por 67 horas e oferta da mesma por 60 minutos,
ocorreu uma diminui¢do progressiva dos valores de perda de peso, hematdcrito e densidade
plasmatica, avaliados com 72 horas do inicio do estudo. Houve tendéncia & normalizagio

quando a oferta de 4gua se deu por 120 minutos.
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Os valores da retenglio géstrica de salina e de agua foram inferiores aos da
solugo reidratante, nos trés tempos estudados. Nido houve diferenga nas medidas de
retengdo gastrica entre os grupos de estudo com privacao de 4gua e os controles, exceto
para as refeigSes de prova de agua e solugdo reidratante, no tempo de privagdo de 72 horas,
que mostraram retarde de esvaziamento gastrico (p<0.05). No grupo de animais com oferta
parcial de 4gua por 60 minutos, no tempo de privagio de 67 horas, observou-se uma
recuperacdo do padrio de esvaziamento gastrico da agua em relacio ao controle, avaliado
com 72 horas do inicio do estudo, mantendo-se o retarde da solugdo reidratante (p<0,02).
No esvaziamento géstrico da solugdo reidratante e glico-salina, com oferta parcial de agua
por 120 minutos, no tempo de 67 horas de privagdo, observou-se uma tendéncia de retarde

das refeigSes de prova, avaliado 72 horas apds o inicio do estudo (p=0,04).

Nos estados de desidrataggio provocados por privagéo de agua, sem mudanga ou
com alteragdes pequenas do conteudo eletrolitico corporal, a solug@o reidratante mostroy
retarde de esvaziamento géstrico, apos reidratagio com agua. Por outro lado, a 4gua, na
situagio do animal reidratado, mostrou esvaziamento gastrico semethante ao grupo-
controle. Neste estudo, ha indicacdes de que os mecanismos de controle em que participam
receptores na mucosa duodenal, e que interferem na motilidade gastrica, estdo alterados na

desidratagio por privagio de 4gua, em ratos.
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A sensagdo de sede ¢ basica para a existéncia humana e ndo pode ser ignorada.
Quando presente, domina o pensamento € o instinto de sobrevivéncia. E essencialmente um
mecanismo de emergéncia, cuja fungdo € reparar um deficit agudo de liquidos. Quando agua
e alimentos sdo livremente disponiveis, as condi¢des climaticas sio estaveis e a atividade
fisica constante e uniforme; a sede néo estd presente como necessidade. Em circunstancias
normais, a sede € antecipada por esquemas que prevéem a necessidade futura de agua,
posstvelmente controlada por sensagdes da composigio da dieta, habitos e por um ritmo
circadiano inato. Quando o padrio normal de ingestio de liquidos ndo atinge as
necessidades diarias de agua ou quando o organismo estd sujeito a situagdes que levem a

desidratagdo, a sensacfo de sede aparece (FITZSIMONS, 1972).

Sede e fome tém sido objetos de estudo desde o inicio do século XVIIL Foi
somente em 1821, com os primeiros expetimentos em cies, realizados por ‘RULLIER &
DUPUYTREN (1821), que se demonstrou que a necessidade interna era o principal fator na
determinacdo da sede, sem a obrigatoriedade da participacdo da boca e da cavidade oral.
Nestes estudos, solugOes injetadas nas velas suprimiam a sensagio de sede, de maneira
semelhante & ocorrida com a administragdo oral. Mais tarde, uma observagio clinica feita
durante uma epidemia de colera, por *LATTA (1832), demonstrou que a restauracio dos

fluidos corporais, pelo uso de solugbes por via intravenosa, poderia aliviar a sede.

As relagdes entre sede e pressdo osmotica ficaram bem estabelecidas na virada
do século, com as descrigdes de *MAYER (1900) ¢ *WETTENDORFF (1901) da elevacio
da pressdo osmética sangiiinea, medida pelo ponto de congelamento, em situagdes de
privagéo de agua. Mais tarde, este dado foi melhor entendido com a formulagéo da teoria da
desidratagdo celular na sede, onde o aumento da pressio osmotica seria parcialmente
compensado por uma perda de agua de todos os tecidos corporais para o plasma, na

tentativa de diluir o meio intravascular (FITZSIMONS, 1972),

Para entender como ¢ ativado o mecanismo de sede e seu controle, faz-se
necessario conhecer as relagbes entre os diversos espagos teciduais e o intercAmbio de

liquidos entre eles. O volume sanglineo tem como mecanismo basico de controle um

" apud FTTZSIMONS, J.T, - Thirst. Physiological Reviews, 52: 468-561, 1972
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sistema de retro-alimentagio basico simples, onde estio envolvidos o volume do liquido
extracelular, débito cardiaco, pressdo arterial e eliminagio urinaria de liquidos (GUYTON,
1977). No espago extracelular, a distribuigio de fluidos da-se entre o plasma e o intersticio
na relagio 1:3 a 1:4, com uma intima comunicagio entre eles. Enquanto o espago
intravascular esta presente como compartimento Unico e bem definido, o espago intersticial
consiste de um grande nimero de compartimentos diferentes e separados, como musculatura
esquelética, visceras, tecido adiposo e pele, que se comunicam através do plasma
(AUKLAND, 1989). A medida que aumenta o volume de liquido extracelular, o volume
sangiiineo aumenta em cerca de um quarto a um terco, ficando o restante do ligquido
distribuido nos espagos intersticiais. Contudo, quando o volume do liquido extracelular
aumenta muito acima do normal, atinge-se um ponto no qual muito pouco do liquido
adicionado permanecera no espago intravascular, indo quase todo ele para o espago
intersticial. Assim, a propor¢do relativa entre o volume sangiiineo e o volume do liquido
extracelular depende das propriedades fisicas ¢ da dindmica da circulagio e dos espacos
intersticiais (GUYTON, 1977).

Além disso, os receptores de volume ajudam, por via reflexa, o controle do
volume sangiineo, de um modo muito especifico. Tais receptores sdo basicamente
receptores de estiramento localizados nas paredes dos atrios direito e esquerdo, que, quando
estimulados por um gumento de volume, transmitem sinais por via nervosa ao sistema
nervoso central (SNC), que por sua vez desencadeia respostas para um retorno ao estado
normal. Estas respostas incluem sinais inibitorios das vias simpaticas para os rins e para o
sistema renina-angiotensina, aumentando a taxa de eliminagdo urinaria de sodio: diminuindo
a secre¢io de hormodnio antidiurético pelo sistema supra-optico-hipofisario e dilatando as

arteriolas periféricas (AUKLLAND, 1989).

O controle local, presente no tecido, depende das pressdes hidrostatica e
oncdtica e da drenagem linfatica, que operam em um sistema de auto-regulagiio do fluido
intersticial. Este mecanismo de controle responde, de forma adequada, a perturbagdes locais
e protege o espago extracelular de mudangas bruscas em seu volume (AUKLAND, 1989).
Se ndo existisse este mecanismo, aumentando o volume plasmatico, a pressdo hidrostatica e

a filtragdo capilar também aumentariam, com conseqiiente transferéncia de todo volume, em
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excesso, para o fluido intersticial. Com a presenga dos mecanismos de controle local, mais
especificamente a drenagem linfatica, esta passagem de volume para o intersticio nio ocorre
de maneira integral, protegendo este compartimento de alteragdes agudas e mdesejaveis de
seu conteudo (AUKLAND, 1989).

A manutengdo do volume e da pressio osmética do fluido extracelular depende
da agdo coordenada de multiplos mecanismos de absor¢do e excregio de agua e sodio
(GUYTON, 1977), sendo o ion sodio responsavel por 90 2 95% da pressio osmética efetiva
do compartimento extracelular. Na regulagio da concentragio de sédio no meio
extracelular, operam dois sistemas de controle: o sistema osmorreceptor, estimulando a
liberagdo do hormonio antidiurético, e o mecanismo da sede. No nucleo supra-optico do
hipotalamo anterior estdo localizadas células neurais especializadas denominadas
osmorreceptores, que respondem a mudancas na concentragio de sédio do liquido
extracelular. Os impulsos dos osmorreceptores sdo transmitidos do nucleo supra-optico,
pelo pedunculo hipofisario, & glandula hipofise posterior, onde ocorre a liberagio de
horménio antidiurético. Este hormdnio aumenta a permeabilidade dos ductos coletores,
promovendo absorgio de agua ¢ excreghio de sodio pelos rins, corrigindo, deste modo, o

liquido extracelular inicial muito concentrado (FITZSIMONS, 1989).

Até a descoberta de ANDERSSON (1952), da "area da sede" no hipotalamo, a
explicagio fisiologica para o fenémeno de sede era baseada na teoria da desidrataciio celular,
largamente citada e aceita, desde os experimentos de GILMAN (1937) com cloreto de sodio
hipertbnico, Mais tarde, ANDERSSON (1953) ampliou o conceito do controle central da
sede, com a introdugdo do receptor de sddio, presente naquela mesma area hipotalamica, e
que respondia a variagdo na concentragdo do ion, com a liberagio de horménio
antidiurético. O estudo mais detalhado desta regifio e a descricio de conexdes existentes
entre hipotalamo, area septal e complexo amigdaliano, através de circuitos neurais, definiu a
participagdo de todas estas estruturas no controle da ingesta de sal. Nesta relagio, o
hipotélamo € a maior estrutura de controle, e a area septal e o complexo amigdaliano atuam
como estruturas moduladoras (COVIAN & ANTUNES-RODRIGUES, 1963).
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Além do controle central, tem sido aventada a presenca de osmorreceptores
periféricos sensiveis as alteragdes plasmaticas desencadeadas com a desidratagdo.
Considerando que a restauracdo da pressdo osmotica em animais desidratados depende da
absorcdio entérica de agua, células osmossensiveis presentes no trato gastrointestinal,
estariam envolvidas no estimulo inicial do ato de beber. Seriam receptores localizados no
esdfago terminal ou na parede do trato gastrointestinal ¢ na veia porta que teriam papel bem
definido na restauragdo da hidratagdo, mas sem uma definigdo clara de sua participagdo no
controle da saciedade por agua (ROBERTSHAW, 1989},

Assim, a participagio de estruturas hipotalamicas e extra-hipotaldmicas no ato
de beber indica que ndo deve haver um unico "centro da sede", mas circuitos nervosos
envolvidos no controle da ingestdo de agua. Pode-se afirmar que ha diferentes controles
para a sede, provocados por mudangas osmoticas e volumétricas (FITZSIMONS, 1972). Tal
fato pode ser comprovado por lesdes provocadas na area pré-optica lateral, que abolem a
ingesta de agua induzida por solugio salina hipertonica (estimulagdo por variagio na Pressiao
osmotica), porém ndo sio efetivas em situagdes de privagio de agua (estimulo por variagio
osmotica e no volume do fluido extracelular) (FRANCI, 1994). Alguns estudos tém
sugerido que as regides mediais e o nucleo ventromedial do hipotalamo estfio relacionadas a
ingesta de agua induzida por estimulos extracelulares (desidratacio do compartimento
extracelular), enquanto as regides hipotalamicas laterais estdo relacionadas 4 ingesta de agua
induzida por estimulos osméticos ou celulares (desidratagdo do compartimento celular).
Deste modo, os estimulos podem utilizar diferentes vias e circuitos para o controle da
ingestdo de agua (KUCHARCZYK & MOGENSON, 1975).

Pode-se afirmar que ha dois tipos de sede, uma celular e outra extracelular,
atuando separadamente para produzir a mesma saciedade. A "sede celular”, descrita acima,
parece ser modulada de maneira simples, no que se refere aos seus receptores. A "sede
extracelular", por outro lado, € qualitativamente diferente e mais complexa, com seus
principais componentes representados pelos hormodnios do sistema renina-angiotensina ¢ por
estruturas aferentes neurais nas paredes das veias de baixa pressio proximas ao coragio

(EPSTEIN, 1976). Neste sentido, a hipovolemia pode induzir sede e ingestdo de agua por
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aumento dos niveis de angiotensina II (EPSTEIN, 1976) ¢ por meio de receptores vagais
aferentes de volume no atrio direito (KAUFMAN, 1984).

Junto com a aldosterona e a vasopressina, a angiotensina II forma a base do
controle hormonal do balango fluido do orgamismo. Como agente dipsogénico, a
angiotensina II ¢ descrita como o horménio mais potente nesta agdo, provocando sede,
aumento da pressfo sangiiinea, liberagio de vasopressina, aumento do apetite por soédio e
liberagdo de ACTH e aldosterona (PHILLIPS, 1987). Estas a¢Ges sd0 muito mais efetivas
centralmente que na periferia. Sua agfio periférica ¢ observada somente em situa¢des
extremas de desidratagdo ou hipovolemia, quando alcanga uma concentragfio plasmaética tio
alta, que induz ingestio de agua (EPSTEIN, FITZSIMONS, ROLLS, 1970, PHILLIPS,
1987).

Em situagdes de hipovolemia, a angiotensina II promove ingestdo de agua e
s6dio, ao passo que, em situagdes de hidropenia, sem necessidade de aumento do sédio
plasmatico, a ingestdo de agua é mediada por uma via colinérgica. Logo pode-se considerar
a existéncia de receptores colinérgicos e receptores para a angiotensina Il no tecido cerebral
interferindo no controle da ingestdo de agua (HOFFMAN et al, 1978). Este papel da
angiotensina IT no controle da ingesta de agua, induzida por alteragdes no volume, nio se
reproduz na atividade normal de animais com acesso livre a 4gua e alimentos , mostrando o
seu papel somente quando ocorrem alterac@es na relagdo Agua/soédio (FRANCI,
KOZLOWSKI, MCCANN, 1989). Em situagbes de estimulo para a ingestio de liquidos,
mas de pequena magnitude, e que precedem a sensagiio de sede, a vasopressina seria

liberada, ao mvés da angiotensina (PHILLIPS, 1987).

Atuando de modo inverso 4 angiotensina II e vasopressina, foi demonstrada, em
extratos de varias regides hipotalimicas, a presenga de um peptideo natriurético, cujas agdes
se dariam sobre o rim € os vasos sangiiineos, interferindo na regulagido do volume do fluido
extracelular (SAMSON, 1985). A denominag@io peptideo natriurético atrial (PNA) define
sua a¢do principal, qual seja: aumentar a excre¢io e diminuir a absorgio de sodio - efeitos
antagdnicos aos observados com a angiotensina I (ANTUNES-RODRIGUES, MCCANN,

SAMSON, 1986), além de reduzir a secregdo de renina e bloquear a secregio de aldosterona
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(KLEINERT et al., 1984, LARAGH, 1985). Em relagio 4 vasopressina, com ac¢des sobre a
pressdo arterial e o volume plasmatico, pode-se afirmar que este peptideo ¢ um horménio
contra-regulador, Esta agfio antagdnica entre PNA e vasopressina no foi demonstrada com
niveis basais dos dois horménios, mas somente em situagGes de estimulagio do eixo
hipotélamo-neuro-hipofise, sugerindo que esta interagdo depende da presenca ou auséncia
de alguns outros fatores (SZCZEPANSKA-SADOWSKA, 1989). Em modelos animais, com
privagiio de agua por um longo periodo (72 horas), é demonstrado um aumento dos niveis
de vasopressina ¢ uma redugéo significativa do conteido de PNA no tecido hipotalimico
(SAMSON, 1985).

O SNC tem um papel importante na liberagdo de PNA apds a expansio de
volume plasmatico (PALKOVITS, ESKAY, ANTONI, 1987, BALDISSERA et al., 1989),
liberagdio esta que ocorre preferencialmente na eminéneia média e pars neural, trafegando,
posteriormente, no sistema porta-hipofisario, antes de chegar & circulagio (ANTUNES-
RODRIGUES et al., 1991). Também, pode ocorrer liberagio do peptideo no atrio, através
da ac¢lo de barorreceptores, com ligages neuro-humorais com o I ventriculo e hipotalamo
(GOETZ, 1988; ANTUNES-RODRIGUES et al., 1992; MCCANN et al., 1994),

Além do controle do SNC sobre a natriurese, a inervagio renal também tem seu
papel. Estimulagdo de baixa freqiiéncia do nervo renal ou esplincnico diminui a natriurese e
diurese, fendmeno que nfio ¢ acompanhado por mudangas na taxa de filtragio glomerular,
fluxo plasmatico renal ou distribuicio do sangue nos rins (BELLO-REUSS, TREVINO,
GOTTSCHALK, 1976). Ao contrario, denervagdo renal provoca um aumento na natriurese
e diurese, por um efeito na taxa de volume, mostrando que a distensio dos barorreceptores
renais tem um papel na indugdo de liberagdio do PNA (ANTUNES-RODRIGUES et al,,
1992).

