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Urolithiasis is an important disease of lambs confined. The urine acidification, by ammonium
chloride intake, is the preventive method most frequently employed. Due to the lack of specific
information in sheep, this study was performed to evaluate the electrolyte changes that occur
in the urine of lambs receiving ammonium chloride in the diet. One hundred male lambs,
3 months old, were kept in a feedlot during 56 days, and distributed in 3 groups: G1 (n=40)
receiving 400mg/kg BW of ammonium chloride/day during 21 days; G2 (n=40) receiving
400mg/kg BW of ammonium chloride/day during 42 days; and G3 (n=20) that did not receive
ammonium chloride. The lambs were examined and blood and urine samples were collected
every 7 days: 0 (the beginning of ammonium chloride intake), 7, 14, 21, 28, 35, and 42 days.
Serum and urine sodium (Na*), potassium (K*), chloride (Cl'), and creatinine concentrations
were measured. The urinary fractional excretion (FE) of electrolytes and the urine strong
ion difference [(Na* + K*) - CI'] were calculated. FEs of Na*, K*, and Cl" did not vary over time
in G3, proving that the feedlot diet, by itself, did not influence the urinary excretion of these
electrolytes. The ingestion of ammonium chloride, instead, influenced FEs over the time
of feedlot. The urinary SID was more accurate than the FE of Cl to demonstrate that the
concentration of Cl" increased in the urine. It highlights the relevance of this variable.

INDEX TERMS: Urinary fractional excretion, sodium, potassium, chloride, lambs, ammonium chloride,
urolithiasis, anionic diet, sheep, urinary electrolytes, clinics.
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RESUMO.- A urolitiase é uma doenga importante de cordeiros
confinados. A acidificagdo da urina, pela ingestdo de cloreto
de amonio, é o método preventivo mais frequentemente
empregado. Devido a falta de informacao especifica em
ovinos, este estudo foi realizado para avaliar as alteracoes
que ocorrem nos eletrolitos urinarios de cordeiros, que
receberam cloreto de amoénio na dieta. Foram utilizados
100 cordeiros, com 3 meses de idade, que foram mantidos em
confinamento durante 56 dias, e distribuidos em 3 grupos:
G1 (n=40) que receberam 400mg/kg de peso vivo (PV) de
cloreto de amoénio/dia, durante 21 dias; G2 (n=40) que
receberam 400mg/kg de PV de cloreto de amonio/dia durante
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42 dias; e G3 (n=20) que nido receberam cloreto de amonio.
Os cordeiros foram examinados e as amostras de sangue
e urina foram colhidas a cada 7 dias: 0 (antes do inicio da
ingestdo de cloreto de amoénio), 7, 14, 21, 28, 35, e 42 dias.
As concentragdes séricas e urinarias de so6dio (Na*), potassio
(K", cloreto (CI), e de creatinina foram mensuradas em todos
os momentos de colheita. A excrecdo fracionada urinaria
(EFu) de eletrolitos e a diferenca de ions fortes (SID) na urina
[(Na* + K*) - Cl] foram calculadas. A EFu de Na*, K* e Cl ndo
variou ao longo do tempo em G3, provando que a dieta de
confinamento, por si s, ndo influenciou a excrec¢io urinaria
destes eletrolitos. A ingestdo de cloreto de amonio, pelo grupo
G1 e G2, influenciou a EFu sobre o tempo de confinamento.
A SID urinaria foi mais precisa do que a EFu de CI para
demonstrar que a concentracdo de Cl aumentou na urina, o
que destacou a relevancia desta variavel.

TERMOS DE INDEXACAO: Excrecio fracionada urinaria, sédio,
potassio, cloreto, cordeiros, cloreto de amonio, urolitiase. dieta
anionica, eletrélitos urinarios, ovinos, clinica.

