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The natural occurrence of bronchopneumonia in calves and the effect of DL-o-tocopherol
in the prophylaxis and treatment of this disease is studied. We evaluated 60 male calves,
aged up to 10 days, divided into two groups: GSV (group without vitamin) and GCV (group with
vitamin). Supplementation with a single dose of 4,500 1U of DL-a-tocopherol administered
intramuscularly (IM) was preceded by clinical examination, complete blood count (CBC),
determination of serum proteins, globulins, gamaglutamyltransferase and tracheobronchial
lavage cytology (DO0) to check sanity and homogenization of the groups. The animals were
kept two by two in individual 2.40 m? stalls, where they remained until day 21 (DO to D21). The
animals were examined daily and, in the presence of clinical signs of bronchopneumonia (DX),
taken from stalls, evaluated by CBC and tracheobronchial lavage cytology, and treated with
enrofloxacin (5 mg/kg, IM). During the treatment, clinical examination was performed daily by
the CBC and tracheobronchial lavage cytology repeated one week after the end of treatment
(DY). In healthy animals, CBC and tracheobronchial lavage cytology were repeated on the last
day of the experiment (D21). No significant difference for the blood variables gamaglutamilirasfrase
(p=0.09), serum protein (p=0.27) and globulin (p=0.10) and the age of animals (p=0.15) were
observed in both of groups. Animals in group GSV and GCV took an average of 11 and 12
days for get sick, respectively. However, no statistical difference between was observed in
both groups (p=0.68). In 34 (56.66%) animals were diagnosed bronchopneumonia, and 17 of
these calves (50%) belonged to group GCV and 17 (50%) to group GSV. With respect to
clinical signs, there was no significant difference between groups in any of the times studied.
Out of 34 animals which were affected, 73.52% died of the disease, 64.7% were from GCV
group and 82.35% were from GSV group. Cytology of tracheobronchial lavage showed no
difference between groups in any of the times studied (DO, DX, DY and D21). We conclude
that supplementation with vitamin E had no influence in the prophylaxis and Treatment of
bronchopneumonia in calves.

INDEX TERMS: Bronchopneumonia, vitamin E, tracheobronchial wash, clinical examination,
calves.

" Recebido em 17 de maio de 2010.

Aceito para publicacdo em 14 de setembro de 2010.

2 Departamento de Clinica Veterinaria, Faculdade de Medicina Vete-
rindaria e Zootecnia (FMVZ), Universidade Estadual Paulista Julio de
Mesquita Filho (Unesp), Campus de Botucatu, Distrito de Rubiao Junior
s/n, Botucatu, SP 18618-000, Brasil. *Autor para correspondéncia:
andrezamedvet@yahoo.com.br

127

RESUMO.- Estudou-se a broncopneumonia de ocorréncia
natural em bezerros e a influéncia da administracdo de acetato
de DL-a-tocoferol na profilaxia e tratamento desta enfermida-
de. Foram avaliados 60 bezerros machos, com idade maxi-
ma de 10 dias, divididos em dois grupos experimentais: GSV
(grupo sem vitamina) e GCV (grupo com vitamina). A suple-
mentacao com dose Unica de 4.500 Ul de acetato de DL-a-
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tocoferol por via intramuscular (IM) foi precedida por exame
fisico, perfil hematoldgico, determinacéo de proteinas séricas,
globulinas, gamaglutamiltransferase e citologia do lavado tra-
queobrénquico (DO) para verificar a sanidade e homogeinizacao
dos grupos. Os bezerros foram mantidos em bezerreiro e
distribuidos aleatoriamente, 2 a 2 em baias individuais de
2,40m?, onde permaneceram até o 212 dia (D0 ao D21). Fo-
ram avaliados por exame fisico diério e, na presenca de si-
nais clinicos indicativos de broncopneumonia (DX), retirados
do bezerreiro, avaliados por hemograma e citologia do lavado
traqueobrénquico, e tratados com enrofloxacina (5mg/kg, IM).
Durante o tratamento, o exame fisico foi realizado diariamen-
te, e 0 hemograma e a citologia do lavado traqueobrénquico
repetidos uma semana apds seu término (DY). Nos bezerros
sadios foram repetidos hemograma e citologia do lavado tra-
queobrénquico, no ultimo dia (D21) do experimento. Nao hou-
ve diferenca significativa quanto as variaveis gamaglutamil-
trasfrase (p=0,09), proteinas séricas (p=0,27) e globulinas
(p=0,10) e aidade dos bezerros (p=0,15) entre os grupos. Os
bezerros do grupo GSV e GCV levaram em média 11 e 12
dias para adoecerem, respectivamente. Contudo, ndo houve
diferenca estatistica significativa entre os grupos (p=0,68).
Em 34 bezerros (56,66%) foi diagnosticado broncopneumo-
nia, sendo que 17 destes bezerros (50%) pertenciam ao gru-
po GCV e 17 (50%) ao grupo GSV. Com relagado aos sinais
clinicos, nao houve diferencga significativa entre os grupos
em nenhum dos momentos estudados. Dos 34 bezerros que
adoeceram 73,52% morreram pela doenca, sendo 64,7% do
GCV e 82,35% do GSV. A citologia do lavado traqueobrén-
quico nao apresentou diferenca significativa entre os grupos
em nenhum dos momentos estudados (DO, DX, DY e D21).
A suplementacao com vitamina E n&o teve influéncia na
profilaxia e no tratamento de broncopneumonia de bezerros.