Os estudos dos mecanismos de controle hipotaldmico da sede expostos acima
visam compreender a fisiologia do fendmeno sem se referir as condi¢&es clinicas que levam a
desidratagdo e ao modo mais adequado de corregfio do distarbio. Este ponto foi methor
abordado nos estudos de privacio de agua, com a descrigio das alteragbes hidroeletroliticas

encontradas na desidratacdo.
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Nos estudos de privagdo hidrica, 0 modelo de desidratagio mais utilizado
baseia-se na permanéncia em ambientes com temperatura elevada e privacio de dgua por
tempos variados (OKUNO et al, 1988). Estes experimentos foram realizados em ratos
Wistar, que exibem um padrio de ingestdo de agua, apds desidratacio, semelhante ao
humano (GREENLEAF, 1982). Este padrio tem como caracteristica principal a
incapacidade de reposi¢io integral e rapida da perda hidrica, levando a um estado final de
"desidratagdo voluntaria®. No homem, este fendmeno ocorre em situagdes de sudorese e
perda de agua por calor, com posterior acesso exclusivo a 4gua no processo de reidratacdo.
No rato, as mudangas se processam na composicdo de ions e agua da saliva principal
mecanismo de regulagio da temperatura corporal neste animal (HAINSWORTH &
STRICKER, 1971). Nesta condigdo, a perda de eletrdlitos durante a desidratacio térmica
seria um modo de prevenir um aumento excessivo na osmolaridade intra e extracelular. Por
outro lado, a ingestdo de agua em quantidade insuficiente, para promover a reidratagio
plena, seria um mecanismo de defesa contra a diminuigdo da osmolaridade dos fluidos
corporais (NOSE, YAWATA, MORIMOTO, 1985, NOSE et al, 1987). Nestes
experimentos, ndo ha referéncia as solugdes que poderiam ser utilizadas para reposico

hidrica e restabelecimento da hidratagéo,

Os estudos de reposi¢do de liquidos, por via oral, em situagdes clinicas de
desidratagdo foram realizados de modo independente e de forma empirica, utilizando
basicamente dois modelos: agio de enteropatégenos provocando perda hidrica intestinal e na
perda por perspiragio e transpiragio no exercicio fisico. Este dltimo representou, talvez, o
modelo mais apropriado para o estudo da sede e das solugdes mais adequadas de reposicio
hidrica, pois tendia a ser livre das vartaveis presentes nos estudos com diarréia (OWEN et
al, 1986, MURRAY et al, 1987, DAVIS et al, 1988). Entretanto, a presenca de
hipertermia na desidratagdo induzida por exercicio fisico dificulta o entendimento das
relagdes diretas entre sede e reposiofio hidrica. Assim é que: as respostas fisiologicas que
acompanham a reposigio de volume durante a desidratagfio induzida por exercicio nio tém
sido bem caracterizadas (COYLE & MONTAIN, 1992). Enquanto existe definigio de que
altas taxas de reposi¢fo hidrica podem atenuar a hipertermia e reduzir o trabalho cardiaco

durante exercicio prolongado (MURRAY et al., 1987), nenhum estudo demonstrou as
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relagOes entre concentragfo de sodio e elevagbes na temperatura corporal no exercicio
quando o nivel de desidratagdo € alterado por ingestdo de fluidos (COYLE & MONTAIN,
1992).

Alguns pesquisadores tém comparado a influéncia da ingestdo de 4gua pura e de
solugbes que contém carboidratos e eletrolitos na temperatura corporal durante o exercicio
prolongado (MITCHELL et al., 1989, REHRER et al., 1990). A preocupacio dos autores
centra-se no retarde de esvaziamento gastrico que certas solugBes compostas de
carboidratos e eletrolitos tém, dada por uma elevada osmolaridade, ¢ pela necessidade de
carboidratos na solugdio para manter a glicose sangiiinea ¢ economizar glicogénio muscular
(MURRAY et al, 1987). Tais estudos t€m demonstrado que as solugdes eletroliticas, com
uma concentragdo de carboidratos da ordem de 8 a 10 %, sdo tdo efetivas quanto a 4gua em
atenuar a hipertermia (OWEN et al, 1986, MURRAY et al, 1987, DAVIS et al., 1988).
Tais achados sfio concordantes com os dados de esvaziamento gistrico de solugdes com
concentragio de carboidratos de 8%, que mostram resultados semelhantes aos da agua,
podendo, assim, serem usadas como solugdes de reparagio (COYLE & MONTAIN, 1992).
Entretanto, variaveis como calor, sudorese, estresse, alteragdes de perfusdo sangiiinea,
provocadas pelo trabalho muscular e o ambiente, podem interferir e modificar a resposta
fisiologica na hidratagio. Também nesta linha de pesquisa da medicina esportiva nfo foram
elucidados os efeitos destas variaveis sobre o esvaziamento gastrico das solugdes utilizadas

(OWEN et al., 1986).

Por outro lado, os estudos para o estabelecimento de uma solugio reidratante,
para reposi¢io da perda hidrica intestinal provocada por enteropatogenos, basearam-se no
reconhecimento dos agentes etiologicos, dos mecanismos pelos quais estes agentes
influenciam a fungdo gastrointestinal e a composi¢io do fluido fecal (WHO, 1984
GHISHAN, 1988). A descoberta do transporte conjunto de sodio-glicose, estimulando o
transporte de agua por drenagem do solvente, e de que este mecanismo esta intacto na
diarréta provocada por enteropatdgenos (principalmente nas diarréias por E. coli e V.
cholerae) levou a formulagio da solucio reidratante da OMS e ao seu uso bem-sucedido
nos paises do Terceiro Mundo (NALIN et al., 1968). Posteriormente, a adi¢do de

precursores alcalinos em solugdes orais, incluindo o bicarbonate e o citrato, tornou-se
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necessaria em virtude da acidose metabolica presente em situagdes onde ocorre perda
hidrossalina intensa (CASH et al., 1969; PATRA et al,, 1982; ISLAM & AHMED, 1984;
ELLIOTT, WALKER-SMITH, FARTHING, 1987). Os estudos de €svaziamento gastrico
destas solugbes, em situagdes de diarréia aguda (VEGA-FRANCO, PEREZ-MEDINA,
GORDON-RODRjGUES, 1988; COLLINS et al., 1989) e de solugBes de bicarbonato e
citrato de sédio na acidose metabélica experimental em animais (BELANGERO &
COLLARES, 1992: BARACAT & COLLARES, 1992), evidenciaram mecanismos
presentes nestas condigdes, que poderiam promover uma retdratagdo plena e restitui¢do do

estado metabdlico inicial.

O trato gastrointestinal pode promover o equilibrio hidrico no individuo
desidratado, através da capacidade de acomodacgdo gastrica de uma determinada solugédo
ngerida, sua posterior liberacio para o intestino delgado e conseqiiente absorgio pela
mucosa intestinal. Para compreender como se processa a liberagdo do contendo gastrico
para o intestino delgado, faz-se necessario conhecer os mecanismos de controle da atividade

gastrica.

O estdbmago ¢é dividido funcionalmente em duas grandes areas: a regido
proximal, compreendendo fundo e porgio proximal do COTpO gastrico, que exibe uma
atividade motora ténica, responsavel pelo reconhecimento das mudangas de volume
intragastrico; a regifio distal ou caudal, incluindo antro e porgdo distal do corpo, que exibe
contragbes fasicas que movimentam e propulsionam o conteudo intragastrico (COOKE,

1975),

Assim que o alimento ¢ deglutido, o esfincter esofagico inferior e o estdmago
proximal relaxam, em um fendmeno denominado relaxamento receptivo. Quando esta fase &
seguida de uma distensdo da porgfio proximal, para acomodacdo de uma maior quantidade
de alimentos, da-se o nome de relaxamento adaptativo, fazendo com que esta regido sirva de
reservatorio de alimentos, sem um aumento significativo da pressdo intragastrica. Sabe-se
que solugdes liquidas e inertes saem rapidamente do estdmago com pouca tensio sobre a
parede gastrica. Esta tensdo e o gradiente pressorico que se estabelece entre o estdmago e o

duodeno, aliados a forga contratil do antro e piloro, tém um importante papel em determinar
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a velocidade de esvaziamento de liquidos (KELLY, 1980; AKKERMANS, JOHNSON,
READ, 1984).

Toda essa atividade motora do estdmago tem como principais mecanismos de
controle a a¢io coordenada de distensdo/contragio das células musculares lisas, a atividade
das fibras nervosas intrinsecas e extrinsecas, ¢ os hormdnios liberados locaimente em

resposta & presenga de contendo gastrico (AKKERMANS et al., 1984).

A inervagfio gastrica € rica e € constituida por fibras nervosas intrinsecas (plexo
mioentérico) e extrinsecas (vago e plexo celiaco) (GABELLA, 1981). Em relagdo a acfio
simpatica, os impulsos provenientes do plexo celiaco sdio aferentes e eferentes. As fibras
nervosas aferentes saem de receptores gastricos, com sinapses no ganglio celiaco e medula
espinal. As fibras eferentes sdo primariamente pos-ganglionares adrenérgicas, com sinapses

nos neurdnios da parede muscular do estdomago (AKKERMANS et al., 1984).

As fibras vagais eferentes sio de dois tipos principais: estimulagio colinérgica e
inibicdo ndo-adrenérgica, sendo que as primeiras tém origem no nicleo dorsal do vago, com
sinapses nos plexos nervosos presentes na parede gastrica (AKKERMANS et al,, 1984). Por
outro lado, as fibras sensitivas vagais carream impulsos provenientes da estimulagio de
quimiorreceptores intestinais (duodeno e jejuno) € mecanorreceptores gastricos (THOMAS

& BALDWIN, 1968).

Em relagio aos quimiorreceptores, a concentragio e a qualidade dos
componentes do conteiido alimentar determinam sua ativagdio, com consequente retarde de
esvaziamento gastrico. Esta agfo se estabelece, preferencialmente, em relagio a
concentracio osmotica, presenga de aminoacidos, ions H+ e de gorduras da refeigdo
(HUNT & SPURRELL, 1951, THOMAS, 1957, HUNT & KNOX, 1962, 1972,
MEEROFF, GO, PHILLIPS, 1975; BARKER et al., 1978, HUNT, 1983b;, MINAMI &

MCCALLUM, 1984).

Os aminoacidos, principalmente L-triptofano, atuam através de receptores
localizados no duodeno provocando diminuigio do ritmo de esvaziamento gastrico, quanto
maior sua concentragdo no quimo (HUNT & PATHAK, 1960, BARKER et al., 1978). As
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gorduras interferem no esvaziamento gastrico através da a¢do sobre receptores localizados
no jejuno, sensiveis a cidos graxos com mais de 10 carbonos em suas cadeias (MINAMI &
MCCALLUM, 1984). Em relagio a concentragio osmdtica, solugdes hipertdnicas ou
hipotdnicas esvaziam mais lentamente que solugdes isotOnicas, através da agio sobre
receptores presentes no duodeno (HUNT & PATHAK, 1960; MEEROFF et al., 1975). Por
fim, o contendo de 4cido no estdmago retarda o esvaziamento gastrico através da agdo do
anion do acido sobre receptores localizados no duodeno proximal. Esse retarde € tanto
maior quanto maior for a concentragio de ion H+ no conteado alimentar e quanto menor for

o peso molecular do dnion (HUNT & KNOX, 1962; 1972).

Outro fator de importéncia no controle da atividade motora gastrica € a agdo
hormonal, representada no trato gastrointestinal pela colecistocinina, gastrina, secretina,
(GROSSMAN, 1974). A agio desses hormonios é de retarde de esvaziamento gastrico
somente quando usados em doses farmacologicas, excetuando-se a colecistocinina, que age
em doses fisiologicas (NECHELES, SPORN, WALKER, 1966).

A descri¢dio da agdo inibitoria da colecistocinina sobre a motilidade géstrica tem
sido questionada em alguns trabalhos, pelas dificuldades na dosagem de nivel sérico do
horménio, ndo se definindo claramente quais das agdes descritas sdo de origem fisiologica
(NIEDERAU, MECKLENBECK, HEINDGES, 1993), Como o esvaziamento géstrico ¢
regulado, em parte, pelo gradiente de pressdo entre estdmago e duodeno, gerado
primariamente por contragdes tonicas da porgio proximal (HUNT, 1983b), a colecistocinina
diminuiria a pressdo intragéstrica por relaxamento desta regido, aliada a uma contragdo do
piloro (YAMAGISHI & DEBAS, 1978). Este fato ¢ particularmente importante no
esvaziamento gastrico de liquidos, concordante com a observagdo de que residuos gastricos
localizam-se preferencialmente na porgdo proximal do estdmago. Além da mibigdo da
motilidade gastrica, a colecistocinina atua como agente anorexigeno em relagio a ingestdo
de solidos (FLANAGAN, VERBALIS, STRICKER, 1989), provavelmente através de
estimilos aferentes para fibras nervosas do nucleo paraventricular do hipotalamo
(HELMREICH et al., 1991), constituindo-se em um relevante elemento no fenémeno da

saciedade (LIDDLE, 1989).
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Por outro lado, sabe-se que a gastrina tem um importante papel na ativacio da
secrec@o de acido do estdmago e na freqiéncia de contragbes do antro gastrico
(AKKERMANS et al,, 1984). A secretina tem uma agdio estimulatoria sobre o pancreas,
aumentando o seu fluxo de secregdo alcalina, quando ha presenga de acido na luz intestinal
(HEYLINGS, HURST, GARNER, 1984; FANDRIKS & STAGE, 1986).

Essas a¢bes hormonais atuam em consondncia ¢ integradas aos estimulos vagais
e hipotaldmicos, descritos anteriormente, em relagio ao controle da motilidade gastrica. Este
fato pode ser demonstrado por trabalhos que relatam uma atenuagdo da supressio da
motilidade géstrica provocada por colecistocinina, quando se procede a lesdes em fibras
aferentes ¢ eferentes vagais (RAYBOULD & TACHE, 1988 FLANAGAN et al., 1989;
SCHWARTZ et al, 1993). Considerando que o estdmago recebe fibras eferentes
parassimpaticas do nervo vago, cujas células originam-se no sistema nervoso central e cuja
ativagio provoca contragio ¢ aumento do tdnus gastrico, pode-se considerar uma
modulagdo do esvaziamento gastrico exercida através de estimulos neuronais centrais.
Também os nervos do estémago contém uma variedade de neuropeptideos, sendo o mais
abundante o peptideo intestinal vasoativo, presente em células nos plexos mioentérico e
submucoso (GROSSMAN, 1974). Fibras nervosas contendo substincia P e encefalina,
freqUientes na musculatura pilorica, promovem contragio pilorica e relaxamento gastrico por
uma via neuronal ndo-colinérgica € ndo-adrenérgica, ligada ao nervo vago (EDIN et al,,

1980).

Desse modo, existe uma integra¢o entre mecanismos de controle local € central
em relagdo ao esvaziamento gastrico. O fendmeno da sede, atuando preferencialmente
através de mecanismos centrais de controle, poderia influenciar a motilidade gastrica ¢,
consequentemente, o esvaziamento gastrico. Esta ago se daria pela ativagio de conexdes
neuro-hormonais com o estdmago. No entanto, na situagio de privagio isolada de agua
(hidropenia), o tipo de influéncia do hipotalamo exercida sobre a motilidade gastrica nio
esta bem caracterizada. Além disso, os mecanismos locais de controle do esvaziamento
gastrico, representados por receptores duodeno-jejunais, podem também exercer sua acdo,

interferindo na resposta motora gastrica, na situagio de sede.
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Assim, pode-se afirmar que, na situagio de privagdo de agua, o esvaziamento
gastrico de determinada solugéio pode depender de influéncias hipotalamicas e/ou locais do
trato gastrointestinal. Enquanto alguns trabalhos abordam e tentam esclarecer aspectos
ligados ao controle central hipotalimico da sede, ¢ seus reflexos sobre a composicio
hidroeletrolitica do meio interno, os estudos de esvaziamento gastrico de liquidos enfocam
as caracteristicas ideais das solugdes empregadas em modelos de desidratagéo, provocada
por enteropatogenos ou por perda hidrossalina, por sudorese ou exercicio. Resta, portanto,
definir os efeitos da privaggio de 4gua sobre a motilidade gastrica e, em decorréncia, sobre o

esvaziamento gastrico,

Assim sendo, o objetivo do presente trabalho foi estudar o esvaziamento
gastrico de liquidos em ratos submetidos a um modelo de privagio de agua por 24, 48 e 72

horas.
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2. MATERIAL E METODOS




2.1. MATERIAL

2.1.1. Animais

Sc ey Cﬂ
Foram utilizados 380 ratoW_coanade entre 8 e 10 semanas, pesando 4‘“9

entre 210 e 300 gramas, fornecidos pelo Biotério Central da Universidade Estadual de
Campinas. Os experimentos foram realizados no Laboratério de Pediatria do Nucleo de

Medicina e Cirurgia Experimental.

Os animais foram adaptados as condigdes locais do Laboratorio por periodo de
7 dias, com ciclos artificiais de luz/penumbra de 12 horas, recebendo 4gua e ragiio ad
libirum e permanecendo em gaiolas coletivas. A temperatura ambiente variou de 22°C a 28°
C. Os animais, ao serem selecicnados, foram separados e mantidos em gaiolas individuais,
com ou sem aporte de agua, recebendo ragdo seca até 24 horas antes do inicio do

experimento.

Todos os animais foram pesados no imicio do estudo, nos periodos
correspondentes de 24, 48 ¢ 72 horas de privagio de agua, antes e depois da administragiio

parcial do liquido, e antes do inicio da prova de esvaziamento gastrico € coleta de sangue.