INTRODUCAO

A urolitiase obstrutiva em ruminantes é uma enfermidade
de etiologia complexa e multifatorial. E muito comum em
sistemas de manejo intensivo, cuja dieta é composta por
racdes a base de graos, que apresentam desequilibrio na
relacdo calcio: fosforo (Riet-Correa etal. 2008, Sacco & Lopes
2011). Nesses casos, 40 a 60% dos animais do rebanho podem
desenvolver calculos no trato urinario. A doenca apresenta
maior relevancia para os machos, devido a anatomia da uretra,
longa, estreita e sinuosa. O apéndice vermiforme em pequenos
ruminantes é o local onde mais ocorrem casos de obstrugio,
seja ela parcial ou total (Guimaraes etal. 2012). As opgdes de
tratamento incluem procedimentos conservativos, cirurgicos,
ou aassociacdo de ambos, porém com o tratamento cirurgico, o
animal pode-se tornar inapto para a reprodugao (Ewoldtetal.
2008). A prevencdo da doenga merece destaque, para isso é
preciso conhecer a composi¢ao dos uroélitos e corrigir todos
os possiveis fatores que favorecem a sua formagao (Sun et al.
2010, Antonelli et al. 2012).

A acidificacdo da urina é um dos métodos mais eficientes e
baratos na prevencao da urolitiase. Pode ser realizada com a
administragdo de dieta anionica (Jones etal. 2009) e o uso de
substancias que induzem a diminuigio do pH urinario. O cloreto
de amodnio evita a formacao de uroélitos de estruvita e fosfato
de célcio, que sdo preferencialmente formados em pH alcalino
(Mavangira etal. 2010). Aredugdo do pH promove alteragdo na
solubilidade dos solutos, no caso os minerais desbalanceados
da dieta, portanto previne a calculogénese. Ele pode ser
adicionado na alimentac¢do para tornar-se palatavel em 0,5% a
1,0% da dieta total ou 2% no concentrado (Stratton-Phelps &
House 2004). Quando administrado individualmente pode-se
utilizar a dose de 5 a 10g/animal/dia (Ferreira et al. 2015).

0 mecanismo de acidificagdo da urina decorrente da
ingestdo de cloreto de amonio tem relacdo com a modificacdo
na taxa de excrecdo renal de eletrélitos, notadamente pela
elevacdo na eliminagio dos ions cloreto (Cl) (Jones etal. 2009).
Esse efeito, ja comprovado em caprinos (Mavangira et al.
2010), deve ser esperado também nos ovinos, mas isso requer
comprovacao cientifica. Devido a escassez de informagdes
sobre as modificacdes que ocorrem na urina quando os

ovinos recebem cloreto de amdénio para prevencio da
urolitiase, este trabalho teve como objetivo estudar as EF
urindrias dos principais eletrélitos: sédio (Na*), potassio
(K*) e cloreto (CI), a fim de verificar a influéncia que este
acidificante urinario determina na composi¢do da urina de
ovinos suplementados.

MATERIAL E METODOS

Os métodos adotados no presente trabalho foram aprovados pela
Comissio de Etica no Uso de Animais (CEUA), Faculdade de Medicina
Veterinaria e Zootecnia (FMVZ), Universidade Estadual Paulista
(Unesp), Campus de Botucatu (Protocolo 119/2010).