TERMOS DE INDEXAQAO: Broncopneumonia, vitamina E, la-
vado traqueobrénquico, exame clinico bezerros.

INTRODUCAO

O sistema imunoldgico do neonato bovino responde de ma-
neira pouco eficaz as agressdes do meio ambiente (Tizzard
2002, Costa et al. 2004). Esta espécie apresenta particulari-
dades anatémicas e fisioldgicas no trato respiratorio que a
torna especialmente sensivel as doengas pulmonares (Mosier
1997, Radostits et al. 2002). Os microorganismos patogéni-
cos podem atingir os pulmdes principalmente pelos brénquios
e pela corrente sanguinea (Radostits et al. 2002).

Doenca de causa multifatorial, a broncopneumonia em
bezerros requer a combinagao ativa de um ou mais agen-
tes infecciosos e do meio ambiente com o hospedeiro para
que possa se desenvolver (Bowland & Shewen 2000). Co-
mumente os animais susceptiveis sofreram falha na trans-
feréncia passiva de imunoglobulinas ou foram expostos a
situacbes de estresse continuo.

A broncopneumonia é apontada como uma das princi-
pais causas de 6bito em bovinos com falha na transferén-
cia passiva de imunidade (Davidson et al. 1981, Borges 1997)
e é responsavel por grandes perdas econémicas em bezer-
ros confinados (Smith 2002). Durante o processo inflamaté-
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rio que ocorre nos casos de broncopneumonia, as células
de defesa liberam enzimas e substancias téxicas como os
radicais livres, que lesam os tecidos adjacentes, como va-
sos e capilares sangliineos (Ledwozyw & Stolarczyk 1991a,b,
Ledwozyw & Stolarczyk 1992, Mills & Higgins 1997, Chirase
et al. 2004, Al-Qudah 2009). As lesbes pulmonares interfe-
rem negativamente no desenvolvimento dos bezerros, re-
duzindo o rendimento e a qualidade de carcaga dos ani-
mais, comprometendo a producao futura (Griffin 1985). A
reducéo no ganho de peso diario decorre da redugéo do con-
sumo de alimentos. Animais tratados gastam 23% menos
tempo se alimentando e deslocam-se menos em direcao
aos cochos (Stovall et al. 1999).

Diversos estudos mencionam o efeito antioxidante da
vitamina E, na forma de acetato de DL-a-tocoferol, corre-
lacionado com o seu potencial de prevengao de moléstias
degenerativas, revertendo ou prevenindo deficiéncias es-
pecificas (Machlin 1991). Ela protege contra a destruicao
das vitaminas A e C, selénio, amino&cidos sulfurados,
mantém a atividade de certas enzimas e melhora o siste-
ma imune, além de auxiliar nos processos de cicatriza-
cao. Nenhum outro antioxidante pode substituir todas as
fungdes da vitamina E e ela raramente apresenta efeitos
téxicos (Rice & Kennedy 1988, Comhair & Erzurum 2002).

As perdas econdmicas decorrentes da broncopneumo-
nia se dao de forma cumulativa, pelos custos com trata-
mento, reducdo da produgdo e perdas por mortes, deven-
do-se, portanto, preveni-la desde a fase de bezerros
(Shahriar et al. 2002, Snowder et al. 2006). Neste estudo
buscou-se uma alternativa para profilaxia e tratamento de
broncopneumonia em bezerros que fosse economicamen-
te viavel, capaz de melhorar o sistema imune e minimizar
as lesdes teciduais, permitindo retorno mais rapido do ani-
mal a sua homeostase. Pela certificacdo dos beneficios
da suplementacao com vitamina E nas diferentes espéci-
es animais, tornou-se interessante avaliar sua influéncia
na broncopneumonia de bezerros.

Neste contexto, o objetivo deste estudo foi avaliar a
influéncia da suplementacéo de vitamina E, na forma de
acetato de DL-o-tocoferol, em bezerros recém-nascidos,
criados em condi¢des ambientais de risco para broncop-
neumonia, na profilaxia, gravidade do processo clinico e
tratamento desta enfermidade.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 60 bezerros recém-nascidos, machos e sau-
daveis, nascidos de parto normal, com idade maxima de 10
dias, que receberam colostro nas primeiras 12 horas pds-par-
to e provenientes de propriedades rurais da regiao de Botucatu-
SP. Este trabalho foi autorizado pelo Conselho de Etica em
Experimentagcao Animal da FMVZ-Unesp, Botucatu (Protocolo
n° 022/2003, CEEA).

Para que nao fossem incluidos no estudo animais doentes
ou com suspeita de falha na transferéncia passiva, foi realizado
em todos os bezerros exame fisico de rotina e colheita de 5 mL
de sangue, por venopuncao da jugular, em tubos de colheita a
vacuo com gel retrator de coagulo. As amostras de sangue fo-
ram encaminhadas ao laboratério de Patologia Clinica Veteri-
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naria da FMVZ-Unesp/Botucatu para dosagem sérica de
gamaglutamil tranferase (GGT), proteinas totais (PT), albumina
(ALB) e globulinas (GB) (Feldman et al. 2000). Os animais que
apresentaram resultados indicativos de ingestéo de colostro e
adequada transferéncia de imunoglobulinas, conforme valores
propostos por Perino et al. (1993), foram incluidos no estudo.
Estes animais foram entdo encaminhados ao Hospital Veterina-
rio da FMVZ-Unesp/Botucatu, identificados, pesados, submeti-
dos a desinfecgao umbilical com solu¢édo de iodo a 2% e des-
verminados (200mcg/kg de ivermectina, Ilvomec®, Merial).