O estudo foi dividido em trés etapas, as duas primeiras visando ao estudo do
modelo de privagio de agua ¢ a sua recuperagdio, e a terceira visando a avaliagio da
privagio de liquidos sobre o esvaziamento gastrico. Para validagio do modelo, foram
utilizados os dados referentes as porcentagens de perda de peso durante o periodo de

privagio (24, 48 e 72 horas) e as determinagdes do hematocrito e da densidade plasmatica.

A distribuigio dos animais em cada etapa foi a seguinte:
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ETAPA 1: Estudo do modelo de privagio de dgua
Grupo Experimental

Foram utilizados 30 animais, distribuidos em trés grupos de dez animais de

acordo com o tempo de permanéncia em privagio de agua (segundo diagrama abaixo);
- dez animais permaneceram em privagio de liquidos e slidos por 24 horas.

- dez animais permaneceram em privagdo de liquidos por 48 horas, recebendo

ragdo ad /ibitum nas primeiras 24 horas e sem ragio nas 24 horas seguintes.

- dez animais permaneceram em privagdo de liquidos por 72 horas, recebendo

ragio ad libitum nas primeiras 48 horas ¢ sem ragdo nas 24 horas seguintes.
Grupo Controle

Foram utilizados 15 animais (cinco para cada periodo de privagio estudado),
recebendo dgua ad libitum durante todo o perfodo de estudo. Nas 24 horas que antecederam

o final do periodo de privagio, foi retirada a ragio solida.

Em todos animais foram coletadas, ao final de cada periodo estudado, amostras

de sangue para determinago de hematdcrito e de densidade plasmatica.

ETAPA 1 -Modelo de Privagao
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ETAPA 2: Recuperacio da hidratacio no modelo de privagiio de agua

Foi utilizado o tempo de 72 horas de prnivagdo de agua, onde foram mais

acentuadas as mudangas nos par@metros estudados (peso, hematécrito e densidade

plasmatica). Nas primeiras 48 horas, todos animais receberam ragfio ad libitum, com jejum

alimentar nas 24 horas seguintes.

Os animais do grupo experimental distribuiram-se em trés subgrupos (segundo

diagrama abatxo):

Subgrupo 1. 15 animais tiveram privagio de agua por 67 horas e, a seguir, oferta de agua

por 60 minutos. Apods este periodo, foram completadas as 72 horas com 2

retirada do acesso & 4gua.

Subgrupo 2: 15 animais tiveram privagio de agua por 67 horas e, a seguir, oferta de agua

por 120 minutos. Apods esse periodo, foram completadas as 72 horas com a

retirada do acesso a agua.

Subgrupoe 3: 15 animais permaneceram em privagio total de liquidos por 72 horas.

ETAPA 2 - Recuperacido da Hidratagao

Privagio Liquida (PL)

Privaglo Solida

(PS)

n=15 7{ee
Subgrupo 1 — ~ T e PL+PS 12
- o
Subgrupo 2 ' = : o
PL 24 PL 8 PL+PS T2
Subgrupo 3 PL '[ nr:.15 ‘ PLYPS
24 ag T2
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Foi utilizado o grupo-controle da ETAPA 1, com 15 animais recebendo agua ad
libitum durante todo periodo de estudo, para comparagdo com os trés subgrupos acima
descritos. Em todos os animais foram coletadas amostras de sangue, ao final do periodo de

72 horas, para determinagio de hematocrito e densidade plasmatica.

ETAPA 3: Estudo do esvaziamento gistrico
Foi realizado em trés fases:
Fase 1: Privagéo total de 4gua (diagrama abaixo)

Grupo 24 horas: 30 animais permaneceram sem acesso a agua ¢ a rago por 24 horas. Ao
final do periodo, todos foram submetidos a prova de esvaziamento gastrico com refeigbes de
salina, 4gua e solugdo reidratante da OMS (SRO), sendo cada subgrupo constituido de dez
animais para cada refeigdo de prova. Para cada subgrupo, foram utilizados dez animais-
controles em jejum alimentar, recebendo 4gua ad libitum, durante 0 mesmo periodo e com

as mesmas refei¢des.

FASE 1
n=30 — ialina {n=10}
gua (n=10) Privagdo Liquida (PL)
24 hs PL+PS —— 8RO (n=10) Privagdo Solida (PS)
n=30 Salina (n=10) Comrole o
C Agua (n=10)
PS
L SRO {n=10)
n=30 — Salina (n=10)
E o 4 CLePS Agua (n=10)
be—— SRO {n=10}
43 bhs = —— Salina (n=10)
c I'I: 30 Agua (n=10)
~ PS L—— SRO (n=10)
_ n=30 :alina (n=10)
E PL ' PL ' PL+PS L sg;“{f,’::‘o‘;’
72 hs
n=30 Salina (n=10)
c : ,‘ Agua (n=10)
-~ ~ Ps L — sro (n=10)

Material e Métodos 19



Grupo 48 horas: 30 ammais permaneceram sem acesso a agua por 48 horas e 30
animais-controles receberam agua ad /ibitum. Nas primeiras 24 horas, os animais tiveram
acesso a ragdo ad libitum, com suspensio a seguir. Todos foram submetidos a prova de

esvaziamento gastrico com as mesmas refeigdes empregadas no grupo 24 horas.

Grupo 72 horas: 30 animais permaneceram sem acesso 4 agua por 72 horas,
enquanto 30 animais-controles receberam agua ad /ibitum, sendo todos submetidos a prova
de esvaziamento gastrico. Nas primeiras 48 horas, os animais tiveram acesso a ragfo ad
libitum, com suspensdo nas 24 horas seguintes. As refei¢des de prova utilizadas foram as

mesmas dos grupos anteriores.

Fase 2: Avaliagio da privacdo parcial, com oferta de agua por 60 minutos

(diagrama abaixo)

Vinte animais tiveram priva¢do de agua por 67 horas e, a seguir, oferta de agua

durante 60 minutos, completando-se as 72 horas com a retirada do acesso a agua.

FASE 2 Privacho Liquida (PL)
Privagiic Solida (PS)
Controle {C}
Estuda (E)
AGUA
n=20 —— Agua (n=10)
E PL 24 PL a8 PL+PS 7L gpo(net0)
n=20 Agua (n=10)
C-1 .‘ ='
~ 24 ~ a8 PS 72— sRro (n=10)
n=20 Agua (n=10)
C-2 | + 72|
PL 2 PL P PL+PS SRO (n=10)
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Fot estudado o esvaziamento gistrico de duas refeigdes; agua e solugio
reidratante da OMS (SRO), sendo dez animais utilizados para cada refeigio. Como
controles, outros 20 animais receberam agua ad libitum (dez para cada refeicdo) e 20

animais ndo receberam agua (dez para cada refei¢do) no perfodo estudado.

Fase 3. Avaliagdo da privagio parcial, com oferta de igua por 120 minutos

(diagrama abaixo)

Vinte animais tiveram privacdo de agua por 67 horas e, a seguir, oferta de
liquido durante 120 minutos, completando-se as 72 horas com a retirada do acesso a agua.
Foi estudado o esvaziamento gastrico de duas refeigbes de prova, a saber: solucdo
reidratante da OMS (SRO) ¢ solugido glico-salina, sendo dez animais utilizados para cada
refeicdo. Como controles, foram utilizados 20 animais (dez para cada refeicfio) recebendo
agua ad libitum ¢ 20 animais (dez para cada refei¢io) com privagio total de liquidos durante

o periodo estudado.

FASE 3 Privagio Liquida (PL)
Privagio Sélida {PS)
Controle (Cy
Estudo (E)
E . n=20 ? qﬁuﬂqe ——SRO (n=10)
PL 2 PL 48 PL+PS 2L giicasalina (n=10)
n=20 — SRO (n=10}
C"'l T :
~ 24 ~ 48 PS 2L __Glicosalina (n=18)
n=20 ——SRO {n=10)
C-2 ) : a
PL 2 PL 4 PL+PS L _Glicosalina (n=10)
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2.1.2, Refei¢bes de prova

As refeigbes foram administradas no volume de 2ml para cada 100 gramas de
peso corporal do animal, acrescentando-se como marcador a fenolsulfonaftaleina (PSP) na
concentragdo de 6mg/100ml da solugdo (BELANGERO & COLLARES, 1991).

As refeicbes empregadas foram as seguintes:
- Solugdo de cloreto de sodio 0,9% (9g/dI)
- Agua

- Solugo reidratante da OMS (SRO), preparada a partir de uma mistura em po, fornecida
pela Central de Medicamentos (CEME), em envelopes aluminizados, com 3,5 gramas de
cloreto de sodio, 1,5 gramas de cloreto de potassio, 2,9 gramas de citrato de sodio e 20
gramas de glicose anidra. Esta mistura deve ser diluida em um litro de 4pua e, apos o
preparo, deve apresentar 90mEq de sodio, 20mEq de potassio, 80mEq de cloreto e 30mEq

de citrato por litro de solugio.

- Solugdo de glicose e de cloreto de sodio (glico-salina), na concentragio de 20g/l
(111,11mM/1) e 90mM/l, respectivamente.

Os valores das osmolalidades das refeigSes empregadas, exceto da 4gua, foram
determinadas em osmoOmetro produzido por "Advanced Instruments Laboratories”, pelo

método comparativo do ponto de congelamento da solugio, mostrando os seguintes valores:
- solugdo de cloreto de sodio 0,9%: 305mOsm/l
- solugdo reidratante da OMS (SRO): 309mOsnv/]

- solugio glicose-cloreto de sodio (glico-salina): 283mOsm/1
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2.2. METODOS

2.2.1. Prova de Esvaziamento Gdstrico

Empregou-se a técnica descrita por BELANGERO & COLLARES (1991), em
que as refei¢des sdo infundidas através de sonda orogastrica, que consiste de uma haste de
metal com luz central e oliva perfurada na extremidade distal, acoplada a um cateter de
polietileno, tendo todo o conjunto a extensdio de 50cm. O anima! é imobilizado por um
auxiliar na posi¢Ao horizontal, com o ventre voltado para cima, através da regido
interauricular e patas traseiras, alinhando corpo e cabega. Apés isso, a sonda é introduzida
até o estdmago, e o volume da refei¢éio ¢ infundido por gravidade, em aproximadamente 10
segundos, com o animal em posi¢o vertical. Apos a administragio da refeigio de prova, ¢
retirada a sonda, e os animais permanecem em gaiolas por 8 minutos e 30 segundos. Neste
momento, 0 anmimal € colocado em campanula com éter etilico por 45 segundos e, a seguir, ¢
fixado a um suporte, sendo recolocada a sonda e aberto o abdémen no sentido longitudinal.
O piloro ¢ clampeado exatamente no momento estabelecido para o estudo do esvaziamento

gastrico (10 minutos).

O residuo gastrico ¢ aspirado por seringa acoplada a um sistema igual ao
utilizado para a infusdo da refeicdo de prova. Séo realizadas quatro lavagens de estdmago
com 2ml de agua destilada por vez. Apds total esvaziamento da viscera, a sonda é entdo

retirada, sob pressio negativa, e o animal ¢ sacrificado.

O volume total (residuo + lavagem) ¢ transferido para uma proveta graduada de
25 ml. Os instrumentos de aspiragdo (sonda e seringa) sdo lavados trés vezes com 1ml de
agua por vez, e acrescentado a proveta. O seu volume total € medido e representa o volume

total recuperado (B).
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2.2.2. Determinagdo da retencdo gdstrica

A determinagdo da retengdo géstrica foi efetuada pela técnica descrita por
GUPTA & BRANS (1978). Apos filtragem em papel-filtro tipo 10, marca "Inlab", e
homogeneizagio do residuo gastrico ¢ do liquido de lavagem (B), aliquotas de 2m] foram
retiradas e transferidas, em duplicata, para baldes volumétricos de 10ml. A seguir, foram
acrescentados Smi de solugiio de fosfato trissodico na concentragdio de 27,5¢/1. O volume
final de 10ml de cada baldo foi completado com agua destilada. Para a amostra-padriio, o
mesmo procedimento foi utilizado, com 1ml da refeidio de prova também filtrada, As

leituras foram feitas em fotocolorimetro de KLETT, utilizando-se filtro verde.
Para o calculo da retengéo gastrica (R.G.), utilizou-se a seguinte férmula:

Bxbx 100
RG = , onde :
Axax2

A= volume da refei¢o de prova
B= volume total recuperado

a= lertura da refeigo de prova
b= lettura do residuo gastrico

2.2.3. Coleta de sangue

Dos animats das etapas 1 ¢ 2 foram coletadas amostras de sangue da veia cava,
ap0s abertura do abddmen, com o animal anestesiado. Foram colhidos 5ml de sangue em
seringa heparinizada, que foram transferidos para tubos de ensaio. Apds homogeneizagio
manual do sangue, por inversio delicada do tubo de coleta, microcapilares foram
preenchidos, vedados em uma das extremidades e colocados em microcentrifuga, marca
Janetzki, por 5 minutos, na velocidade de 16000rpm, para determinagiio do hematdcrito. O
restante do sangue foi centrifugado por 10 minutos, a 1500rpm, separando-se a fragio

plasmatica.
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Para determinagio da densidade plasmaética, foi medida a refragio no plasma,
através da leitura em refratdmetro, marca Reichert-Jung, modelo 10400. O indice de
refragdo, medido por leitura direta (ja multiplicada por 10000), representa a diferenca de
refrago entre o plasma e a dgua, 4 temperatura de 20°C. Usando a tabela de conversio,

anexa ao manual de instrugSes do refratdmetro, determina-se a densidade plasmatica.

2.2.4. Andlise Estatistica

A analise estatistica foi realizada através dos testes de MANN-WIHITNEY
(k = 2) e KRUSKAL-WALLIS (k > 3), para amostras independentes. O valor de o
utilizado, considerando uma prova bicaudal, foi de 0,05 para o primeiro ¢ de 0,10 para o
segundo (SIEGEL, 1975). Havendo diferenca significativa no teste de KRUSKAL-
WALLIS, aplicou-se o Teste de Comparagdes Multiplas na diferenciagdo entre os pares,

considerando o valor de o = 0,02 (LEACH, 1979).

As figuras representativas dos valores de perda de peso, hematocrito, densidade
plasmatica e retengio gastrica, para cada grupo de animais, serfio apresentadas em “box-
plot”, obtidas através do programa “SPSS (STATISTICAL PACKAGE FOR SOCIAL
SCIENCES) FOR WINDOWS”, versio 6.0. Os limites inferior e superior da figura
representam, respectivamente, o menor e o maior valor encontrado. A linha horizontal
inferior e superior do retdngulo representa, respectivamente, o primeiro ¢ o terceiro quartil
A linha horizontal intermediaria do retdngulo corresponde 4 mediana. Os pontos definidos
como “outhers” e “extreme”, que excedem de 1,5 ¢ 3,0 vezes respectivamente a extensio do
“box”, localizados abaixo do primeiro ou acima do terceiro quartil, foram excluidos dos

graficos.
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9. RESULTADOS




3.1. MODELO DE PRIVACAO DE AGUA

3.1.1. Evolugdo do peso dos animais

Os valores individuais, as médias, os desvios-padrées, os erros-padrdes das
médias (EPM) e as medianas do peso inicial, do peso final ¢ da diferenca de peso sdo

apresentados nas colunas 1, 2 e 3 das TABELAS I aIV, em apéndice.

Na Figura 1, em box-plot, sdo apresentados os resultados do grupo-controle e
dos grupos com privagdo total de liquidos por 24, 48 e 72 horas. Houve diferenga
significativa (p< 0,02) nos grupos 48 e 72 horas em relagdo ao grupo-controle, com uma
maior perda de peso nos animais com 72 horas de privagdo. Por outro lado, no grupo com
24 horas de privagio de liquido, embora tenha sido observada uma tendéncia dos pesos
apresentarem valores menores em relagdo ao controle, a diferenga ndo foi significativa

(9>0,02).

301 p<0,02

™
o

PERDA DE PESD (%)

i
|

24 48 72

[T

TEMPO DE PRIVACAO DE AGUA (horas)

Figura 1: Distribuiciio dos valores de perda de peso, em porcentagem do peso inicial, dos animais do grupo-controle {0) e dos grupos
expenimentais, nos tempos de privagio de dgua de 24, 48 e 72 horas.
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3.1.2. Valores do hematécrito e da densidade plasmdtica

Os valores individuais, as médias, os desvios-padrdes, os erros-padrées das
medias (EPM) e as medianas do hematocrito e da densidade plasmatica sdo apresentados nas
colunas 4 ¢ 5 das TABELAS I a IV, em apéndice. Nas Figuras 2 ¢ 3, em box-plot, sio
apresentados, respectivamente, os resultados do hematécrito e da densidade plasmatica dos
grupos com privaglo total de liquidos, mostrando diferenca significativa nos valores de
hematocrito entre os grupos experimentais de 48 e 72 horas em relagdo ao grupo-controle
(agua ad libiturmn). Com um progressivo aumento do tempo de privagdo de liquidos, ocorreu
uma elevagio do hematéerito, sendo encontrados os maiores valores no grupo 72 horas. Em
relacdo 4 densidade plasmatica, ocorreu diferenca significativa entre os grupos experimental
e controle, nos tempos de privagiio de liquidos de 48 e 72 horas, de forma semelhante ao

encontrado para o hematocrito.