Foram utilizados 100 ovinos higidos, machos, mesticos
(1le de France x White Dorper), com idade aproximada de trés meses,
e peso médio de 22kg. Antes do inicio do experimento, todos os
animais foram desverminados com Moxidectina injetavel (Cydectin®
1% injetavel, Fort Dodge, Campinas-SP, Brasil) e, vacinados contra
clostridioses (Sintoxan Polivalente®, Merial, Campinas/SP, Brasil).
Depois disso, foram adaptados ao ambiente de confinamento
por 15 dias, alocados em baias coletivas de 4,0m x 3,0m de
alvenaria, com 10 animais por baia (lotagio 1,2m?/animal). Durante
este periodo foi observado a relagdo de dominancia dos animais
dentro de cada baia, a fim de assegurar que todos conseguissem se
alimentar adequamente. Os ovinos foram alimentados com rag¢do
comercial balanceada (composta por milho, soja e trigo) para
terminacdo de cordeiros (85%), feno triturado de Coast-cross (15%)
(cultivar Cynodon dactylon), sal mineral (Ovinof6s com Monensina®,
Tortuga Companhia Zootécnica Agraria, Mairinque/SP, Brasil) e
agua ad libitum. A ragdo total, constituida de feno triturado e ra¢do
comercial, foi fornecida de forma farelada favorecendo a mistura e
homogeneizagdo com o cloreto de amonio. A ragdo total foi oferecida
em cocho coletivo com area de 60cm? por individuo, o que garantiu
aingestdo sem competi¢do entre os ovinos. Durante a alimentacdo,
manteve-se vigilancia constante com a preocupacgdo de se evitar
comportamentos individuais de dominancia e de submissao, que
poderiam interferir na quantidade de alimento ingerido. A ragdo total
possuia os seguintes resultados em matéria seca: 20,5% de proteina
bruta, 2,3% de extrato etéreo, 6,1% de fibra bruta e 4,4% de minerais,
5515ppm de calcio, 4130ppm de fésforo e proporgio Ca:P de 1,33:1.
0 tempo total de confinamento, cerca de 60 dias, foi estabelecido
neste experimento para mimetizar as condi¢oes reais de terminacdo
de cordeiros adotadas no campo. O consumo médio de ragdo total
foi de 3% do PV/dia, e o ganho de peso médio diério foi 0,357g.
Ao término do experimento os animais pesaram 42kg, em média.

Todos os animais estiveram no mesmo ambiente em condi¢des
iguais de temperatura, umidade do ar e luminosidade, em baias de
alvenaria. Constituiram-se trés grupos experimentais: G1 (n=40)
que recebeu 400mg/kg/PV de cloreto de amo6nio/animal/dia, por
21 dias consecutivos; G2 (n=40) que recebeu 400mg/kg/PV de
cloreto de amdnio/animal/dia, por 42 dias consecutivos; e G3 (n=20)
controle, que ndo recebeu cloreto de amoénio. Exames clinicos e
colheitas de amostras foram realizados com intervalo de sete dias,
sendo dia 0 (imediatamente antes do inicio do tratamento com
cloreto de amonio), 7, 14, 21, 28, 35 e 42 dias apds. O confinamento
foi finalizado com 56 dias.

Todas as colheitas de urina e de sangue foram realizadas antes do
fornecimento da alimentagao, entre 6h e 8h. Os ovinos foram contidos
em esta¢do, manualmente, com o uso de cabresto. Colheram-se
amostras de urina dos animais dos trés grupos por mic¢ao natural,
ou forcada interrompendo-se a respiracdo pela oclusdo das narinas
durante 10 a 20 segundos (Ferreira et al. 2014). As amostras de
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sangue foram colhidas por puncao da veia jugular, utilizando-se tubos
sem anticoagulante com vacuo e gel ativador de codgulo, e agulha
30x8mm (BD Vacutainer®, BD Medical, Curitiba-PR, Brasil). Apds
coagulacdo do sangue, as amostras foram centrifugadas a 2.000 xgG
por oito minutos (Centrifuga Combate Celm® Cia. Equipadora de
Laboratdérios Modernos, Barueri-SP, Brasil). O soro sanguineo foi
separado e armazenado em aliquotas de 2mL. As amostras de soro
e de urina foram conservadas congeladas (-20°C) até o momento
do processamento laboratorial.

As seguintes determinagdes laboratoriais foram realizadas no
soro e na urina: dosagens das concentragdes dos fons sédio (Na*),
potassio (K*) e cloreto (Cl) pelo método do eletrodo ion seletivo
(Dimension, Siemens) e dosagem da concentragdo de creatinina
por colorimetria (Dimension, Siemens).