Os animais foram colocados em bezerreiro coletivo, medin-
do 3,50m de largura por 6,50m de comprimento e 3,40m de
altura, com quatro janelas de ventilagdo de 3m? cada. Os bezer-
ros foram distribuidos aleatoriamente, dois a dois, em baias in-
dividuais de 1,20m de largura por 2,00m de comprimento. Des-
ta maneira, extrapolou-se a capacidade do bezerreiro, de seis
para doze animais, condicdo de risco para broncopneumonia.
As baias eram forradas com feno, lavadas diariamente com agua
sob pressao e desinfetadas com amoénia quaternaria semanal-
mente. Os animais foram alimentados com colostro no primeiro
dia, e leite in natura nos primeiros cinco dias de vida, sendo
posteriormente adaptados com substituto lacteo para bezerros
(Terneron®, Avesul). O aleitamento era realizado duas vezes
por dia sendo fornecidos 2 litros do alimento, em mamadeira, a
cada periodo. A quantidade de leite fornecida aumentava gra-
dualmente, de acordo com a idade e peso do bezerro. Agua,
racao inicial e capim triturado foram oferecidos ad libitum aos
animais durante todo o periodo de confinamento.

Foram constituidos dois grupos de 30 bezerros, distribuidos
aleatoriamente por sorteio, sendo o grupo GSV formado pelos
animais que nao receberam suplementacéo de vitamina E e o
grupo GCV pelos animais que receberam suplementacéo de
vitamina E (acetato de DL-a-tocoferol, Monovin E®, Bravet) na
dose de 4.500 Ul, por via intramuscular, em dose Unica no pri-
meiro dia de experimento (D0). A dose administrada foi basea-
da no estudo realizado por Hidiroglou e colaboradores (1988).

O periodo experimental teve duragédo de 21 dias. Indepen-
dentemente do grupo ao qual pertenciam, todos os animais
foram avaliados no primeiro dia (D0O) por exame fisico, hemo-
grama e citologia do lavado traqueobréonquico. A avaliagao
dos animais por exame fisico prosseguiu diariamente e, na
presencga de sinais clinicos indicativos de broncopneumonia
(DX), os bezerros foram imediatamente retirados do confina-
mento, avaliados novamente por hemograma e citologia do
lavado traqueobronquico e passaram a receber antibioticote-
rapia, com administracéo de enrofloxacina a 10% na dose de
5mg/kg via intramuscular por um periodo de cinco dias (Enro-
floxacina a 10%, Flotril®, Schering-Plough). Durante o trata-
mento, o exame fisico foi realizado diariamente e os exames
complementares, hemograma e citologia do lavado traqueo-
brénquico, repetidos uma semana apds seu término (DY).

Nos animais nao-portadores de broncopneumonia, além
do exame fisico diario e dos exames complementares ja reali-
zados no primeiro dia de experimento (D0), repetiu-se o he-
mograma e a citologia do lavado traqueobrénquico no ultimo
dia (D21) do experimento.

Os animais que morreram no decorrer do estudo (DZ) fo-
ram submetidos & necropsia no Servico de Anatomia Patoldgi-
ca do Departamento de Clinica Veterinaria da FMVZ-Unesp/
Botucatu, para avaliagdo macroscopica das lesdes pulmona-
res e confirmacédo do diagndstico de broncopneumonia.

O exame fisico foi realizado utilizando-se protocolo adota-

do por Viana (2003) e critério clinico de Gongalves (2004) e os
resultados anotados em fichas individuais. Os casos de bron-
copneumonia foram classificados em moderada e grave de
acordo com a presenca da associa¢do dos sinais clinicos pro-
posta por Gongalves et al. (2001).

Para o hemograma foram colhidos por puncao da veia
jugular, 5mL de sangue em tubos de colheita a vacuo conten-
do EDTA. Apds a colheita, os tubos foram homogeneizados e
encaminhados ao laboratério de Patologia Clinica Veterinaria
da FMVZ-Unesp/Botucatu. As variaveis avaliadas no hemo-
grama foram: heméacias, hemoglobina, volume globular, fibri-
nogénio, plaquetas, leucdcitos totais, mieldcitos, metamieldci-
tos, bastonetes, neutréfilos segmentados, linfécitos, eosindfilos,
baséfilos e mondcitos (Feldman et al. 2000).

Para a obtengéo do lavado traqueobrdnquico a sondagem
nasotraqueal seguiu o preconizado por Gongalves et al. (2004) e
a colheita da amostra foi realizada segundo Gongalves et al.
(1990). Para a contagem total de células, o lavado traqueobron-
quico foi homogeneizado em agitador de tubos (Modelo AT 56,
Phoenix). Foram utilizados 900uL de lavado e adicionados 100uL
da solugéo corante de Cristal Violeta. O numero total de células
por mL de lavado foi determinado em camara de Neubauer, con-
forme técnica descrita por Jain (1986) para contagem total de
leucdcitos. Para a contagem diferencial, as amostras de lavado
traqueobrénquico foram submetidas a citocentrifugagéo (Mo-
delo 2000D, Revan) por 5 minutos a 189 x G, e coradas pelos
métodos de Pandtico e Rosenfeld. As células avaliadas foram:
células epiteliais, macrofagos alveolares, neutrdfilos, linfécitos
e eosindfilos. Foram contadas entre 100 e 300 células, de acor-
do com a celularidade observada no lavado traqueobréquico.
Quanto maior a celularidade da amostra, maior o numero de
células contadas, conforme recomendacédo do Laboratdrio de
Patologia Clinica Veterinaria da FMVZ-Unesp/Botucatu.