70
p=<(,02

p<0,02

] == %
|

|
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-
Lt
I

40

f

0~ 5 24 43 72

TEMPO DE PRIVAGAO DE AGUA (horas)

Figura 2: Distribui¢do dos valores de hematécrito, em porcentagem, dos animais do grupo-comirole {0) e dos grupos experimentais, nos
tempos de privacio de dgua de 24, 48 e 72 horas.
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Figura 3: Distribui¢io dos valores da densidade plasmitica dos animais do grupo-controle {0) e dos grupos experimentais, nos tempos de
privagie de dgua de 24, 48 e 72 horas.

3.2. RECUPERACAOQ DA HIDRATACAO COM OFERTA DE AGUA
3.2.1. Evolugdo do peso dos animais

Os valores individuais, as médias, os desvios-padres, os erros-padrdes das
médias (EPM) e as medianas do peso inicial, do peso final e da diferenga de peso sio

apresentados nas colunas 1, 2 ¢ 3 das TABELAS V a VII, em apéndice.

Na Figura 4, em box-plot, sio apresentadas as porcentagens de perda de peso
nos animais com 72 horas de privagio de liquidos e oferta parcial de 4gua. Observa-se uma

queda progressiva da porcentagem de perda de peso com 60 e 120 minutos de oferta parcial
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de 4gua, com diferenca significativa entre todos os grupos experimentais e controles

(privagio total e agua ad libitum).
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Figura 4: Distribuigio dos valores de perda de peso, em porcettagem do pese inicial, nos subgrupos com privagio complela de dgua por 72
horas (SEM), coniroles recebendo dgua (COM), oferta parcial de dgua por 60 minutos (P60) e oferta parciat de agua por 120 mintioes
(P1206), no tempo de privagio de 72 horas,

3.2.2. Valores do hematacrito e da densidade plasmdtica

Os valores individuais, as médias, os desvios-padrdes, os erros-padrdes das
médias (EPM) e as medianas do hematdcrito e da densidade plasmatica sio apresentados nas

colunas 4 e 5 das TABELLAS V a VII, em apéndice.

Em relagio aos valores do hematocrito, apresentados em box-plof na Figura 5,
as menores diferencas sdo observadas quando se comparam os grupos com oferta parcial de
dgua por 120 minutos e o controle com agua ad libitum, mas ainda com diferenga
estatisticamente significativa entre os dois (p<0,02). A queda progressiva do hematdcrito,
com o aumento do tempo de oferta de agua, demonstra uma tendéncia 4 recuperagdo dos

valores iniciais. Entre os demais grupos, as diferengas sdo mais acentuadas.
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Figura 5: Distribui¢io dos valores de hematdcrito, emt porcentagem, nos subgrupos cotn privagio complela de dgua por 72 horas (SEM),
controles recebendo dgua (COM), oferta parcial de dgua por 60 minutes (P60) e oferta parcial de agua por 120 minutos {P120), no tempo de
privagio de 72 horas,

SEM P60 P120 COM

O mesmo fendmeno néo ocorreu com a densidade plasmatica, sendo os valores
mais baixos encontrados nos subgrupos com oferta parcial de 4gua, em relagio aos controles

com e sem oferta de agua (Figura 6).

Comparando-se o subgrupo com oferta parcial de 4gua por 60 minutos com o
subgrupo-controle que recebeu agua, ndo se observa diferenca estatistica, demonstrando a

recuperagdo dos valores de densidade plasmatica.

‘No subgrupo que recebeu agua por 120 minutos, notam-se valores de densidade
plasmatica mais baixos, com diferenga estatisticamente significativa em relagio ao controle
com 4gua € ao subgrupo com oferta parcial de 4gua por 60 minutos. Assim, estendendo-se o
tempo de oferta de dgua para 120 minutos, ocorreu uma diminuicdo mais acentuada da

densidade plasmatica.
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Figura 6: Distribui¢io dos valores de densidade nos subgrupos com privagio completa de dgua por 72 horas (SEM), controles recebendo
dgua (COM), oferta parcial de dgua por 60 minutos (P60} e oferta parcial de 4gua por 120 minutos (P120). no tempo de privagio de 72

horas.

3.3. AVALIACAO DO ESVAZIAMENTO GASTRICO

3.3.1. Fase 1: Na privagdo total de dgua

Os valores individuais, as médias, os desvios-padrdes, os erros-padrdes das
meédias (EPM) e as medianas das retencSes gastricas sio apresentados na coluna 6 das
TABELAS VIII a XXV, em apéndice.

Na Figura 7 sdo apresentados, em box-plot, os valores de retencio gastrica em
porcentagem do volume inicial da refeigo de prova empregada no tempo de privagio de
agua de 24 horas. Nota-se que ndo ocorreu diferenga estatisticamente significativa (p>0,05)
entre os grupos experimental e controle, com relagdo as refeigdes de prova empregadas. O

mesmo resultado foi encontrado nos animais com privagéio de dgua por 48 horas (Figura 8).
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Figura 7; Distribui¢ie dos valores de retengiio gasirica nos grupos-controles ( |:| ) & experimental { % ), com privagdo de 4gua por 24
horas, de acordo com a refeigio de prova empregada.
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Figura $: Distribuicio dos valores de retengio gdstrica nos grupos-controles ( ) e experimental W ), com privagio de dgua por 48
Y. por

horas, de acordo com a refeigio de prova empregada.
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No entanto, quando o tempo de privagdo de dgua foi de 72 horas (Figura 9),
observou-se diferenga estatisticamente significativa (p<0,05) entre os animais do grupo
experimental e do controle, quando se utilizou 4gua e solugdo reidratante como refeigio de

prova.

704 p<0,06 p<0.05
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Figora %; Distribuigio dos valores de retengdo gasirica nos grupoes-controles ( I:]) € experimental ( % }, com privagao de dgua por 72
horas, de acordo com a refeic@o de prova empregada.

3.3.2. Fase 2: Na privacdo parcial, com oferta de dgua por 60 minutos

Os valores individuais, as médias, os desvios-padrdes, os erros-padrdes das
médias (EPM) e as medianas das retengdes gastricas sio apresentados na coluna 6 das
TABELAS XXVI a XXXI, em apéndice.

Na Figura 10 é mostrada a distribuigdo dos valores de retengiio gastrica nos
animais submetidos & privago parcial de liquidos (com oferta de dgua por 60 minutos) e os
controles com e sem oferta de liquidos. Foram utilizadas duas refei¢des de prova, a 4gua e

solugdo reidratante.
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No grupo que utilizou agua como refeigdo de prova, observou-se o mesmo
fendbmeno, descrito anteriormente, de maior retengéio gastrica no grupo com privagio total
de liquidos, que foi estatisticamente significativo (p<0,02) em relagio ao grupo sem
privagdo de liquidos. Ndo ocorreu diferenca estatisticamente significativa (p>0,02) no grupo
com privagdo parcial em relagio ao controle, mostrando um retorno aos valores iniciais de

retengdo gastrica neste grupo.

Nos grupos que receberam solugfio reidratante como refeicio de prova, as
retengOes gastricas maiores foram observadas no grupo de animais com privagio parcial de
liquidos, com diferenga significativa quando comparado ao controle com agua (p<0,02) e

ndo significativa, quando comparado ao &Lupo com privagéio total de liquidos (p=0,06).
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Figara 18; Distribuigio dos valores de retenglio gdstrica nos grupos sen privagio { l:l ), com privagio total { % } ¢ recebendo agua
durante 60 minrtos ( ). de acordo com a refeigio de prova empregada, no tempe de estudo de 72 horas.
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3.3.3. Fase 3: Na privagdo parcial, com oferta de dgua por 120 minutos

médias (EPM) e as medianas das retengdes gastricas sdo apresentados na coluna 6 das

Os valores individuais, as médias, os desvios-padrdes, os erros-padroes das

TABELAS XXXII a XXXVII, em apéndice.

mostram diferengas significativas entre os trés grupos de animais que receberam soluggo

Os resultados das retengBes gastricas sdo apresentados na Figura 11 e nio

glico-salina e solugdo reidratante como refeigdes de prova. Entretanto, no estudo da solugio

reidratante, as retengdes géstricas foram maiores no grupo que recebeu agua por 120

minutos, quando comparadas com os controles com e sem privagiio de agua, que mostraram

um valor calculado de p proximo do limite de significncia (p=0,04),
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Fipura 11: Distribuigio dos valores de retengio gastrica nos grupos sem privagso [:] ) com privagdo totai ( [/ 7 ) e recebendo dgua por
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3. de acordo com a refeigio de prova empregada, no tempo de estudo de 72 horas,
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No grupo de refeigio de prova glico-salina, quando se comparam as diferencas
de retengdes gastricas entre o grupo com oferta parcial de agua por 120 minutos e os
controles com e sem privagdo de agua, os valores de p sdo, respectivamente, 0,22 e 0,11,
Néo houve, portanto, diferenga entre os grupos-controles com e sem agua ao se utilizar

solugfio reidratante e glico-salina.
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O modelo de desidratagio por privagio de agua, utilizado no presente estudo,
baseou-se na restricdo hidrica por 24 a 72 horas, em Laboratério, com ciclos de
luz/penumbra de 12 horas ¢ temperatura ambiente oscilando em uma faixa considerada
neutra para ratos Wistar (HAINSWORTH & STRICKER, 1971). Este periodo de restri¢io
foi mator do que aquele utilizado nos trabalhos envolvendo desidratagsio térmica. Nestes, a
permanéncia do animal em ambientes com temperatura acima de 36°C, com restri¢do hidrica
durante ¢ a 12 horas, resultou em perda de peso ao redor de 8% (NOSE et al., 1985;
OKUNQ et al.,, 1988).

No presente estudo, a perda de peso com diferenga estatistica em relagio ao
grupo-controle foi obtida nos tempos de privagdo de agua de 48 e 72 horas, respectivamente
com as médias de 14,7% e 19,4%. Tais valores foram bem mais altos do que os encontrados
nos estudos de desidratagio térmica. Entretanto, em outro estudo (SAMSON, 1985), com
provocagdo de desidratagio para determinagio das alteragdes na concentragio de fator
natriurético atrial em regides definidas do cérebro, foi utilizado o tempo de privagao de agua
de 72 horas, em temperatura de 23°C, observando-se diferenca significativa entre os grupos
controle e experimental. Provavelmente, em temperaturas elevadas, a perda de liquidos é
mais aguda e envolve orgéos efetores da termorregulagdo, como as glandulas salivares, no
caso de ratos Wistar. Assim, a permanéncia no ambiente do Laborat6rio em temperaturas
variando de 22 a 28°C, zona considerada termoneutra (HAINSWORTH & STRICKER,
1971), reproduziu um modelo puro de privagdo de agua, sem interferéncia dos mecanismos

de termorregulacdo, desencadeados em estados de hipertermia.

Na situagfo de privagio de agua devem ter ocorrido alteragées no volume e na
osmolaridade do fluido extracelular, com possiveis reflexos sobre o compartimento celular,
provocando sua desidratagdio. Pode-se dizer que os mecanismos ativados para corregio
desta situagio de hidropenia sdo simples, ndo envolvem estruturas de controle hormonal e
nac necessitam de um aumento do sodio plasmatico, sendo mediados apenas por via
colinérgica (HOFFMANN et al., 1978). Neste sentido, as alteragdes decorrentes deste tipo
de desidratagdo refletiram diretamente sobre o hematcrito ¢ a densidade plasmatica,
elevando-os, a partir das modificagoes do fluido extracelular. Isso foi constatado no presente

trabalho, nas elevagGes progressivas do hematocrito e da densidade plasmatica com o
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aumento do tempo de privacdo. Na fase de recuperagao da desidratagdo, com oferta de agua
em periodos variando de 60 a 120 minutos, observou-se uma tendéncia progressiva dos

valores de peso, hematdcrito e densidade plasmatica retornarermn &os parimetros imciais.

O estado de desidratagfio nos animais com privagdo de agua determina aumento
da concentragio osmolar do liquido extracelular e, por conseguinte, perda de agua nas
células neurais, desencadeando sede. Este mecanismo, que desencadeia a necessidade de
beber, esta presente através da agio dos osmorreceptores, células que respondem a
concentracio de sodio e osmolaridade do fluide extracelular (MCCANN, FRANCI,
ANTUNES-RODRIGUES, 1989). Impulsos nervosos provenientes destas células para os
nuicleos hipotalimicos supra-Optico e paraventricular, e posteriormente a hipofise, provocam
a liberagdo de horménmio antidiurético (FITZSIMONS, 1989). A agdo principal deste
hormédnio é variar a permeabilidade & 4gua das membranas do tibulo contornado distal e do
duto coletor, permitindo, de modo mais rapido ou mais lento, que o fluido, no interior destas
estruturas, entre em equilibrio osmotico com o intersticio que o cerca {(MALNIC &

MARCONDES, 1972).

Com a oferta de agua, o estado concentrado do liquido extracelular pode ser
revertido, embora este fendmeno, aparentemente, tenha ocorrido de modo apenas parcial no
presente estudo. Quando analisamos os valores do hematocrito ¢ do peso nos grupos que
receberam agua por 60 e 120 minutos, observamos uma tendéncia em alcangar valores
proximos zos do grupo-controle, sem, no entanto, atingi-los. Pode-se postular que o tempo
de oferta de agua foi insuficiente para atingir um estado de hidratacdo ideal ou trata-se do
fendmeno da reidratagio inadequada exibido por ratos Wistar, quando submetidos a oferta
de agua em situagdes de desidratagio (NOSE et al., 1988a,b.c). A primeira possibilidade ndo
explica os valores de densidade plasmatica, no grupo com oferta de agua por 120 minutos,
menores do que os controles sem privaggo hidrica (Figura 6). Pode-se dizer que, em relagdo
3 densidade plasmatica, observa-se uma recuperagdo rapida de seus valores, refletindo um
equilibrio na composicdo plasmatica, em termos da relagdo solutos protéicos/ndo-
protéicos/agua. Portanto, o tempo de oferta de agua deve ter sido suficiente, pelo menos em

relagiio aos pardmetros plasmaticos.
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Apos a ingestio de uma quantidade de agua que leve a saciedade, ocorre o
fendmeno da reidratagdo inadequada, em que o estado completo de hidratagio ndo &
atingido. Este fendmeno estid presente em ratos e¢ humanos submetidos a desidratagio
térmica, onde ha perda de eletrélitos na saliva ou no suor (GREENLEAF, 1982). Esta perda
de fluidos com sédio ¢ cloro, importantes elementos na composi¢do do liquido extracelular,
remove o estimulo dipsogénico e a aglio osmotica e, consequentemente, diminui a atividade
plasmatica de renina e atenua as respostas hormonais que atuam’ na retencfio de sddio
corporal (NOSE et al., 1988a,b,c). Nesta condigdo, observa-se uma ingestio de dgua menor
do que aquela quantidade efetivamente perdida. No presente estudo ndio deve ter ocorrido
perda forcada de eletrdlitos, ¢ a desidratacio estabeleceu-se por priva¢dio pura de 4gua, e em
ambiente termoneutro, Nesta situa¢do, o fendmeno descrito acima ndo foi ativado, o
estimulo dipsogénico aparecen, possivelmente em decorréncia da retragdo do componente

aquoso do espa¢o intravascular e intracelular.

Considerando-se que as trocas enire os meios intra e extracelular obedecem as
agbes osmoticas das substincias presentes em cada um dos compartimentos e que o
hematécrito ¢ uma medida da relagio liquido/massa celular (ELKINTON & DANOWSK],
1955), modificande seu valor de acordo com a quantidade de liquido presente no espago
intravascular, podem ser explicadas as diferencas encontradas entre este e a densidade

plasmatica nos animais que receberam agua apés o periodo de privagio.

Em um primeiro momento, a adi¢io de agua dilui o meio intravascular e seu
conteido protéico (medido através da densidade plasmatica), tornando-o menos
concentrado em relagdo ao liquido intersticial (GUYTON, 1977). Apés isso, o liquido
intravascular diluido difunde-se pelo espago intersticial e entra em contato com as células,
permitindo que grandes por¢des de agua passem pelo fenbmeno de osmose para o espaco
intracelular, Provaveimente o intervalo entre a reidratagio e a coleta de sangue no grupo de
animais com ingestdo de agua por 120 minutos néo foi suficiente para um equilibrio osmolar
completo entre os dois compartimentos intra e extracelular, medidos respectivamente pelo
hematocrito € a densidade plasmatica. Isto explicaria as diferengas encontradas nos valores

destes dois parametros, nos animais que receberam agua apos o periodo de privagio.
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Em relagdo a diferenga de peso encontrada entre o grupo com ingestdo parcial
de 4gua e o grupo-controle, poderia ser explicada, admitindo que o tempo de privagio de
agua de 72 horas provocou consumo de massa corporea por estresse € catabolismo protéico,
mantendo estes animais com pesos mais baixos, mesmo apos reidratagdo, do que os

observados em animais com acesso livre a agua.

No estudo do esvaziamento gastrico, buscou-se definir se o mecanismo de
controle desta fungdo apresentava alteragdes em estados de privagio de agua. Para tanto,
foram utilizadas como rtefeigdes de prova trés solugdes distintas, com osmolalidade e
composigdes diferentes. Observaram-se retengfes gastricas menores nas refeigbes de prova
salina e agua, seguidas de solugdo reidratante, esta Gltima com a maior porcentagem de
volume retido em todos os grupos (controle e experimentais), nos estudos de privagio de
agua de 24, 48 e 72 horas. Tais diferencas refletiram as influéncias da concentragdo
osmotica e do contetido calérico das refeicdes sobre o esvaziamento gastrico, ja descritas
em outros estudos (HUNT & PATHAK, 1960, HUNT & STUBBS, 1975, MEEROFF et
al., 1975, HUNT, 1983b).