A excrecdo fracionada (EF) dos eletrdlitos da urina foi calculada
empregando-se a formula correspondente: EFa = (concentragdo
urindria de a x creatinina no soro)/(concentragdo de a no
soro X creatinina urindria) x 100. Onde a é o fon excretado. A diferenca
de fons fortes na urina (SID = strong ion difference) foi calculada
empregando-se a formula SID = [(Na* + K*) - CI], levando em
consideragdo as concentragdes dos fons na urina.

Empregaram-se métodos nido paramétricos para a analise dos
dados obtidos, utilizando-se o pacote estatistico Sigma Plot 13.0 for
Windows (Systat Software, Inc.). O teste de Friedman (Anélise
de Varidncia on Ranks de medidas repetidas) foi utilizado para a
comparagdo entre os momentos (variagio ao longo do tempo) em
cada grupo. O Teste de Kruskal-Wallis (Andlise de Variancia unifatorial
on Ranks) foi empregado para a comparagio entre os grupos em cada
momento. O teste de Tukey foi utilizado para a comparagdo multipla
entre os postos médios. Admitiu-se a probabilidade de erro de 5%.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Ferreira et al. (2011) observaram a acidificagdo do pH
urinario em ovinos tratados com 400mg/kg/PV de cloreto de
amoénio/dia. Houve diminuicao do pH a partir do segundo dia
da administracdo, e os valores se mantiveram menores que
6,0 durante os 21 dias de experimento, de forma satisfatéria.
Mavangira et al. (2010) ndo conseguiram acidificar a urina
de caprinos utilizando 200mg/kg/PV de cloreto de aménio.
Com dose de 400mg/kg/PV, o pH da urina ficou abaixo de
6,5, porém 24 horas apds, o pH aumentou, mesmo com uma
segunda administracgdo. Ja com 500mg/kg/PV o pH urinario
abaixou de 8,0 para 5,5, em 12 horas ap6s a segunda administragao.
Em estudo recente, Ferreira etal. (2014) observou a acidificagido
urindria logo na primeira aferigdo, sete dias ap6s o inicio do
tratamento, e o pH se manteve menor que 6,1, utilizando dose
de 400mg/kg/PV/dia durante todo o periodo experimental.
Os efeitos que a ingestdo do cloreto de amdnio provocou
sobre os equilibrios acido base e eletrolitico e sobre o pH da
urina nos ovinos estudados ja foram apresentados previamente
(Ferreiraetal. 2014). Os resultados dos eletrdlitos na urina estdo
expostos no Quadro 1. Considerando os resultados observados
nos ovinos do grupo controle (G3), ficou comprovado que as
EFs de Na*, de K* e de Cl' ndo variaram ao longo do tempo.
Isso prova que a dieta para terminagdo em confinamento nao
influenciou, por si sé, a excre¢do urinaria desses eletrolitos.
A ingestdo de cloreto de amdnio, ao contrario, influenciou
as variag¢des das EFs ao longo do tempo do confinamento.
A EF Na* e a EF K* foram pouco afetadas pela ingestao
do cloreto de amdnio, apresentando variacoes de pequena
magnitude e sem comportamento definido pelo tempo em que

Quadro 1. Valores de mediana (Md) para as excrecdes fracionadas urinarias de sédio (EF Na*), de potassio (EF K*) e de
cloreto (EF CI), e para a diferenca de ions fortes na urina (SID urinaria) obtidos em ovinos confinados que receberam cloreto
de amonio na dieta por 21 dias (G1), por 42 dias (G2) e que ndo receberam cloreto de amdnio (G3)