Para a andlise estatistica dos resultados os grupos GCV e
GSV foram comparados em relacao as variaveis dicotémicas
usando-se o teste exato de Fisher. Para as variaveis quantita-
tivas, os grupos foram comparados considerando-se o teste
nao-paramétrico de Mann-Whitney (Curi 1997). Valores de
p<0,05 indicaram significancia estatistica.

RESULTADOS

Com o objetivo de avaliar a homogeneidade dos animais no
dia inicial do experimento (DO0), as variaveis hematolégicas
utilizadas para determinar a eficiéncia da transferéncia pas-
siva de imunidade, acrescido da idade dos animais, foram
comparadas entre os grupos GCV e GSV. Os resultados
revelaram ndo haver diferenga estatisticamente significati-
va quanto as variaveis hematologicas GGT (p=0,09), PTS
(p=0,27), ALB (p=0,11) e GB (p=0,10) e a idade dos animais
(p=0,15) entre os grupos.

Os animais do grupo GSV levaram em média 11 dias
para adoecerem, enquanto que os bezerros do grupo GCV
levaram em média 12 dias até ficarem doentes. Apesar
disso, nao houve diferenca estatistica significativa entre
0s grupos com relagdo ao tempo que os animais demora-
ram para apresentar broncopneumonia (p=0,683).

Dos 60 animais incluidos neste estudo 34 (34/60, 56,66%)
foram diagnosticados como portadores de broncopneumo-
nia, sendo que 17 destes bezerros (17/30, 56,66%) perten-
ciam ao grupo GCV e 17 (17/30, 56,66%) ao grupo GSV
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(p=1). Dos 34 casos de broncopneumonia diagnosticados
20 (20/34, 58,82%) foram considerados de intensidade mo-
derada, com 11 (11/20, 55%) episddios da doencga ocorren-
do no grupo GCV e 9 (9/20 - 45%) no grupo GSV. A bron-
copneumonia de intensidade grave foi observada em 14
casos da doenga, sendo 6 (6/14, 42,85%) episddios no gru-
po GCV e 8 (8/14, 57,14%) casos no grupo GSV.

Os percentuais médios, desvios padrao e valores de p
dos sinais clinicos observados nos animais com broncop-
neumonia moderada e grave, nos grupos GCV e GSV, no
momento DX, estdo descritos no Quadro 1. Com relacao
aos sinais clinicos, ndo houve diferenga significativa entre
os grupos em nenhum dos momentos estudados (DX, DY
e D21) (p>0,05). Entretanto, os sinais clinicos observados
exclusivamente em animais com broncopneumonia grave
foram mais frequentes em bezerros do grupo GSV.

Dos 34 animais que adoeceram 25 (25/34, 73,52%) mor-
reram devido a complicacdes decorrentes da broncopneu-
monia. O percentual de dbitos em relagao aos animais que
adoeceram em cada um dos grupos foi de 64,7% (11/17,
64,7%) no grupo GCV e de 82,35% (14/17, 82,35%) no
grupo GSV (p=0,4384). Entre os animais que morreram 14
(14/25, 56%) bezerros estavam acometidos por broncop-
neumonia de intensidade moderada, com 7 (7/14, 50%)
episddios da doenca ocorrendo no grupo GCV e 7 (7/14,
50%) casos no grupo GSV (p=0,6424). Entre os animais
acometidos por broncopneumonia de intensidade grave
ocorreram, no total, 11 (11/25, 44%) mortes, sendo 4 (4/
11, 36,36%) dessas mortes ocorridas no grupo GCV e 7
(7/11, 63,63%) no grupo GSV (p=0,5385).

De acordo com os achados necroscépicos a principal
causa mortis dos animais foi a insuficiéncia respiratéria
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(24/25, 96%), com 13 (13/24, 54,16%) casos ocorridos no
grupo GSV e 11 (11/24, 45,83%) no grupo GCV. Apenas
um (1/25, 4%) animal pertencente ao grupo GSV morreu
devido a choque endotoxémico.

Seis (6/34, 17,6%) e trés (3/34, 8,82%) animais doen-
tes se recuperaram apos o tratamento com enrofloxacina
no grupo GCV e GSV, respectivamente (p=0,4384). Dos
bezerros que sobreviveram apds o tratamento no grupo
GCV, quatro (4/6, 66,67%) eram portadores de broncop-
neumonia moderada e dois (2/6, 33,33%) estavam acome-
tidos com broncopneumonia grave. Com rela¢do ao grupo
GSV, dois (2/37%) dos animais que se recuperam apos o
tratamento apresentaram broncopneumonia moderada,
enquanto que apenas um (1/3, 33,33%) foi acometido por
broncopneumonia de intensidade grave.