Nos grupos-controles de cada refeicio de prova, observaram-se retengOes
gastricas semelhantes, néio havendo diferenga estatistica entre os valores obtidos para os trés
tempos de privagio de agua (24, 48 e 72 horas). Tal fato demonstra a distribuigdo

homogénea dos animais dos grupos-controles, no que se refere ao esvaziamento gastrico.

Em relagio ao esvaziamento gastrico da salina, sabe-se, por diversos estudos,
que ndo ha influéncias dos mecanismos de controle local do trato gastrointestinal,
representados pelos receptores presentes no intestino delgado (THOMAS & BALDWIN,
1968; KELLY, 1980; AKKERMANS et al,, 1984). Sabe-se também que o esvaziamento
gastrico de solugdes salinas isosmoticas ocorre passivamente, segundo modelo exponencial
denominado, por BRENNER, HENDRIX, MCHUGH (1983), “open-loop”, com
envolvimento apenas do controle exercido pelos mecanorreceptores, responsiveis a
distensdo gastrica, Assim, as observagdes do presente estudo, em relagdo a refeicdo de

prova salina, sem apresentar mudangas nas retengdes gastricas nos grupos estudo e controle,
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e nos trés tempos de privacdo de agua, reforgam o que ja foi definido na literatura sobre o
esvaziamento gastrico da salina (HUNT & STUBBS, 1975; MCHUGH & MORAN, 1979).

Analisando os grupos controle € experimental para as refeicdes de prova de agua
e solugdo reidratante, encontraram-se diferencas na distribuigho dos valores de retengio
gastrica, variando o tempo de privagio de agua. No grupo de animais desidratados,
verificou-se comportamento semethante ao dos controles, no esvaziamento gastrico das duas
refeicdes de prova, para Os tempos de privagdo de 24 e 48 horas. Utilizando um modelo de
privagdo de liquidos por 12 horas em humanos, LOPES, TRONCON, 1AZIGI (1986)
também ndo encontraram alteragbes no esvaziamento gastrico de agua, quantificado por
cintilografia. Contudo, no presente estudo, no tempo de privagdo de agua de 72 horas,
encontraram-se valores de retengo gastrica maiores para 0 grupo desidratado, animais com

o mecanismo de sede provavelmente ativado.

A possibilidade de estarem envolvidos o sistema nervoso central ou oS
mecanismos de controle hormonal/neural no padrao de resposta motora gastrica, exibidos
pelos animais privados de agua por 72 horas, parece improvavel. Ao contrario do observado
no presente estudo, os trabalhos que relacionaram alteragGes do espago extracelular e
motilidade gastrointestinal inferiram esvaziamento gastrico acelerado em situagdes de
hipovolemia (SANTOS et al, 1988, 1991) ¢ retardado em situagOes de expansao de volume
(XAVIER-NETO, SANTOS, ROLA, 1990). Estes estudos basearam-se na determinagéo do
fluxo antroduodenal de liquidos e utilizaram animais submetidos a perdas agudas de volume
extracelutar (hemorragia), situagdes onde ocorre liberagio de catecolaminas, por estresse. O
efeito final das catecolaminas ¢ de relaxamenio da musculatura intestinal, diminuigio do
t6nus e aumento da acomodagdo gastroduodenal, com 2 finalidade de maximizar a absor¢éo

intestinal de liquidos e de corrigir o deficit de volume.

Outros trabalhos vém demonstrando que o estdmago (CAPELO et al,, 1983)e 0
jejuno proximal (ROLA et al, 1989) de cdes tornam-se¢ menos complacentes durante a
expanséio e mais acomodativos durante a retragdo do volume extracelular. Estas observagdes
indicam que mudangas agudas do volume extracelular podem modular a atividade contratil

do trato gastrointestinal, tornando o intestino um reservatorio de liquidos potencialmente
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capaz de acomodar e absorver mais ou menos liquido, de acordo com as necessidades de

volume.

No modelo de desidratagio utilizado neste estudo, provavelmente ndo ha
envolvimento das respostas fisiologicas desencadeadas em situagOes agudas de retracdo
extracelular ¢ hipovolemia, como liberagio de catecolaminas ou ativagio do sistema renina-
angiotensina. A desidratacdo estabeleceu-se de maneira gradual e lenta, possivelmente com
envolvimento de outros mecanismos adaptativos nos animais privados de agua. Além disso,
a refeigio de prova salina exibiu um padrio de esvaziamento gastrico, nos animais com 72
horas de privagio de agua, semelhante aos animais-controles, sugerindo que, para as
condigdes do estudo, a influéncia do SNC sobre a motilidade gastrica ndo ocorreu ou

existiram fendmenos adaptativos do animal ao estresse.

Deste modo, ¢ possivel dizer que, os estimulos hormonais e os estimulos
nervosos mediados pelo nervo vago, desencadeados em situagdes de privagdo de liquidos ou

de sede, parecem assumir uma importancia menor neste estudo.

Considerando um aumento da tonicidade plasmatica em situagdes de privagio de
agua e desidratagio, a facilitagiio do esvaziamento gastrico de solugdes hiposmolares, como
a agua, poderia ser o esperado. Ocorrendo o inverso, ou seja, retarde de esvaziamento,
mecanismos locais na mucosa intestinal devem estar implicados no fendmeno, modulando a

resposta motora gastrica.

Para explicar o fendmeno de retarde de esvaziamento gastrico exibido pela agua,
na situagio de desidratagdo, 0 espago intercelular lateral deve ter um papel fundamental. Um
mecanismo de regulagio do esvaziamento gastrico de gorduras, carboidratos, proteinas e
acidos envolve a resposta dos receptores duodenais 4 composi¢do da refeigdo (HUNT,
1983b). Tém sido proposto que 0Os €spagos laterais entre os enterécitos duodenais podem
atuar como transdutores na regulagdo do esvaziamento gastrico destas substdncias
(BARKER et al., 1978). Esta a¢ao ocorre através da reducdo ou aumento da quantidade de
liquido no espago intercelular dos enterocitos, provocando, respectivamente, inibi¢do ou
auséncia de inibicdo do esvaziamento gastrico. Solutos como a glicina, formados dentro do

enterécito a partir de diglicina, reduzem o didmetro do espago intercelular, por um aumento
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do fluxo osmético de agua deste para a célula intestinal (BARKER et al., 1978). Este fluxo
de 4gua também pode ocorrer através da borda apical do espago intercelular, por uma agdo
exercida por determinadas substancias presentes na luz intestinal, sobre as juncGes firmes,
permitindo que ocorra fluxo de agua para o limen intestinal (MUNCK & RASMUSSEN,
1977). Exemplo deste mecanismo ¢ a ag8o exercida pelos acidos graxos livres, produzidos a
partir de gorduras, ao se ligarem ao célcio nas jungdes firmes, permitir o fluxo de agua para
o lumen intestinal, diminuindo o didmetro do espago intercelular (HUNT, 1983a). Com a
retragio deste espago, sinais s#io carreados por fibras aferentes vagais (THOMAS &
BALDWIN, 1968) ou por via hormonal (GROSSMAN, 1974), causando retarde no

esvaziamento gastrico.

No presente estudo, o retarde de esvaziamento gastrico ocorreu com solugBes
que niio exercem efeito osmético apreciavel, portanto sem interferéncia com o contetdo
aquoso do espago intercelular. Entretanto, os animais em privagdo de liquidos por 72 horas
exibiam um estado de desidratagdo, possivelmente com diminui¢éo do conteado aquoso de
todos os sistemas celulares do organismo, neles incluido os enterécitos. Com a diminuigdo
da agua intracelular nos enterécitos das vilosidades duodenais, pode ter se estabelecido um
mecanismo osmético com direcionamento do fluxo de agua para dentro da célula, a partir do
espago intercelular lateral, reduzindo-o. Este colapso do espago intercelular pode ter ativado
vias inibitorias do esvaziamento gastrico, de maneira generalizada e independente da
composigio da refeigio de prova. O curto espago de tempo entre a oferta da refeicdo de
prova de agua € a determinagio da retengdo gastrica nio deve ter sido suficiente para a
hidratagiio do enterécito e a expansdo do espago intercelular, persistindo, deste modo, o
retarde da refei¢io. Entdo, os resultados encontrados, em relagio 2 refeigio de prova de
4gua, podem ser explicados por um mecanismo local de controle da motilidade intestinal,

deflagrado por um estado de desidratago celular ¢ intercelular.

Quando esses animais foram submetidos a oferta de agua por periodos de 60
minutos, ocorreu um fluxo de agua do limen para o enterocito € deste para o espago
intercelslar, no sentido de diminuir a tonicidade do meio interno. O periodo de 4 horas entre
a oferta de agua e o estudo do esvaziamento gastrico foi suficiente para ocorrer um

equilibrio entre o lamen ¢ a célula e entre esta ¢ 0 espago intercelular. Assim, os valores de
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retencdo gastrica do grupo de anmimais que receberam agua por 60 minutos foram

semethantes aos controles sem privagéo, refletindo um retorno ao estado fisiologico inicial.

Em relagéo as retengdes gastricas da solugdo reidratante, sua composicio deve
ter interferido nos valores encontrados, quando comparados aos valores da refeigio de
prova de agua. Solugdes que contém glicose, como a solugfo reidratante utilizada, seguem
um modelo linear de esvaziamento gastrico, denominado por BRENER et al. (1983),
“closed-loop”, com interferéncia do conteudo caldrico da refeicio empregada (MCHUGH
& MORAN, 1979). BRENER et al. (1983) demonstrou que a velocidade com que uma
solugdo de glicose deixa o estdmago € determinada pela sua concentragio na refeigio, e se
processa de modo constante e uniforme, recebendo influéncias de receptores
gastrointestinais sensiveis 4 concentragiio de glicose na luz intestinal. Com base nisso, pode-
se afirmar, em rela¢do 4 solugdo reidratante oral, que seu esvaziamento gastrico mostrou-se
mais lento, em relagio a4 agua, pela presenga de glicose, além das influéncias da

concentraciio osmotica e da composigio eletrolitica da solugio.

Com a privagio de agua por 72 horas, a solu¢fio reidratante mostrou valores de
retenco gastrica maiores nos animais desidratados, em relagéo ao controle. Considerando
que esta solugio segue um padrio de esvaziamento géastrico facilitado em situagSes de
desidrata¢do, dado por sua composi¢io ¢ osmolalidade (VEGA-FRANCO et al., 1988;
COLLINS et al_, 1989), seria esperada uma retengio gastrica menor neste grupo, em relagio
ac seu controle. Ocorrendo o inverso, a desidrata¢do e o colapso do espago intercelular
poderiam estar também implicados no desencadeamento de estimulos inibitorios sobre a

motilidade gastrica, em analogia ao que ocorreu com a agua.

Com oferta de agua por 60 e 120 minutos, o retarde de esvaziamento gastrico
da soluciio reidratante manteve-se nos animais desidratados, ao contrario do ocorndo com a
agua. Para explicar este fendmeno, faz-se necessario conhecer os mecanismos envolvidos na
absorgdo de sodio, elemento que estd presente na solugdio reidratante. Sabe-se que o
mecanismo de transporte de sodio na borda apical do enteréeito contitui-se no principal
elemento da osmorregulagio, representando a maior forga para a absorgio de agua

intraluminal (POWELL, 1987). A entrada de sodio na célula intestinal pode ocorrer por
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difusdo através de um gradiente de potencial eletroquimico mantido pela bomba de sodio-
potassio ATPase, localizada na porgéo basolateral da célula (ARMSTRONG, 1987), seja
por acoplamento ao cloro, formando um conjunto eletricamente neutro, em uma relagio 1:1
(NELLANS, FRIZZELL, SCHULTZ, 1973) ou por meio de trocas ionicas separadas de
sodio e cloro (TURNBERG et al., 1970). Evidéncias de trocas de cations sodio/ion
hidrogénio e de dnions cloreto/bicarbonato em alga isolada de intestino delgado tém sido
demonstradas em alguns estudos (FRIZZELL, FIELD, SCHULTZ, 1979, LIEDTKE &
HOPFER, 1982) e parece constituir um importante mecanismo absortivo. Este movimento
idbnico ocorre contra um gradiente eletroquimico em ambas dire¢des através da mucosa
intestinal, Além disso, a concentraco de cada ion, no limen, influencia 0 movimento do seu
par catibnico ou anidnico, induzindo absorgdo ou secregio (TURNBERG et al,, 1970). Na
regulacdo deste processo de dupla troca estio envolvidos a presenca de bicarbonato na luz
intestinal, pH intracelular, AMP ciclico ¢ calcio, aumentando ou inibindo a absorgdo de

sodio (POWELL, 1987).

Qutros nutrientes com transporte ativo, como agicares ¢ aminoacidos, ligam-se
a0 sodio através de co-transportadores e também aumentam sua absor¢do, juntamente com a
de 4gua (POWELL, 1987). O conhecimento deste mecanismo fisiologico levou ao uso de
solugBes eletroliticas contendo glicose, para o tratamento de diarréia secretora, como o
colera e a formulagio da solugfo reidratante da OMS, para terapia oral de reposigdo em
quadros de diarréia e desidratagio (HIRSCHHORN et al., 1968; NALIN et al., 1968).

Provavelmente esses trés processos {difusdo passiva, trocas i6nicas e transporte
ativo) estio presemtes na mucosa intestinal, entretanto sem uma definicdo clara da

contribui¢io de cada um no mecanismo absortivo de sédio.

Considerando a absor¢iio de dgua e o transporte ativo de sodio na mucosa
jejunal, mais especificamente envolvendo o espago intercelular ¢ o enterocito, pode-se
definir dois modelos para o fluxo de liquidos enire a mucosa e a serosa (SCHULTZ,
FRIZZELL, NELLANS, 1974, ARMSTRONG, 1987). Em um primeiro modelo, o sodio
absorvido ativamente na porcdo apical da célula provoca aumento da tomicidade celular,

resultando em gradiente osmotico entre esta e o espago intercelutar. Com esta diferenga de
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tonicidade, um fluxo de agua ¢ estabelecido através destas duas regides, no sentido de diluir
o sodio e equilibrar 0 meio interno. Neste modelo, a principal via de fluxo de liquidos ¢
transcelular e unidirecional (ARMSTRONG, 1987). Em um segundo modelo, a jungéo
firme, estrutura localizada na porgdo apical do espago intercelular, varia sua permeabilidade
de acordo com a solugdo presente na luz intestinal. A presenca de sodio e de um gradiente
osmético altera a permeabilidade da jung¢do firme, levando a um fluxo de agua no sentido
mucosa-serosa, principalmente através do espago intercelular. Neste modelo, o volume de
agua e eletrolitos transferido da mucosa para a serosa ¢ transjuncional (SCHULTZ et al,
1974). A importincia de cada uma destas vias no transporte de liquidos ndo esta bem

definida, mas acredita-se que a absorgdo de sodio e &gua ocorra baseada nestes dois

modelos.

Utilizando a solugiio reidratante como refeiciio de prova, encontraram-se valores
maiores da retencgiio gasirica em relagfio aos controles, mesmo com oferta de agua Este
achado poderia ser explicado pelo tempo curto de administra¢do de agua (60 minutos) ou
por componentes da refei¢do que estivessem interferindo nos resultados. A presenga de
cloreto de potassio e citrato de sodio como componentes da solu¢do poderiam atuar como
inibidores do esvaziamento gastrico. Entretanto, nos trabalhos de reidratagioc em diarréia
aguda, ja foi demonstrada a facilitagdo do esvaziamento gastrico de solugdes eletroliticas
adicionadas de alcalinizantes, seja bicarbonato ou citrato (ELLIOTT et al., 1987, COLLINS
et al., 1989). Solugdes que contém citrato ou bicarbonato determinam padrdes semelhantes
de corregio de acidose metabolica presentes em estados de desidratagdo (ISLAM et al,
1984), tendo também sido observado esvaziamento gastrico mais rapido de solugdo de
bicarbonato de sodio em acidose metabolica induzida por cloreto de aménio, em ratos
(BELANGERO & COLLARES, 1992).

Alongando-se o tempo de oferta de agua para 120 minutos e decompondo-se a
solugio reidratante com a utilizagdo de uma solugfo glico-salina praticamente equimolar, os
resultados de retengiio géastrica destas duas refeigbes de prova continuaram mostrando uma
tendéncia de valores maiores no grupo de animais com oferta parcial de agua, quando
comparados aos controles com e sem oferta de agua (p=0,04 e p=0,11, respeciivamente).

Assim, persistiu o fendmeno de retarde nas refeigSes de prova compostas de sodio e glicose,
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achado paradoxal em virtude do mecanismo facilitador de absorgdo descrito para estes dois
componentes (NALIN et al., 1968).