Grupos Dia 0 7 dias 14 dias 21 dias 28 dias 35 dias 42 dias Valor de P
EF Na* (%)
1 0,204 0,134 1,13% 0,564 0,045° 0,334 0,254 0,027
2 0,424 0,154 0,494 0,474 0,1648> 0,354 0,084 0,002
3 0,26 0,404 0,424 0,674 0,194 0,474 0,324 0,194
Valor de P 0,453 0,368 0,319 0,726 0,028 0,653 0,043
EF K* (%)
1 21,108 24,334 42,86 24,474 19,534 27,514 27,974 0,516
2 33,784 28,84 20,794 27,914 19,72 23,24 21,9748 0,002
3 24,6148 44,884 28,654 32,094 20,584 20,224 14,245 0,110
Valor de P 0,020 0,826 0,234 0,793 0,980 0,095 0,030
EF CI (%)
1 1,568 3,727 5,304 3,304 1,254 1,674 1,41482> 0,006
2 2,4 2habe 3,934 2,53ABabe 3,304 1,684¢ 2,11 Aabe 1,874b¢ <0,001
3 1,8148a 3,334 1,865 2,814 1,221 1,728 0,998 0,054
Valor de P 0,036 0,726 0,011 0,093 0,053 0,025 0,003
SID urinaria (mmol/L)
1 13,907 -50,60%¢ -16,158¢ -27,658¢ -23,10%® 2,804 15,854 <0,001
2 4,304 -78,70%° -32,15% -59,80¢° 70,858 -32,50% -58,35¢8 <0,001
3 3,054 -8,80" 2,704 16,304 12,304 -0,05%® 8,254 0,003
Valor de P 0,131 0,131 <0,001 <0,001 <0,001 0,003 <0,001

AB Letras maiusculas representam diferenca entre os grupos em cada momento (p<0,05), *>¢ Letras mintsculas representam diferenca entre os momentos

em cada grupo (p<0,05).
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os ovinos se mantiveram ingerindo o composto. Para essas
duas variaveis, as diferencas entre os grupos foram raras e,
na maior parte dos momentos avaliados, os animais dos dois
grupos de tratamento (G1 e G2) ndo diferiram dos ovinos
ndo tratados (G3). De acordo com resultados apresentados
previamente (Ferreira et al. 2014), é importante ressaltar
que as concentracgoes séricas de Na* e de K* ndo variaram ao
longo do experimento nos ovinos estudados e se mantiveram
dentro dos intervalos fisiol6gicos para a espécie em todos os
grupos e momentos de colheita. Isto evidencia que o cloreto de
amonio ndo interfere com o equilibrio desses dois ions, o que
condiz com o fato de o composto nio ser fonte dos mesmos.

Comparada a excrecdo dos cations, a variacdo da EF CI
sofreu maior influéncia da ingestido do cloreto de amdnio.
A variacao ao longo do tempo nao ficou bem caracterizada
e coincidente com a manutencdo da ingestdo (G2) ou com a
suspensao da ingestdo (G1). Entretanto, nos dois momentos
de colheita finais, a diferenca entre os grupos apresentou-se
como o esperado, sendo a excrecdo maior nos ovinos que
continuavam recebendo o composto (G2) do que naqueles
do grupo controle (G3). Os resultados obtidos refor¢am
observacdes anteriores de aumento da EF Cl- em caprinos
que ingeriram o cloreto de amonio (Mavangira etal. 2010) ou
que receberam suplemento comercial anionico contendo teor
elevado de CI, o que resultou em dieta com diferenca entre
cations e anions igual a 0 mEq/100g MS (Stratton-Phelps &
House 2004).