A andlise estatistica do hemograma nao revelou dife-
renca significativa entre os grupos GCV e GSV para as
variaveis hemacias, hemoglobina, volume globular, fibri-
nogénio, leucdcitos totais, mieldcitos, metamieldcitos,
bastonetes, eosindfilos, basoéfilos e mondcitos em nenhum
dos momentos avaliados (DO, DX, DY e D21). Houve dife-
renca significativa entre os grupos no momento DY, avali-
ando-se percentual de neutrdfilos segmentados (p=0,047)
e linfécitos (p=0,047). Houve maior percentual de neutrdfilo
e menor de linfocitos no grupo GCV. Os percentuais médi-
0s, desvios padrdo e valores de p encontrados para as
variaveis do hemograma nos animais dos grupos GCV e
GSV nos momentos DO e D21 estao resumidos no Quadro
2. Os percentuais médios, desvios padrao e valores de p
encontrados para as variaveis do hemograma nos animais
dos grupos GCV e GSV com broncopneumonia moderada
e grave, no momento DX, estao descritas no Quadro 3.

Quadro 1. Frequéncias, percentuais e valores de p dos sinais clinicos nos animais com
broncopneumonia moderada e grave nos grupos GCV2 e GSVP no momento DX°

Sinal clinico Broncopneumonia moderada Broncopneumonia grave
GSV(n=9) GCV (n=11) Valorde p® GSV (n=8) GCV (n=6) Valorde p
Méd + dpd  Méd + dp Méd + dp Méd + dp
Tosse 7 (77,8%) 10 (90,9%) 0,56 7 (87,5%) 5 (83,3%) 1
Secrecao nasal 9 (100%) 11 (100%) 8 (100%) 6 (100%) -
Dispnéia mista 0 0 5 (62,5%) 2 (33,3%) 0,59
Frémito traqueal 0 0 0 0 -
Frémito toracico 0 0 0 0 -
Reflexo da tosse T 9 (100%) 11 (100%) 8 (100%) 6 (100%) -
Submacicez pulmonar 0 0 - 3 (37,5%) 1 (16,7%) 0,58
Ruido traqueobronquicoT 8 (88,9%) 11 (100%) 0,45 8 (100%) 6 (100%) -
Ruido broncobronquiolar rude T 1 (11,1%) 2 (18,2%) 1 7 (87,5%) 6 (100%) 1
Area de siléncio pulmonar 0 0 - 0 0 -
Inspiracao interrompida 7 (77,8%) 9 (81,8%) 1 1 (12,5%) 1 (16,7%) 1
Creptagao grossa 2 (22,2%) 3 (27,3%) 1 7 (87,5%) 6 (100%) 1
Creptagao fina 0 0 - 5 (62,5%) 4 (66,7%) 1
Ronco 0 0 - 5 (62,5%) 2 (33,3%) 0,59
Sibilo 0 0 - 0 0 -
Roce pleural 0 0 - 2 (25%) 0 0,47
Odor expiratério fétido 0 0 - 0 0 -
Hipertermia 8 (88,9%) 10 (90,9%) 1 8 (100%) 6 (100%)
Frequéncia respiratéria T 9 (100%) 11 (100%) 8 (100%) 6 (100%)
Frequéncia cardiaca T 9 (100%) 11 (100%) 8 (100%) 6 (100%)

a GCV: Grupo com suplementagéo com vitamina E. P GSV: grupo sem suplementagdo com vitamina E. ¢ DX: momento
do diagnéstico da broncopneumonia. 9 Méd + dp: média e desvio padrao. € Significancia estatistica para p<0,05.
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Quadro 2. Frequéncias, percentuais e valores de p das varidaveis do hemograma nos animais dos grupos
GCV2 e GSVP no momento DO° e D214

Variaveis DO D21

GSV(n=30) GCV (n=30) Valor de pf GSV(n=30) GCV(n=30) Valorde p

Méd = dp® Méd = dp Méd + dp Méd + dp
Hemacias  (x108/ul) 7,37+1,53 6,93+1,63 0,41 7,46+1,51 7,96+1,32 0,51
Hemoglobina (g/dL) 10,8+2,22 13,32+16,56 0,80 10,66+1,72 11,18+1,44 0,36
VGI (%) 33,13+6,73 31,27+7,17 0,55 32,08+4,91 34,08+4,63 0,18
Fibrinogénio (mg/dL) 546,67+252,89 543,33+262,2 0,87 630,77+256,21 623,08+265,06 0,95
Plaquetas  (x10%/ul) 534,03+253,55  488,03+251,71 0,49 555,00+199,74 428,61+193,24 0,058
Leucdcitos totais (x103/ul) 8,82+3,54 9,45+4,51 0,70 8,35+5,55 9,76+5,14 0,33
Mieldcitos/ul 0+0 0+0 - 0+0 0+0 -
Metamieldcitos/ul 0,03+0,18 0+0 0,83 0+0 0+0 -
Bastonetes/ul 0,3+1,21 0+0 0,66 0,23+0,83 0+0 0,76
Segmentados/ul 43,73+15,77 50+19,24 0,26 27,46+14,68 38,08+17,76 0,08
Linfocito/ul 53,6+16,67 47,97+19,01 0,28 69,92+14,33 57,92+18,46 0,09
Eosindfilos/ul 0,03+0,18 0,27+0,52 0,18 0+0 0,23+0,83 0,76
Basofilos/ul 0,07+0,25 0+0 0,66 0+0 0+0 -
Mondécitos/ul 2,13+1,91 1,73+1,39 0,56 2,38+1,76 3,92+2,18 0,07
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a GCV: Grupo com suplementacdo com vitamina E. P GSV: grupo sem suplementacdo com vitamina E. € DO: data do inicio do
experimento. 9 D21: data do final do expeirmento. © Méd + dp: média e desvio padrao. f Significancia estatistica para p<0,05.
9 VG: volume globular.