Um ponto a ser destacado para tentar explicar os resultados ¢ o modelo de
desidratagio utilizado no estudo, com privagdo pura de agua, sem a perda eletrolitica que
ocorre invariavelmente nos estados de desidratagdo por diarréia aguda. Considerando que
nio ha necessidade de absor¢dc de eletrolitos, ai incluido o sodio, por ter uma agHo
osmotica importante, solugdes com concentragdo elevada de sodio (90mEq/litro), como as
utilizadas no estudo, exibiriam um retarde de esvaztamento. Para compreender melhor este
mecanismo de retarde da solugdo reidratante, faz-se necessario estudar como se processa o

fluxo de liquidos e eletrélitos na mucosa do intestino delgado.

Pelo exposto anteriormente, a absor¢io de sodio induz um fluxo de agua
mucosa-serosa através do espago intercelular ou via enterocito, ditado por mecanismo
osmético e de modo ativo. No trabalho de LOESCHKE, BENTZEL, CZAKY (1970), em
alga isolada de intestino delgado de sapo, ficou evidenciado que, induzindo osmoticamente o
fluxo de liquidos, este era mais intenso no sentido mucosa-serosa do que na situagdo inversa.
Estudos ultraestruturais, realizados pelos mesmos autores, mostraram que, durante a
absorgio de fluidos (fluxo mucosa-serosa), o espago intercelular lateral ¢ distendido.
Quando o fluxo osmotico ocorre na diregdo inversa, o espago intercelular lateral ¢
colapsado, diminuindo o fluxo de liquidos em seu intertor. As possiveis diferengas de
permeabilidade das membranas celulares poderiam estar implicadas. A membrana celular
lateral do enterdcito, em contato com o espago intercelular lateral, seria mais permeavel e
envolvida predominantemente no fluxo de liquidos mucosa-serosa, ao passo que, a

membrana basal da célula teria baixa permeabilidade, estando hgada ao fluxo serosa-mucosa.

Resultados semelhantes a esse foram obtidos no estudo de WRIGHT,
SMULDERS, TORMEY (1972), em vesicula biliar de coelho. Demonstrou-se que, com a
utilizagdo de uma solugdo hipertdnica em contato com a serosa, ocorria absor¢do de agua,
distensfio do espaco intercelular e fluxo de liquidos no sentido mucosa-serosa. Por outro
lado, quando a mucosa continha uma solu¢do hipertbnica, os espagos intercelulares

colapsavam, aumentava a resisténcia do tecido e diminuia a permeabilidade as solugdes.
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Com estes dados, pode-se afirmar que a condutividade hidraulica tecidual ¢
significativamente maior quando o fluxo de liquidos, induzido por mecanismo osmético,
processa-se no sentido mucosa-serosa do que na diregdo oposta. Este fato demostra que o
papel principal da estrutura enterdcito-espago intercelular esta ligado aos mecanismos de

absor¢io (SMULDERS, TORMEY, WRIGHT, 1972),

Utilizando essas informac¢Oes na interpretacio dos resultados do presente
estudo, a presenga de uma solugio com alta concentragiio de 56d10 na mucosa intestinal,
estando o meio interno ja equilibrado apos administragdo de agua, a diregdo do fluxo de
liquidos tenderia a ser no sentido serosa-mucosa, de modo a diluir o sédio presente em
concentragio elevada na luz intestinal. Como neste sentido o espaco intercelular tende a

.....

estariam presentes, retardando a saida de solugdo reidratante do estdmago.

Além disso, a presenca de liquido intraluminal com conteldo elevado de sodio
pode ter provocado mudangas na seletividade e na permeabilidade da jungo firme aos
cations e anions. Esta seletividade de carga ibnica produz um potencial elétrico
transjuncional que, por sua vez, aumenta a resisténcia transepitelial e diminui a passagem de
liquidos no sentido mucosa-serosa (MADARA, 1983) Esta agio direta sobre as jungfes
firmes constitui-se em um dos mecanismos de interferéncia sobre a permeabilidade da
mucosa, atuando seletivamente no espago intercelular. Outros mecanismos incluem a
ativagio do AMP ciclico, liberando calcio de estoques intracelulares (via transjuncional), ¢ a
inibicdo de enzimas, que atuam na porgdo basolateral do enmterdcito, especificamente na
bomba de sédio-potassio ATPase (via transepitelial). Agentes fisicos (potencial elétrico,
pressiio osmotica), eletrolitos, compostos orgdnicos, ions H+, drogas ¢ toxinas bacterianas
atuam através destes mecanismos, interferindo no bindmio absorgo/secrecdo intestinal ¢ no

fluxo de liquidos e eletrolitos entre mucosa e serosa (POWELL, 1981).

Assim, o retarde de esvaziamento gastrico da solugdo reidratante poderia ser
provocado por inibigdo do mecanismo de arrasto de solventes, representado pela bomba de

sodio-potassio ATPase, presente na porgéo basolateral do enterocito, ou por agdo direta da
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solugdo sobre a estrutura da jun¢do firme, mantendo colapsado o espago intercelular e

diminuindo o fluxo transjuncional de liquidos entre mucosa e serosa.

Vale destacar a distribuicdo dos valores de retengdo gastrica nos grupos com
privacio total de agua por 72 horas e respectivo controle, quando se utilizou soligio
reidratante como refei¢do de prova. Comparando estes dois grupos, o valor de p foi
limitrofe para significAncia estatistica (p=0,048), mas este resultado serviu de justificativa
para prosseguimento do estudo da solugdo reidratante. Quando a agua foi oferecida por 60 ¢
120 minutos nos animais desidratados, as diferencas desapareceram em relagdo aos grupos
de privagéo total e controles, tanto nos estudos da solugio reidratante como no estudo da
solucdo glico-salina. Logo, aumentando a amostra de animais estudados para a refeiciio de
prova de solugdo reidratante no tempo de 72 horas, observaram-se retengdes gastricas

semelhantes sugerindo que o tamanho amostral interferiu no pnmeiro resultado.

Fica evidente, portanto, que nos estados de desidratagdo provocados por
privagio de agua, sem mudan¢a ou com alteragfes minimas no conteudo eletrolitico
corporal, a solugdo reidratante mostra retarde de esvaziamento gastrico apos hidratacdo com
agua. Por conseguinte, € possivel que, apos reidratagdo com agua, solugdes com contendo

alto de sodio tendam a exibir o mesmo padrdo de esvaziamento gastrico.
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1. O modelo de privagio de agua utilizado mostrou-se eficaz para o

estabelecimento de desidratacZo.

2. A privagdo de agua por 48 e 72 horas definiu alteragGes significativas no

peso, hematocrito € densidade plasmatica nos animais estudados.

3. Na reidratagdo, apds privagdo completa de agua por 67 horas, ocorreu uma
tendéncia de recuperagéo dos valores dos pardmetros estudados em relagio aos observados

nos animais-controles, quando o tempo de oferta de agua foi de 60 minutos.

4. A recuperacéo da hidratagdo, apOs privagdo compieta de 4gua por 67 horas,

foi alcangada com oferta de agua por um periodo de 120 minutos.

5. Nos animais desidratados, com periodo de privag¢do de agua de 72 horas, o
esvaziamento gastrico das refeiges de prova de agua e solugiio reidratante foi mais lento,

quando comparado com o de animais-controle néo desidratados.

6. Na recuperagio da hidratagiio, com oferta de agua por periodo de 60 minutos,
apos privagio completa por 67 horas, houve reversio do fendmeno de retarde de
esvaziamento gastrico, avaliado com 72 horas do inicio do estudo, quando se utilizou
refeicdo de prova de agua. Nas mesmas condigdes, a refeicio de prova de solugdo

reidratante apresentou retarde de esvaziamento, mesmo ap6s hidratagio dos animais,

7. Na recuperacdo da hidratagdo, com oferta de agua por periodo de 120
minutos, apos periodo de privagdo de 67 horas, foi observado tendéncia de retarde de
esvazigmento gastrico das solucgSes reidratante e glico-salina, estudos estes realizados com

72 horas do inicio da privagdo.
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Tabela I

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padres das médias (e.p.m.)
e medianas dos parmetros do peso inicial, peso final, diferenga de peso, % perda de peso,
hematocrito e densidade plasmatica dos animais controles, sem privagio de agua

ANIMAL  PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENCA  %PERDA  HEMATOCRITO DENSIDADE
(gramas) _{gramas) PESO (gramas)  DE PESO (%) PLASMATICA

1 282 250 32 11,34 48 1,0235

2 252 218 34 13,49 48 1,0229

3 257 225 32 12,45 49 1,0232

4 268 239 29 10,82 47 1,0240

5 284 254 30 10,56 46 1,0221

6 238 211 27 11,34 49 1,0229

7 259 »n7 32 12,35 53 1,0232

g 246 224 12 8.%4 48 10216

g 254 237 17 6.69 49 1,0221

10 232 206 26 11,21 5Q 1,0227

I 294 265 29 9,86 51 1,0235

12 217 202 15 6,91 50 1,0229
13 242 222 20 8,26 52 1.0251

14 285 259 26 9,12 52 1,0243

15 305 277 28 2,18 51 1,0238
média 261,00 234,40 26,60 10,17 49,53 1,02318
desvio-padrao 24,87 22,50 573 1.99 1,99 0,000906
ep.m. 6,42 5,81 1,48 0,51 0,5 0,000233
mediana 257.00 227,00 28,00 10.56 49.00 1,0232
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Tabela II;

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padroes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, % perda de peso,
hematéerito e densidade plasmatica dos animais em privagio de 4gua por 24 horas.

ANIMAL ~ PESOINICIAL ~PESOFINAL DIFERENGA  %PERDA  HEMATOCRITO DENSIDADE
(egramas) (gramas) _ PESO(gamss) __ DEPESO (%) PLASMATICA -
1 285 256 2 10,17 49 10224
2 256 226 30 1,72 48 10227
3 263 ™ 3 11,79 43 1,0232
4 258 228 30 11,63 a8 1,023
5 257 227 30 11,67 48 1,0240
6 270 239 31 11,48 49 10229
7 296 265 31 10,47 50 1,0232
8 235 209 26 11,06 52 10232
9 236 205 31 13,13 52 1.0221
10 228 204 24 10.53 49 1.0238
média 258,40 229,10 29,30 11,36 49,30 1.0231
desvio-padr3o 2,75 20,41 2,41 0,86 1.57 0,000594
epm. 6,88 6,45 0,76 027 0,49 0,000188
mediana 257,50 227.50 30.0 11,55 49,00 10232
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Tabela III:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padroes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros do peso inicial, peso final, diferenca de peso, % perda de peso,
hematocrito e densidade plasmatica dos animais em privago de 4gua por 48 horas.

ANIMAL PESOINICIAL FESOFINAL  DIFERENCA % TERDA HEMATOCRITO DENSIDADE
(gramas) {gramas) PESO (gramas)  DE PESO S PLASMATICA
1 243 209 4 13,99 55 1,0238
2 263 220 43 16,35 56 1,0240
3 267 2121 46 17,23 54 1,0246
4 271 227 44 16,24 53 1,0229
5 287 247 40 13.94 54 1,0243
6 238 207 3 13,02 56 1,0240
7 256 123 33 12,89 36 1,0238
8 247 209 g 15,38 55 1.0238
9 251 215 36 14,34 53 1,0235
10 234 203 31 13.25 56 1.0243
média 255,70 218,10 37,60 14.66 5480 1.023%
desvio-padrio 16,46 12,81 5,48 1,54 1.23 0.000474
ep.m. 5,20 405 1,73 0,49 0,39 0,000150
mediana 253,50 217.50 37.00 14,16 55.00 1,0239
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Tabela IV:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros do peso inicial, peso final, diferenca de peso, % perda de peso,
hematocrito e densidade plasmatica dos animais em privagéo de agua por 72 horas,

ANIMAL ~ PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENCA  %PERDA  HEMATOCRITO DENSIDADE
o o (gramas) (gramag) _ PESO (pramss) _ DEPESO ) PLASMATICA
1 294 245 49 16,66 56 1,0243
2 231 193 38 16,45 57 1,0248
3 256 203 53 20,70 59 1,0259
4 302 241 61 20,20 57 1,0248
s 304 235 69 22,70 60 1,0254
6 252 205 a7 18,65 61 1,0254
7 268 210 58 21,64 58 1,0243
8 272 215 57 2095 58 1,0243
9 246 203 4 17,48 54 1,0235
10 276 225 51 18,48 58 1.0251
média 270,10 217,50 52,60 19,39 57,80 102478
desvio-padrio 24,53 18,00 9,07 2.16 2,00 0,000703
epm. 7,76 5.69 2,87 0,68 0,63 0.000222
mediana 270,00 212,50 52,00 19,42 58,00 10248
Apéndice i, 58
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Tabela V:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos pardmetros do peso inicial, peso final, diferenga de peso, % perda de peso,
hematoécrito e densidade plasmatica dos animais controles com privagio total de agua por
72 horas.

ANIMAL ~ PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA ~%PERDA HEMATOCRITO  DENSIDADE
(gamss)  (mama)  PESO(gramas) DEFESO () PLASMATICA

1 258 200 58 22,48 60 1,0256
2 249 200 49 19.68 60 1,0246
3 259 201 58 2239 61 1,0254
4 264 207 57 21,59 59 1,0243
3 294 245 49 16,66 56 1,0243
6 231 193 38 16,45 57 1,0248
7 256 203 53 20,70 59 1,0259
8 302 241 61 20,20 57 1,0248
9 304 235 69 22,70 60 1,0254
10 252 205 47 1865 61 1,0254
11 268 210 58 21.64 58 1,0243
12 272 215 57 20,95 58 1,0243
13 246 203 43 17,48 54 1,0235
14 276 225 51 18,48 58 1,0251

15 235 194 41 17,45 * *
média 264,42 211,80 52,60 19.83 58,43 1,02483
desvio-padrio 22,22 16,84 830 2,17 2,00 0,000664
e.p.m. 3,74 4,35 2,14 0,56 0,53 0,000177
mediana 259,00 205,00 53,00 20,20 59.00 10248

* Matertal insuficiente para dosagens
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Tabela VI:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padres, erros padroes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parametros do peso inicial, peso final, diferenca de peso, % perda de peso,
hematdcrito e densidade plasmatica dos animais com privagdo parcial de 4gua (oferta de
agua por 60 minutos) no tempo de privagio de 72 horas.

ANIMAL  PESOINICIAL  PESOFINAL DIFEREN(;A % PERDA. HEMATOCRITO DENSIDADE -
(gramas} (gramas) PESO (gramas) - DEPESO €949 PLASMATICA

1 240 203 37 15,42 52 1,0224

2 265 218 47 17,73 53 10232

3 247 200 47 19,03 56 1,0232

4 256 z14 42 16,41 54 1,0221

5 262 215 47 17,94 55 1,0229

6 236 209 47 18,36 57 1,0229

T 260 215 45 17.31 54 1.0216

3 243 206 37 15,23 57 1,0238

9 245 207 42 16,87 54 10227

10 234 200 34 14,53 57 1,0221

11 131 199 32 13,85 57 1.0224
12 271 229 42 15,50 56 1,0229

13 270 215 45 16,66 53 1,0227

14 243 207 36 14,81 55 1,0232
15 233 192 34 14,59 53 1,0221
média 250,66 209,73 40,93 16,28 55,00 102268
desvio-padriio 13,33 9,41 5,44 1,57 1,65 0,000570
epm. 3,44 2,43 1,40 0.41 0,42 0000847
mediana 249,00 209.00 42,00 16,41 55,00 1,0227
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Tabela VII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros do peso inicial, peso final, diferenca de peso, % perda de peso,
hematocrito e densidade plasmatica dos animais com privagio parcial de agua (oferta de
agua por 120 minutos ) no tempo de privagdo de 72 horas.

ANIMAL ~ PESOINICIAL ' PESOFINAL DIFERENCA  %PERDA  HEMATOCRITO DENSIDADE
_(mramas) (gramas) - PESO(gramas) DR PESO o PLASMATICA

1 227 201 26 11,45 52 1.0211

2 220 195 25 1136 52 1,0224

3 259 230 29 11,20 52 1,0227

4 268 225 43 16,04 51 10216

5 273 242 33 11,35 56 1,0235

6 224 200 24 10,71 51 1,0221

7 231 203 28 12,12 51 1,0221

8 229 200 29 12,66 50 10224

9 231 199 12 13.85 52 10219

10 220 199 11 9.54 51 1.0214

11 216 190 26 12,03 35 1.0224
12 230 200 30 13,04 49 1,6219

13 229 199 30 13,10 51 1,0221
14 234 202 32 13,67 52 1,0221
15 229 200 29 12,66 51 1,0219
média 234,66 205,66 29,00 12,32 51,73 1,02212
desvio-padsdo 17,46 14,51 4,96 1,55 L75 0,000548
£p.m. 4,31 375 1,28 0,40 0,45 0,000141
mediana 229.00 200,00 29,00 12,12 51,00 10221
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Tabela VIII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padroes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematécrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 24 horas), utilizando como refeigiio de prova SALINA.