Como demonstrado previamente, a ingestdo do cloreto
de amodnio provocou, nos ovinos estudados, desequilibrios
eletrolitico e &cido base caracterizados por acidose metabdlica
hiperclorémica. Esses desequilibrios ocorreram em grau leve
e mantiveram-se presentes enquanto a ingestao do composto
foi continuada (G2). A interrup¢ido da oferta, por outro
lado, foi acompanhada pela reversio completa da acidose
hiperclorémica (G1) (Ferreira etal. 2014). Enquanto acidoéticos,
os ovinos eliminaram urina mais acida, o que é justamente
o efeito esperado do cloreto de amonio para exercer a sua
finalidade de prevengao da formagao dos urdlitos. Com base
na teoria dos fons fortes (Constable 1999), pode-se afirmar
que o desequilibrio primario provocado pelo composto é a
hipercloremia; e a acidose metabolica se estabelece como
consequéncia inevitavel. Cabe aos rins, finalmente, corrigir
os desequilibrios presentes, eliminando o excesso de Cl e
fons hidrogénio (H*), o que explica a acidifica¢do da urina.

Os eletroélitos sdo reabsorvidos apos a filtracio renal,
principalmente pelo tibulo proximal. O aumento da concentragio
de um eletrdlito na urina ocorre quando ha disfun¢éo tubular
ou como resultado da suplementagao alimentar. A concentracdo
de eletrolitos na urina pode diferir em funcdo da dieta em
todas as espécies, e, de acordo com a necessidade, os rins
sdo obrigados aresponder de maneiras diversas, eliminando
volumes variaveis de dgua e determinando concentracdes
variaveis de eletrélitos na urina. Por esse motivo ndo existem
valores fixados para a EF urinaria dos eletrélitos, a qual
pode apresentar varia¢des acentuadas ao longo do dia ou
entre os dias. A maior dificuldade na interpretacdo da EF é
que seu resultado é grandemente influenciado por fatores
extrarrenais, que envolvem a regulacido do equilibrio de
eletrélitos no plasma, e, principalmente, pelo suprimento
alimentar (Lunn et al. 1990).

A eliminagdo urinaria de Cl deve se apresentar naturalmente
aumentada como consequéncia da ingestio do cloreto de
amonio. Porém, esse fato ndo ficou bem caracterizado nos
ovinos estudados, quando se examina a EF Cl isoladamente.
Ao contréario da EF Cl que ndo espelhou fielmente o aumento
da eliminacdo renal de Cl nos ovinos estudados, a SID urinaria
demonstrou claramente que a concentracdo desse anion se
elevou na urina em decorréncia da ingestao do cloreto de
amonio. A SID [(Na* + K*) - CI'] é uma variavel calculada que
reflete a relacdo entre os trés principais eletrélitos no plasma e
naurina, ou seja, a diferenga entre cations e anions (Constable
1999). Os valores medianos da SID urinaria se reduziram com
aingestdo do cloreto de amoénio, assumindo valores negativos,
eisso se deve, obrigatoriamente, ao aumento da concentragao
de Cl' na urina. O aumento permaneceu presente e distinto
do grupo controle (G3), enquanto a ingestdo foi mantida.
Nos ovinos que tiveram a ingestdo interrompida aos 21 dias
(G1), a eliminacgdo do CI retornou a situagio original ja no
momento seguinte.

A SID é uma variavel frequentemente aplicada ao plasma,
mas raramente aplicada a urina. Recentemente, se demonstrou
que a SID urinaria pode ter valor diagnéstico em bovinos,
permitindo, também, interpretacdes confiaveis a respeito
dainfluéncia dos eletroélitos sobre o equilibrio acido base do
organismo (Constable et al. 2009).

CONCLUSOES

Pode-se concluir que a ingestdo do cloreto de amonio
aumentou a eliminacdo renal de Cl" e afetou muito pouco as
excrec¢des renais de Na* e de K* nos ovinos que receberam o
composto para prevencio da urolitiase.

A EF Cl'ndo espelhou fielmente o aumento da eliminagao
desse anion.

A SID urinaria demonstrou claramente que a concentragdo
de Cl se elevou na urina. Isso indicou que esta variavel deve ser
utilizada como informacdo que complementa a interpretagéo
das excregdes fracionadas dos eletrélitos na urina.
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