Quadro 3. Frequéncias, percentuais e valores de p das variaveis do hemograma nos animais com
broncopneumonia moderada e grave nos grupos GCV2 e GSVP no momento DX®

Variaveis Broncopneumonia moderada Broncopneumonia grave
GSV(n=9) GCV (n=11) Valor de p® GSV (n=8) GCV (n=6) Valor de p
Méd =+ dpd Méd + dp Méd + dp Méd + dp
Hemécias (x108/uil) 7 (77,8%) 10 (90,9%) 0,56 7 (87,5%) 5 (83,3%) 1
Hemoglobina (g/dL) 9 (100%) 11 (100%) - 8 (100%) 6 (100%) -
VG (%) 0 0 - 5 (62,5%) 2 (33,3%) 0,59
Fibrinogénio (mg/dL) 0 0 - 0 0 -
Plaquetas (x103/ul) 0 0 - 0 0 -
Leucdcitos totais(x103/ul) 9 (100%) 11 (100%) - 8 (100%) 6 (100%) -
Mieldcitos/ul 0 0 - 3 (37,5%) 1 (16,7%) 0,58
Metamieldcitos/ul 8 (88,9%) 11 (100%) 0,45 8 (100%) 6 (100%) -
Bastonetes/ul 1 (11,1%) 2 (18,2%) 1 7 (87,5%) 6 (100%) 1
Segmentados/ul 0 0 - 0 0 -
Linfécito/ul 7 (77,8%) 9 (81,8%) 1 1 (12,5%) 1 (16,7%) 1
Eosindfilos/ul 2 (22,2%) 3 (27,3%) 1 7 (87,5%) 6 (100%) 1
Basofilos/ul 0 0 - 5 (62,5%) 4 (66,7%) 1
Mondcitos/ul 0 0 - 5 (62,5%) 2 (33,3%) 0,59

a GCV: Grupo com suplementacdo com vitamina E. ® GSV: grupo sem suplementacéo com vitamina E. ¢ DX: momento
do diagndstico da pneumonia. 9 Méd + dp: média e desvio padrao. © Significancia estatistica para p<0,05. f VG: volume
globular.

Quadro 4. Médias, desvios padroes e valores de p das células do lavado traqueobrénquico nos
animais com broncopneumonia moderada e grave nos grupos GCV@ e GSVP no momento DX°

Variavel Broncopneumonia moderada Broncopneumonia grave

GSV(n=9) GCV(n=11) Valor de p® GSV(n=8) GCV(n=6) Valor de’
Méd + dp? Méd + dp Méd + dp Méd + dp

Células Epitelias(%) 8,89+11,83 8,36+9,77 0,82 7,13+10,37  14,67+14,15 0,24

Macrofagos (%) 40,22+17,08 44,27+31,21 0,94 58,63+33,19 44,83+34,1 0,41

Nutrdfilos (%) 50,56+15,76  47,18+27,51 0,76 34,13+32,94  40,17+31,69 0,49

Linfécitos (%) 0,33+0,5 0,09+0,3 0,37 0,13+0,35 0,33+0,82 0,85

Eosindfilos (%) 0+0 0+0 - 0+0 0+0 -

a GCV: Grupo com suplementagdo com vitamina E. P GSV: grupo sem suplementacdo com vitamina E. ¢ DX:
momento do diagndstico da pneumonia. 9 Méd + dp: média e desvio padréo. € Significancia estatistica para p<0,05.
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Quadro 5. Percentuais médios de células do lavado
traqueobrénquico de bezerros, de acordo com a idade dos
animais no momento D02

Idade Célula Macroéfago Neutrdfilo Linfécito Eosindfilo
(em dias) epitelial alveolar
Geral 1542% 4548 % 3488% 083% 0,03%
1-2 12,80 % 32,13% 5447 % 053% 0,07 %
3-4 885% 4592 %  4362% 1,62% 0,00 %
5-7 18,35 % 4524 % 2353% 1,00% 0,06 %
8-10 20,40 % 58,73% 20,60 % 0,27 % 0,00 %

2 DO0: Data do inicio do experimento.

A citologia do lavado traqueobrdnquico nao apresentou
diferenca significativa entre os grupos, em nenhum dos
momentos estudados (DO, DX, DY e D21). Os valores e
percentuais médios, desvios padrao e valores de p encon-
trados para as células do lavado traqueobrénquico nos ani-
mais dos grupos GCV e GSV com broncopneumonia mode-
rada e grave, no momento DX, estao descritas no Quadro
4. Avariagao celular do lavado traqueobrénquico em fungao
da idade dos animais esta resumida no Quadro 5.

DISCUSSAO

Aidade média dos animais no momento da colheita da amostra
e os valores médios encontrados para GGT, PT, ALB e GB
nao diferiu entre os grupos GCV e GSV. Estes resultados
foram Uteis para confirmagao da adequada ingestao de co-
lostro e da homogeneidade dos grupos no inicio do experi-
mento, independentemente de terem recebido ou nao colos-
tro em quantidade e qualidade suficientes ao nascimento.