ANIMAL PESO INICIAL - PESO FINAL DIFERENCA 'HEMAT(SCRITO DENSIDADE RETENCAOQ

(gramas) (gramas)  PESO(gramas) (%) __PLASMATICA _ GASTRICA(%)

1 252 229 23 47 1,0224 27,3

2 246 223 23 43 1,0240 23,4

3 278 251 27 ag 1,0235 18,0

4 252 222 30 51 1,0234 26.4

5 258 227 31 53 1,0229 336

6 244 216 23 52 1,0227 23,0

7 270 231 39 50 1,0235 333

8 238 209 29 51 1,0240 369

9 237 210 27 a8 1,0232 42,4

10 238 211 27 53 1.022] 32.8
média 251,30 222,90 28,40 50,10 102317 31,71
desvio-padrio 13.94 12,73 4,55 2.23 0,000640 6,50
epm. 4,40 40 144 0,71 0.000202 2,06
mediana 249.00 222,50 27.50 50,5 10233 33,05
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Tabela IX:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferen¢a de peso, hematoerito,
densidade plasmatica e retencfio gastrica dos animais em privagio de dgua por 24 horas,
utilizando como refei¢do de prova SALINA.

ANIMAL PFESOINICIAL.  PESC FINAL DIFERENCA HEMATOCRITO BENSIDADE, RETENCAQ

{gramas) (gramas)  PESO (gramas) | (%) PLASMATICA _ GASTRICA(%)

1 258 232 26 48 1,0246 31,2

2 253 226 27 47 1,0227 289

3 268 241 27 50 1,0227 25,4

4 263 238 25 54 1,0229 43,0

5 25¢ 232 27 51 1,0221 29.5

6 247 221 26 49 1,0229 39,5

7 260 229 31 51 1,0229 24,0

8 241 214 27 52 1,0227 16,0

9 234 2067 27 49 1.0219 293

10 237 210 27 4 1.0221 34.0
média 252,00 225,00 27,00 50,00 1.02275 32,08
desvio-padrio 11,65 11,67 1,56 2,05 0.000750 10,20
epm. 3,68 3,69 0,49 0,65 0,000237 3,22
mediana 255,50 223.50 27,00 49.50 1.0227 29,40
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Tabela X;

Valores individuais, médias aritmeéticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias {(e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retenclo géstrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 24 horas), utilizando como refei¢io de prova AGUA.

ANIMAL,  PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENCA  HEMATOCRITO  DENSIDADE RETENGAO
(gramas) (gramas)  PESO(gmmas) (%) PLASMATICA  GASTRICA(%)
1 266 242 24 51 1,0228 39,9
2 281 253 23 50 1.0238 40,0
3 274 247 27 48 10234 413
4 270 242 28 51 1,0238 333
5 258 234 24 47 1,0235 27,5
6 250 225 25 49 1,0235 28,38
7 270 238 32 49 1,0213 233
g 246 222 24 48 10219 373
4 280 248 32 51 1,0229 36,3
10 276 245 31 49 10232 34.7
média 267.10 239,60 27,50 4930 1.02301 3424
desvio-padrio 1231 10,01 3,27 1,42 0,000825 6,00
epm. 3,34 3.17 1,03 0,45 0,000261 1.90
mediana 270,00 242,00 27.50 45,00 1.0233 35,50
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Tabela XI:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parametros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematocrito,
densidade plasmatica e reten¢do gastrica dos animais em privagio de agua por 24 horas,
utilizando como refeigdo de prova AGUA.

ANIMAL PESOINICIAL  PESOFINALL  DIFERENCA HEMATOCRI’FO DENSIDADE RETENGCAO

{gramusg) _{gramas) PESO (gramas) (%) PLASMATICA  GASTRICAI%)

1 248 227 21 50 1.0236 349

2 288 259 29 50 1,0250 35,6

3 260 230 30 50 1,0232 42,9

4 276 246 30 48 1,0235 40,7

5 261 235 26 48 1,0235 43,4

6 250 222 28 45 10235 37,8

7 263 253 10 50 1,0235 36,0

8 251 227 24 48 1.0232 36,9

9 280 235 45 50 1,0219 34,4

10 263 235 28 43 1.0227 34.4
média 264,00 236,90 27,10 42,80 102336 37,70
desvio-padrac 13,43 12,05 8,71 1,40 0.000777 343
epm. 425 3.81 2.75 0,44 0,000246 1,08
mediana 262,00 235,00 28,00 49,00 1.0235 36.45
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Tabela XII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padres, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengiio gastrica dos animais controles, sem privacdo de agua
(tempo de 24 horas), utilizando como refei¢io de prova SOLUCAO REIDRATANTE.

ANIMAL ~ PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA HEMATOCRIT  DENSIDADE RETENGAO
(gramas) (eramas) ___ PESO (pramas) o) PLASMATICA __ GASTRICA(%)
1 261 228 13 a8 1,0219 38,9
2 274 248 26 4 1,0216 415
3 267 240 27 50 1.0211 42,8
4 250 261 29 49 1,0211 54,9
5 281 255 26 50 1,0208 389
6 256 226 30 50 1,0232 516
7 248 218 30 47 1,0216 37,5
8 239 210 29 48 1,0213 32,4
9 240 214 26 48 1,0219 35,4
10 268 241 27 45 1.0219 42.5
média 262.40 234,10 2830 48,50 216,40 41,59
desvio-padrio 16,99 17,58 231 1,35 6,70 6,33
epm. 537 5,56 0,73 0,43 2,12 216
mediana 264.00 234,00 28,00 48,50 1,0216 40.20
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Tabela XII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrSes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parmetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematocrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais em privagdo de 4gua por 24 horas,
utilizando como refeicdo de prova SOLUCAQ REIDRATANTE.

ANIMAL ~ PESOINICIAL  PESOFINAL  DIFERENCA  HEMATOCRIT DENSIDADE RETENCAO
' (gamas) - (gumes)  PESO{gmmss) ___O(%) PLASMATICA  GASTRICA(%)
1 262 235 27 43 1,0224 418
2 268 233 30 52 1,0232 62,2
3 271 248 23 50 1,0219 34,9
4 286 257 29 48 1,0224 57,4
5 272 243 29 48 1,0227 42,8
6 255 230 25 47 1,0227 33,6
7 243 217 26 46 1,0232 483
8 239 214 25 43 10227 39.4
9 242 216 26 48 10221 43,5
10 271 237 34 57 1,0221 41,1
média 260,90 233,50 27,40 49,20 1,02254 44,50
desvio-padrio 15,64 1437 3,17 3,19 0000445 915
epam. 4,94 4,54 1,00 1,01 0,000141 2,89
mediana 265.00 236,00 26.50 48,00 102255 423
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Tabela XIV;

4

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematderito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 48 horas), utilizando como refeigio de prova SALINA.

ANIMAL  PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA HEMATOCRIT  DENSIDADE RETENGAO
' (gamas)  (pramas)  PESO{gramas) O (%) PLASMATICA  GASTRICA(%)
1 295 269 26 51 1,0229 296
2 258 232 26 50 10235 383
3 256 229 27 50 1,0229 276
4 260 240 20 48 1,0238 344
5 262 241 21 49 1,0221 48,8
6 244 220 24 49 10221 36,1
7 276 245 31 50 1,0227 233
g 239 218 21 53 1,0229 36,8
5 255 220 3s 51 10235 a1.7
10 248 224 24 49 1.0235 38.6
média 259,30 233,80 25,50 50,00 102299 35,52
desvio-padrio 16,21 15,66 4,70 1,41 0,00059G 732
epam. 5,13 4,95 1,48 0,45 0,000186 231
mediana 257,00 230,50 25.00 50,00 10229 36,45
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Tabela XV:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parametros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retenciio géstrica dos animais em privagdo de agua por 48 horas,
utilizando como refei¢io de prova SALINA.

ANIMAL  PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA  HEMATOCRIT DENSIDADE RETENGAQ
(gramos) {gramas) PESO {gramas) O {%) PLASMATICA GASTRICA(%)
1 294 254 40 48 1,0248 36,8
2 264 217 47 53 1,0251 25,7
3 258 215 43 55 1,0248 38,7
4 260 222 38 51 1.0248 39,9
5 264 218 46 54 1,0235 28,8
6 242 208 34 48 1,0235 36,6
7 282 231 51 54 1,0235 38.1
8 250 210 40 56 10254 46.3
9 252 212 40 51 1.0224 36,0
10 249 210 39 52 10235 40,1
média 261,50 219,70 41,80 52,20 1.02413 36,70
desvio-padrio 15,85 13,85 498 2.74 0,000970 5,81
epan. 5,01 4,38 1,58 0,87 0,000307 1,84
mediana 259,00 216.00 40.00 52,50 1,02415 37.45
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Tabela XVI;

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematécrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 48 horas), utilizando como refeigdo de prova AGUA.

ANIMAL ~ PESOINICIAL PESGFINAL  DIFERENGA  HEMATOCRIT  DENSIDADE RETENGAO
{gramas) (grams) PESO (gramas) 0(%) FLASMATICA  GASTRICA(%)
1 261 235 26 52 1,0224 36,
2 250 227 23 52 1,0235 30,5
3 255 228 27 50 1,0229 426
a 256 232 24 47 1,0229 29,4
5 236 215 21 50 1,0232 31,0
6 256 224 32 53 1,0227 34,1
7 266 240 26 50 10219 27,8
255 230 25 49 1,0216 444
9 275 245 30 52 1,0235 409
10 242 212 30 5{} 1.0205 28.1
média 255,20 228,30 26,40 50,50 1,02251 14,53
desvio-padrao 11,12 10.21 3.44 178 0,000944 6.22
epm. 3,52 3,23 1,09 0,56 0,000299 197
mediana 155,50 229,00 26,00 50,00 1,0228 32.55
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Tabela XVII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais em privago de agua por 48 horas,
utilizando como refeicdo de prova AGUA,

ANIMAL PESOINICIAL  PESOFINAL  DIFERENCA  HEMATOCRIT DENSIDADE RETENCAC
(srames) (pramss)  PESO(gamss) _ O{%) PLASMATICA _ GASTRICA()
1 260 227 33 54 1,0240 41,4
2 252 209 43 54 1,0248 42,7
3 256 220 36 53 1,0240 44,7
4 252 219 33 52 1,0238 376
5 248 216 3z 53 1,0232 44,0
& 245 214 31 52 1.0238 34,6
7 260 226 34 52 1,0219 32,2
8 252 213 39 53 1,0219 278
9 280 243 37 54 1.0235 24.6
10 240 203 17 50 1.0213 28.5
média 254,50 219,00 35,50 52,70 1,02322 35,81
desvio-padrio 10,93 11,13 3,66 125 0,001137 7,35
ep.m. 3,45 3,52 1,16 0,39 0,000359 2,32
mediana 152,60 217,50 35,00 53,00 102365 36.10
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Tabela XVIII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padroes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematécrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 48 horas), utilizando como refeigio de prova SOLUCAO REIDRATANTE.

ANIMAL ~ PESOINICIAL FESOFINAL  DIFERENGA HEMATOCRIT  DENSIDADE  RETENCAO
(gramas) (grems) __ PESO (pramag) %) PLASMATICA _ GASTRICA{%)
1 260 231 29 50 1,0232 294
2 268 241 27 50 1.0224 270
3 276 253 B 53 1,029 418
4 256 231 25 53 1,0235 35.4
5 266 251 15 51 1,0224 413
6 256 226 30 54 1.0238 453
7 279 253 26 51 1,0219 65,2
8 24 219 25 52 1,0232 40,0
9 254 226 28 48 10216 46,3
10 279 248 31 52 10227 369
média 263,80 237,90 25,90 51,40 102276 40,86
desvio-padsio 1182 12,80 4,56 178 0,000698 10,6)
epm. 3,74 4,05 1,44 0,56 0,000221 335
mediana 263,00 236,00 26,50 51,50 1,0228 40,65
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Tabela XIX:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padroes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso imcial, peso final, diferenga de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retencdo gastrica dos animais em priva¢io de agua por 48 horas,
utilizando como refeigdo de prova SOLUCAO REIDRATANTE.

ANIMAL.  PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA  HEMATOCRIT DENSIDADE RETENGAO
(gramas)  (gramas) PESO (gramas) O PLASMATICA  GASTRICA(%)
1 258 221 37 55 1,0238 482
2 268 228 40 52 1,0221 22
3 270 229 41 55 1,0248 40,9
4 255 214 41 57 1,0235 256
5 264 221 43 49 1.0221 43,6
6 262 227 35 57 1,0243 55.1
7 287 244 4 57 1.6251 45,0
8 248 214 34 55 1,0240 55.1
9 248 208 44 53 1.0235 533
10 283 242 41 53 1.0237 46.0
média 264,30 124,80 39,50 5430 1.02359 45,50
desvio-padrio 13,22 11,74 313 2,58 0,001039 872
epm. 418 3,71 0,99 0.82 0,000328 2,76
mediana 263,00 224,00 40,50 55.00 1,02365 45,50
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Tabela XX:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematocrito,
densidade plasmatica e retencdo gastrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 72 horas), utilizando como refei¢do de prova SALINA.

ANIMAL  PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA  HEMATOCRIT DENSIDADE RETENGAQ
{gramas) (M} PESO (gramas) 0@ PLASMATICA __ GASTRICA{%)
1 239 220 19 53 1,0224 196
2 215 200 15 53 1.0221 382
3 239 220 19 53 1.0227 34,4
4 236 216 20 52 1,0219 40,4
5 211 197 14 51 1.0219 293
6 222 206 16 51 1.0224 33.8
7 253 231 22 54 1,0227 370
8 263 239 24 52 1.0227 31,0
9 273 251 22 s1 1,0229 430
10 246 220 26 53 1.0227 357
média 239,70 220,00 19,70 52,30 1,02244 37,24
desvio-padrio 20,08 16,94 3,92 1,06 0,000363 5,97
epm. 6,35 5,36 1,24 0,33 0,000115 1,89
mediana 239.00 220.00 19.50 52,50 1.02255 3635
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Tabela XXI:

Valores individuais, médtas aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das meédias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferen¢a de peso, hematéerito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais em priva¢gdo de agua por 72 horas,
utilizando como refeigdo de prova SALINA.

ANIMAL ~ PESO INICIAL _mso FINAL__. DIFERENGA  HEMATOCRIT DENSIDADE RETENGAO
' ' (gromas)  {gramas) -?E'sd(w} Co 0(%) ' PLASMATICA GASTRICA(%)
1 234 194 40 60 1,6240 36,3
i 214 178 36 * * 46,4
3 244 200 44 59 1,0248 33,0
4 236 182 48 64 1,0248 29,0
5 221 184 37 55 1,0224 39,7
3] 222 186 36 58 1,0235 314
7 247 200 47 59 1,0235 35,1
8 262 214 48 59 1.0246 39.5
9 284 221 63 60 1,0240 41,0
10 248 205 43 58 1.0235 34 4
média 240,60 196,40 44,20 59,11 1,0239 36,58
desvio-padrio 21,19 14,25 8,13 2,37 0,000779 5,15
epm 6,70 4,51 2,57 0,79 0.000260 1,63
mediana 239,00 157,00 43,50 59,00 1,0240 35,70

* Material insuficiente para dosagens
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Tabela XXII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padiGes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 72 horas), utilizando como refeigio de prova AGUA.

ANIMAL  PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA  HEMATOCRIT DENSHIDADE RETENGAQ
(gramas) (gramas)  PESO (gramas) Q%) PLASMATICA _ GASTRICA{%)
1 254 228 26 50 1,0227 28,3
2 218 200 18 52 10235 28,0
3 243 220 23 54 1,0221 33,9
4 235 216 19 54 1,0224 L0
5 257 233 24 51 1,0227 28,2
6 250 228 22 51 1,0232 333
7 27 250 21 52 1,0235 28,8
8 228 206 22 49 10221 27.9
9 259 232 27 52 1.0227 22,9
10 247 226 2 51 1.0219 36.0
média 246,20 223,90 22,30 51.60 1,02268 29,83
desvio-padrio 15,75 14,29 2,83 1.58 0,000575 3,79
apm. 498 4,52 0,89 0,50 6,000182 1,20
mediana 248.50 227.00 22,00 51,50 1.0227 28,55

Apéndice 76



Tabela XXIII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padroes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematocrito,
densidade plasmatica e reten¢o gastrica dos animais em privagdo de agua por 72 horas,
utilizando como refeigio de prova AGUA.

ANIMAL  PESOINICIAL PESCFINAL  DIFERENCA  HEMATOCRIT DENSIDADE RETENCAO
{gramas) {pramas) PESO {gramas) Q%) GASTRICA(%)
1 248 202 46 55 * 32,8
2 222 191 31 58 1,0235 35,2
3 245 202 13 58 1,0246 46,4
4 240 200 40 56 1,0235 33,1
5 260 212 a3 57 1,0221 40,8
6 258 211 47 58 1,0240 379
7 273 215 58 59 1,0246 425
8 229 186 43 57 1.0238 69.0
9 258 203 55 59 10238 33,1
10 250 203 47 60 1.0240 60.0
média 248,30 202,50 45,80 57,70 102377 43,08
desvio-padeio 15,21 9,01 7,52 1.49 0,000743 1233
epm. 431 2.85 2,38 0,47 0.000248 3,90
mediana 249,00 202.50 46,50 58,80 10238 39,35

* Material insuficiente para dosagem
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Tabela XXIV:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematocrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles, sem privagio de agua
(tempo de 72 horas), utilizando como refeigéio de prova SOLUCAQ REIDRATANTE.