A broncopneumonia é caracterizada por alteracao infla-
matoria de brénquios, bronquiolos e parénquima pulmonar
(Radostits et al. 2002). No Brasil, registraram-se indices de
12,7% de broncopneumonia em bezerros criados em regime
extensivo (Barros et al. 1966) e de 12,27% nos atendidos no
Hospital Veterinario da FMVZ, Unesp-Botucatu (Gongalves
etal. 1993). Conforme o preconizado na literatura, os animais
desse estudo considerados doentes foram caracterizados pela
maior ocorréncia de sinais clinicos compativeis com distur-
bio respiratdrio de comprometimento broncopulmonar (Gon-
calves etal. 2001, Radostits et al. 2002). A elevada morbidade
observada entre os animais estudados (= 57% em ambos 0s
grupos) ocorreu pela permanéncia dos animais em sistema
de confinamento, diferindo dos casos clinicos estudados por
Barros et al. (1966), Rabello et al. (1996) e Gongalves et al.
(2000), onde os animais permaneciam em regime extensivo.
Embora a acdo antioxidante da vitamina E seja, provavel-
mente, 0 mecanismo mais importante no reforgo a resposta
immune, ela também reduz a sintese de certas prostaglandi-
nas (Lawrence et al. 1985) e diminui a concentragao sérica
de cortisol em bezerros (Reddy et al. 1987). Ambos, o cortisol
e algumas prostaglandinas, sdo potentes inibidores da res-
posta imune (Baehner et al. 1982, Blecha & Baker 1986). O
ambiente e 0o manejo preconizado para 0s animais deste es-
tudo, além de favorecer a ocorréncia da broncopneumonia,
atuaram também como fatores de estresse. A suplementa-
¢ao com vitamina E deveria compensar, em parte, 0s maus
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efeitos desses fatores sobre a fungao imunoldgica. Contudo,
a alta morbidade em ambos 0s grupos sugere que a vitamina
E nao teve efeito preventivo na ocorréncia da enfermidade
nos bezerros estudados.

A realizagao do exame fisico foi fundamental na obten-
¢ao precoce do diagndstico de broncopneumonia, confirman-
do a observacéo feita por Gongalves & Barioni (2000), de
que o exame fisico é insubstituivel em relagéo aos demais
para diagnosticar doencas respiratdrias. Sinais clinicos como
secrecao nasal, reflexo de tosse aumentado, aumento da
frequéncia cardiaca e da freqiiéncia respiratéria, observa-
dos em todos os animais doentes de ambos 0s grupos,
podem ser considerados manifestacdes iniciais da doenca
(Hinchcliff & Byrne 1991, Pringle 1992). Contudo, esses si-
nais clinicos ndo caracterizaram a intensidade da broncop-
neumonia (Goncalves et al. 2001). Para a diferenciacao da
intensidade do processo broncopneumaonico, foram classifi-
cados como portadores de broncopneumonia moderada, em
ambos 0s grupos, 0s bezerros que apresentaram tosse,
secrecdo nasal, reflexo de tosse aumentado, ruido traqueo-
brénquico aumentado, ruido broncobronquiolar rude, inspi-
racao interrompida, crepitacdo grossa, hipertermia,
taquicardia e taquipnéia. Nos animais que tiveram broncop-
neumonia grave, observou-se, além dos sinais clinicos co-
muns também aos casos de broncopneumonia moderada,
dispnéia mista, submacicez, crepitacdo fina e ronco em
ambos 0s grupos €, ainda, roce pleural no grupo GSV.

Os resultados deste estudo confirmam que a presenca
isolada, e principalmente associada de determinados si-
nais clinicos caracterizam a intensidade da broncopneu-
monia (Gongalves et al. 2001, Radostits et al. 2002). Ape-
sar dos resultados obtidos terem sido favoraveis ao grupo
GCV, que apresentou menor incidéncia de broncopneumo-
nia grave, ndao houve diferenca significativa entre os gru-
pos, 0 que sugere que a vitamina E néo teve influéncia
sobre a gravidade da doenca manifestada.

A realizagdo do hemograma foi util para confirmagao
da homogeneidade dos grupos e da higidez dos bezerros
no momento DO, por indicar presenca de processo infecci-
0S0 nos animais acometidos por broncopneumonia (DX) e
por fornecer dados compativeis com o estado geral dos
bezerros no momento D21. Os resultados observados neste
estudo foram compativeis com os dados obtidos por Reddy
et al. (1987), que nao observou variacéo significativa no
eritrograma de bezerros suplementados com vitmaina E.
As variacoes observadas em relacéo ao fibrinogénio e con-
tagem total de leucdcitos reforcaram as conclusdes de
Taylor (2000) e Smith (2002), quando afirmaram que as
concentragcoes aumentadas das proteinas de fase aguda
em ruminantes séo indicadores mais sensiveis de infla-
magao aguda ou cronica do que alteragdes na contagem
de leucdcitos. A variacao do fibrinogénio foi mais acentua-
da, quando comparada a variagao da contagem leucdci-
tos, e caracterizou os quadros de broncopneumonia mo-
derada e grave, que nao puderam ser claramente caracte-
rizados somente pela contagem total dos leucdcitos.

Comparando-se o momento DO e D21, observou-se a
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inversao de proporgao entre neutrdfilos e linfécitos, no
momento inicial. No momento D21 os linfécitos ja haviam
superado o percentual de neutrdfilos. Costa (2001) relatou
que esta inversao ocorreria a partir dos 15 dias de vida do
bezerro, e assim permaneceria em animais adultos sadi-
0s. A recuperacgéao dos bezerros apds o término da antibio-
ticoterapia (DY) foi semelhante nos dois grupos estuda-
dos. Embora se tenha observado recuperacdo mais rapida
nos animais pertencentes ao grupo GCV, os resultados
nao foram estatisticamente significativos, sugerindo que a
vitamina E n&o teve efeito sobre o tratamento preconizado
para os animais. Contudo, cabe ressaltar que a variacao
celular sanguinea dos bezerros nesta idade e o pequeno
numero de animais avaliados neste momento podem ter
interferido na interpretacao dos resultados. A semelhanca
do ocorrido nesse experimento, Meydani et al. (2004) de-
monstraram que a suplementacao de 200 Ul por dia de
vitamina E nao teve efeito significativo no tratamento de
doencas do trato respiratorio inferior em idosos, embora
0s autores tenham atribuido a auto-medicacao e ao uso
excessivo de antimicrobianos pelos individuos que partici-
param do estudo os prejuizos na demonstracao do efeito
da vitamina E sobre o uso de antimicrobianos.