ANIMAL ~ PESOINICIAL .PESOFINAL  DIFERENGA HEMATOCRIT  DENSIDADE RETENGAQ
(grames)  (pramas) __ PESO (aramas) 0 PLASMATICA  GASTRICA(%%)
1 260 228 32 48 1,0227 26,8
2 252 222 30 53 1,0232 26,8
3 271 234 37 49 10221 409
4 272 239 33 49 1,0240 33,3
5 271 238 33 46 1,0227 37.0
6 258 236 22 51 10227 33,9
7 258 235 23 50 10232 46,6
g 218 200 28 . . 40,6
9 229 204 25 53 1,0224 a8
19 240 214 26 52 1.0221 493
média 253,90 225,00 28,90 50,11 1,02279 37,70
desvio-padrio 16,57 14,42 491 2,37 0,000605 7.61
epm. 524 4.56 1,55 0,79 0,000202 2,41
mediana 258,00 231,00 29,00 50,00 1,0227 38,80

* Material insuficienic para dosagens
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Tabela XXYV;

Valores individuais, medias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retencdo géstrica dos animais em privagido de agua por 72 horas,
utilizando como refeigio de prova SOLUCAQO REIDRATANTE .

ANIMAL ~ PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENCA  HEMATOCRIT ~ DENSIDADE RETENGAO
(gamas sy PsoGmay 069 PLAMMATICA  GASTRIGA®S
1 253 200 53 55 1,0221 35,1
2 253 201 52 56 1,0224 30,5
3 260 208 52 58 1,0243 49,1
4 267 216 31 57 1,0235 38,6
5 282 218 64 60 1,0248 33,3
6 264 209 55 52 * 523
7 265 210 55 o0 1,0235 49,2
& 225 194 31 58 1.0229 408
9 237 195 42 35 1.0221 528
10 133 188 45 54 1.0213 51.3
média 253,90 203,90 50,00 36,50 1,02299 45,30
desvie-padrdo 17,58 9,88 8,91 2.59 0001135 832
epm. 5,56 3,12 2,82 0,82 0600379 2,63
mediana 236,50 204,50 52,00 56,50 1,0229 49,15

* Material insuficiente para dosagem
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Tabela XXVI:

Valores individuats, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles (agua ad /ibitum) do grupo
com privagdo parcial de 4gua (oferta por 60 minutos) no tempo de 72 horas, utilizando
como refeicio de prova AGUA.

ANIMAL ~ PESOINICIAL PESOFINAL  DIFERENGA  HEMATOCRIT — DENSIDADE RETENGAO
(eramas) (gamas) _ PESO (gramas) 0 (%) PLASMATICA  GASTRICA(%)
1 250 231 19 53 10235 381
2 242 225 17 54 1,0221 332
3 239 219 20 53 1,0235 38,5
4 234 217 17 53 1,0232 229
5 234 222 12 55 1,0229 36,4
6 246 232 14 51 1,0238 33
7 252 219 33 51 1,0221 31,0
8 269 244 25 54 1.0235 330
9 239 212 27 53 1,0229 209
10 237 210 27 54 1.0235 32.1
média 244,20 223,10 21,10 53,10 1,0231 32,94
desvio-padrio 10,71 10,27 6,66 1,29 0,000598 6,39
epm. 333 3,25 2,10 0,41 0,000189 2,18
mediana 240,50 220,50 19,50 53,00 102335 33,10
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Tabela XXVII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos par@metros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais controles (privagio total de agua) do
grupo com privagdo parcial de agua (oferta por 60 minutos) no tempo de 72 horas,
utilizando como refei¢do de prova AGUA.

1 245 200 45 64 1,0262 42,8

2 233 192 4] 60 1,0254 50,5

3 236 197 39 61 1,0248 311

4 236 192 44 60 1,0256 396

5 234 194 40 64 10272 44,9

6 249 202 47 59 1,0243 422

7 253 200 53 63 1,0275 47,9

8 259 200 59 62 10267 55,8

9 241 194 47 62 1,0254 41,8

10 231 186 45 60 1,0246 302
média 241,70 195,70 46,00 61,50 1,02577 42,68
desvio-padrio 9.46 4,99 6,11 1,78 0,001098 7.93
epm 2,99 1,58 1,93 0,56 0.000347 2,51
mediana 218,50 195,50 45,00 61,50 1,0255 42,50
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Tabela XXVIII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrGes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parametros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengfio gastrica dos animais com privago parcial de dgua (oferta
por 60 minutos) no tempo de 72 horas, utilizando como refeigio de prova AGUA.

1 254 210 44 59 1,0235 38,5

2 238 200 338 56 1,0227 45,8

3 234 20 X 55 1.0213 42,5

4 234 200 34 56 1,0221 335

3 238 201 ¥ 55 10232 311

6 244 206 38 58 10243 35,0

7 254 265 49 57 1,0224 35,0

8 273 229 44 55 1,0224 352

9 235 200 35 57 1,0235 40,0

10 235 200 35 57 1.0208 32,6
média 243,90 205,20 38,70 56,50 1,02262 3772
desvio-padrio 12,80 2,03 5,25 135 0,001661 5,27
epa 4,05 2,85 1,66 0,43 0,000336 1,67
mediana 238.00 201,00 37,50 56,50 1,02255 37,25
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Tabela XXIX:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrOes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematécrito,
densidade plasmatica ¢ retengdo gastrica dos animais controles (agua ad libitum) do grupo
com privagio parcial de 4gua (oferta por 60 mimutos) no tempo de 72 horas, utilizando
como refeigio de prova SOLUCAO REIDRATANTE.

1 244 126 18 52 1,0235 542

2 260 240 20 51 1,0227 47.1

3 250 227 23 53 1,0229 45.4

4 238 214 24 54 1,0238 44,2

5 241 219 2 55 1,0246 59.7

6 230 212 18 52 1,0227 42.1

7 236 231 3 51 1,0229 354

8 228 212 16 50 1,0219 346

2 230 210 20 54 1,0221 343

10 227 208 19 53 1,0221 44.0
média 23840 219,90 18,50 52,50 1,02292 44.10
desvio-padrio 10,67 10,62 5,4 1,58 0.000844 831
ep.m 337 336 1,69 0,50 0,000267 2.63
mediana 237.00 216,50 16,50 52,50 1,0228 44,10

Apéndice 83



Tabela XXX:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
¢ medianas dos pardmetros de peso iicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retenciio gastrica dos animais controles (privagio total de agua) do
grupo com privagdo parcial de agua (oferta por 60 minutos) no tempo de 72 horas,
utilizando como refeigio de prova SOLUCAO REIDRATANTE.

1 241 198 43 59 1,0246 44,8

2 259 203 56 61 1,0246 477
243 196 a7 61 1,0251 495

4 235 194 41 62 1,0248 46,8

5 235 193 42 60 1,0240 493

6 234 199 35 60 1,0251 36,0

7 235 200 35 62 1,0256 58.6

8 233 193 40 56 1,0238 443

9 227 182 45 59 1,0238 50,7

10 233 187 46 61 1,0248 457
média 237,50 194,50 43,00 60,10 1,02462 4739
desvio-padrao 8.74 6,28 6,15 1.79 0,000598 574
epm. 2,76 1,98 1,94 0,57 0,000189 1,81
mediana 235,00 195,00 42,50 60,50 1,0247 4725
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Tabela XXXI:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padres, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematécrito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais do grupo com privagio parcial de
agua (oferta por 60 minutos) no tempo de 72 horas, utilizando como refeigio de prova
SOLUCAO REIDRATANTE.

1 245 208 ¥ 55 1,0238 64,9

2 262 220 42 59 1,0246 44,5

3 248 206 42 57 1,0238 48,4

4 236 200 36 57 1,0229 46,8

5 254 214 40 55 1,0221 578

6 232 200 32 58 1,0224 54,6

7 236 201 35 57 1,0238 49,0

g 229 200 29 57 1,0227 51.5

9 218 197 31 52 1,0221 59,0

16 232 193 39 35 1,021% 55,1
média 240,20 203,20 36,30 56,20 1,02301 33,16
desvio-padriic 11,52 3,18 4,57 1,99 0,000929 6,30
epn. 364 2,59 144 0,63 0,0600294 1.99
mediana 236,00 200,50 36,50 57.00 1,0228 53,05
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Tabela XXXII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (¢.p.m.)
¢ medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengiio géstrica dos animais controles (agua ad libitum) do grupo
com privagdo parcial de agua (oferta por 120 minutos) no tempo de 72 horas, utilizando
como refeicio de prova SOLUCAO REIDRATANTE.

1 296 277 19 sl 1.0240 39,1
2 280 263 17 49 1,0224 50,3

3 274 254 20 53 1,0240 53,9

4 246 233 13 53 1,0227 40,0

5 251 239 12 53 1,0243 400

[ 271 247 24 52 1,0238 52,8

7 230 209 21 55 1,0227 44,3

8 272 248 24 48 1,0224 33,7

9 258 238 20 52 1,0227 387

10 220 205 15 51 1,0224 39,5
média 259,80 241,30 18,50 51,70 1.02314 43,23
desvio-padrio 23,42 22,19 420 2,06 0,000780 6,83
epm 7,41 7,02 1,33 0,65 0,000247 2,16
mediana 264,50 243,00 19,50 52,00 1,0227 40,00
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Tabela XXXIII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padroes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengio géstrica dos animais controles (privagdo total de dgua) do
grupo com privagdo parcial de agua (oferta por 120 minutos) no tempo de 72 horas,
utilizando como refei¢iio de prova SOLUCAO REIDRATANTE.

1 282 218 64 59 1,0235 388

2 281 224 57 56 1,0238 44.6

3 272 216 56 58 1,0240 55,0

4 249 204 45 58 1,0256 40,3

5 245 200 45 58 10248 42,6

6 268 218 50 50 1,0251 44.8

7 240 197 43 58 1,0243 43,4

] 244 200 44 5% 1,0235 41,7

9 274 215 49 60 1,0248 41,7

10 298 248 58 62 1,0238 47,5
média 265,30 215,00 50,30 58,70 1,02432 44,04
desvio-padrio 15,70 15,58 6,80 1,57 0,000722 4,57
e.p.m 6,23 4,93 2.15 0,49 0,000228 144
mediana 270,00 217,00 49,50 58.50 102415 43,00
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Tabela XXXIV:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padres, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parametros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematoerito,
densidade plasmatica e retengdo gastrica dos animais com privagdo parcial de agua (oferta
por 120 minutos) no tempo de 72 horas, utilizando como refei¢do de prova SOLUCAO
REIDRATANTE.

1 287 251 36 57 1,0235 61,8

2 292 251 41 52 1.0219 552

3 270 234 36 53 1,0229 379

4 245 210 35 55 1,0224 622

5 242 207 35 52 1,0221 53,8

6 272 228 44 53 1,0221 47,6

7 245 211 34 55 1,0232 49,5

8 270 220 41 57 1,0227 489

9 263 225 Kt 54 1,021% 414

10 247 211 43 53 1,0224 54,8
média 263,30 225,70 38,30 54,60 1,02251 51,31
desvio-padrio 18,07 16,31 3,65 2,17 0,000553 791
epm. 5,71 5,16 1,15 0,69 0,000175 2,50
mediana 266,50 226,50 37,00 54,50 1,0224 51,65
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Tabela XXXV:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padries das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematocrito,
densidade plasmatica e reteng¢@o géastrica dos animais controles (agua ad libitum) do grupo
com privacdo parcial de agua (oferta por 120 minutos) no tempo de 72 horas, utilizando
como refei¢iio de prova SOLUCAO GLICO-SALINA.

1 238 220 18 51 1,0235 41,7

2 230 211 19 54 1,0235 423

3 250 227 23 50 1,0235 39,0

4 247 232 15 49 1,0232 32,2

5 252 234 18 sl 1,0235 39,4

6 233 218 15 50 1,0224 36,8

7 269 249 20 53 1,0238 425

8 245 232 13 51 1,0232 37.9

e 252 233 19 51 1,0235 48,0

10 246 229 17 53 1,0232 52,8
média 246,20 228,50 17,70 51,30 1,02333 41,26
desviopadrio 11,09 10,47 2,37 1,57 0,000377 5,80
epm. 3,51 331 0,91 0,49 0,000119 1,83
mediana 246,50 230,50 18,00 51,00 1,0235 40,55
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Tabela XXXVI:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrdes das médias (e.p.m.)
e medianas dos pardmetros de peso inicial, peso final, diferenga de peso, hematdcrito,
densidade plasmatica e retengéo gastrica dos animais controles { privagio total de agua) do
grupo com privagio parcial de agua (oferta por 120 minutos) no tempo de 72 horas,
utilizando como refeigdo de prova SOLUCAQ GLICO-SALINA.

1 238 200 38 58 1,0254 453

2 229 196 33 59 1,0246 492

3 255 205 50 57 1,0248 38,9

4 234 190 4 57 1,0259 389

5 260 209 51 61 1,0246 416

6 225 192 33 55 1,0248 46,1

7 256 210 46 58 1,0243 36.8

8 243 199 44 58 1,0240 39,1

9 260 202 58 61 1,0251 36,4

10 254 207 47 57 1,0240 49,0
média 245,40 201,00 44,40 58,10 1,02475 42,13
desvio-padric 13,25 691 7,96 1,85 0,000600 4,88
epm. 4,19 2,18 2,52 0,58 0,000190 1,54
mediana 248,50 201,00 45,00 58,00 1,0247 40,35
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Tabela XXXVII:

Valores individuais, médias aritméticas, desvios-padrdes, erros padrbes das médias (e.p.m.)
e medianas dos parimetros de peso inicial, peso final, diferenca de peso, hematécrito,
densidade plasmatica e retengdo géstrica dos animais com privagdo parcial de agua (oferta
por 120 minutos) no tempo de 72 horas, utilizando como refeicio de prova SOLUCAO
GLICO-SALINA.

1 243 205 iz 55 1,0235 56,8

2 228 200 28 53 1,0216 44,5

3 247 210 37 51 1,0224 36,3

4 233 104 29 33 1,022t 36,2

5 259 219 40 57 1,0240 53,8

6 226 197 29 55 10229 46,4

7 273 239 M 55 1,0224 455

g 239 206 3 53 1.0240 40,2

2 252 214 38 55 1,0227 56,3
10 245 211 34 53 1,0235 57,3
média 244,50 210,50 34,00 54,00 1,02291 47,33
desvio-padrio 14,39 11,94 4,27 1,70 0,000817 8,30
epm. 4,55 3,77 1,35 0,54 0,000258 2,62
mediana 244,00 208,00 34,00 34,00 1,0228 45,95
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The aim of the present report was to study a model of dehydration caused by
water deprivation and the gastric emptying of liquids in dehydrated rats. Wistar rats (n=380)
were used; 80 for the first study and 300 for the second one.

In the first group, animals were prived of water for periods of 24 (n=10), 48
(n=10) and 72 hours (n=10) and compared to the controls (n=15) which received water.
Subsequently, in the study of recovery from dehydration (n=15), the period of 72 hours
deprivation was used and 67 hours after deprivation, water was supplied for 60 (n=15) and
120 minutes (n=15), and controls (n=5) had no access to water. Weight loss, hematocrit and

plasmatic density were the parameters established in each animal.

In the study of gastric emptying, three proof meals, saline (n=30), water (n=30)
and WHO rehydrating solution (n=30), were studied in the deprivation periods of 24, 48 and
72 hours. Control groups had the same number of animals. Then, in the period of 72 hours
deprivation, gastric emptying of rehydrating solution (n=10) and of water (n=10) was
determined, and water was offered for 60 minutes after 67 hours deprivation. The same
procedure was used for rehydrating (n=10) and gluco-saline (n=10) solutions and water was

offered for 120 minutes. The same number of control animals was used in both studies.

In the model of dehydration, the three parameters showed a statistically
significant difference between the animals from study and control groups at privation periods
of 48 and 72 hours and the difference was more evident in the latter (p<0,05). In the
recovery of dehydration, after 67 hours of deprivation, water was supplied for 60 minutes
and the values of weight loss, hematocrit and plasmatic density decreased progressively
when evaluated 72 hours after the beginning of the study. The values tended toward

normalization when water was offered for 120 minutes.

The values of gastric retention of saline and of water were lower than those of
rehydrating solution in the three periods. As for the measurement of gastric retention , there
was no difference between the controls and the groups of study, with water deprivation,
except for the proof meals of water and rehydrating solution, at the period of 72 hours
deprivation, which showed a retard of gastnc emptying (p<0,05). In the group of animals
with partial supply of water for 60 minutes, at the period of 67 hours deprivation, there was
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a recovery of the pattern of water gastric emptying concerning the control group, and the
retard of the rehydrating solution was maintained (p<0,02). In the gastric emptying of
rehydrating and gluco-saline solutions, with partial supply of water for 120 minutes, at the
period of 67 hours deprivation, proof meals had a tendency to retard when evaluated 72

hours after the beginning of the study (p=0,04).

When dehydration was caused by water deprivation, with no change or with
little alterations of body electrolytic content, rehydrating solution showed a retard of gastric
emptying, after rehydration with water. However, in the rehydrated animal, water showed a
gastric emptying similar to that of the control group. In our study, evidences show that the
mechanisms of control, in which receptors of duodenal mucosa take part, and which modify

gastric motility, are altered in the dehydration caused by water deprivation,
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