A citologia do lavado traqueobrdnquico, embora tenha
confirmado comprometimento das vias aéreas posteriores,
nao foi Util na classificagao da intensidade da broncopneu-
monia neste estudo. Ao separar os bezerros por idade, ob-
servou-se alteragdo nas proporcoes celulares do lavado.
Bezerros com até dois dias de vida apresentaram maior
proporcao de neutréfilos em relagdo aos macréfagos
alveolares, com variagao na proporcao de células epiteliais,
linfocitos e eosindfilos. Bezerros com idade entre 3 e 10
dias apresentaram inversao nesta propor¢éo, fazendo com
que a proporcéo de macrofagos alveolares fosse aumen-
tando gradativamente em relacdo a de neutrdfilos. Acredita-
se que as alterac¢des celulares decorrentes do desenvolvi-
mento etario possam ter interferido consideravelmente nos
resultados obtidos nesse trabalho. Para confirmacgéo desta
hipotese, deverao ser realizadas novas pesquisas em rela-
¢ao0 a celularidade do lavado traqueobrénquico de bezerros,
pois nao foram encontrados valores de referéncia para este
exame em bezerros recém-nascidos.

A vitamina E é talvez um dos nutrientes mais estudados
em relagdo aos seus efeitos imunoldgicos protetores
(Meydani et al. 2004). Com poucas exce¢des, a maioria
dos estudos tem demonstrado que a suplementagéo com
vitamina E melhora a resposta imunoldgica e a resisténcia
as infecgdes (Hidiroglou et al. 1990, Hidiroglou & Charmley
1991). Embora no presente trabalho tenha-se observado
menor incidéncia de broncopneumonia grave, melhor recu-
peracao dos animais doentes e menor nimero de 6bitos no
grupo suplementado, os resultados nao foram estatistica-
mente significativos, demonstrando que a vitamina E ndo
teve efeitos benéficos na profilaxia e tratamento da bron-
copneumonia em bezerros. Os autores atribuem esses re-
sultados insatisfatorios as peculiaridades no metabolismo e
distribuicao da vitamine E no organismo e a faixa etaria em

gue se encontravam os bezerros estudados, especialmen-
te no que diz respeito a maturidade do sistema imune.

Com relacgao as particularidades no metabolismo e dis-
tribuicdo da vitamina E, a concentracao desse elemento no
sangue e em determinados tecidos do organismo & influen-
ciada pela dose, duracdo da suplementacao e, principal-
mente, pela via de administracédo e formulagéo quimica do
composto (Hidiroglou & McDowell 1987, Hidiroglou et al.
1988, 1990, Hidiroglou & Charmley 1991, Charmley et al.
1992, Njeru et al. 1994). Pesquisas realizadas em ovinos e
bovinos demonstraram que a forma “natural” da vitamina E,
o D-a-tocoferol, resultou em maiores concentra¢des do ele-
mento no soro e determinados tecidos dos animais que a
forma sintética, o DL-a-tocoferol, quando administrados na
mesma dose e via (Hidiroglou & McDowell 1987, Hidiroglou
et al. 1988). Gibaldi & Perrier (1982) relataram que a via de
administracao da vitamina E tem efeito significativo sobre a
taxa de absorgao e eficiéncia de utilizagcao deste elemento.
Nesse contexto, Marusich et al. (1968) e Hidiroglou &
Karpinski (1991) demonstraram que a vitamina E, quando
administrada por via intramuscular em ovinos, proporcionou
concentracdes plasmaticas do composto maiores e mais
duradouras do que quantidades equivalentes de vitamina E
administradas em dose oral unica. A suplementacéo dos
bezerros desse estudo foi realizada com o DL-a-tocoferol,
que é forma sintética da vitamina E mais comumente utili-
zada pela industria, inclusive a famacéutica e a alimenticia.
Segundo Hidiroglou et al. (1988) doses superiores a 1000 Ul
de DL-a-tocoferol diarios garantem niveis de vitamina E
acima dos considerados fisioldgicos para a espécie bovina.
Apesar da utilizagao da forma sintética da vitamina E, que é
menos eficiente que a “natural”’, a administracao do DL-c-
tocoferol nesse estudo foi feita por via intramuscular e em
dose muito superior a necessidade minima diaria para os
bovinos, justamente para garantir que concentracbes ade-
guadas do elemento atingissem a corrente sanguinea. No
entanto, apesar dos relatos da boa absor¢éo da vitamina E
guando administrada por via intramuscular, a hidrdlise do
DL-a-tocoferol em sua forma ativa no figado é bastante len-
ta (Newmark et al. 1975), retardando a viabilizacdo de gran-
des quantidades da forma ativa desse elemento para o or-
ganismo, o que pode ter contrubuido para os resultados in-
satisfatorios observados nesse estudo. Cabe ressaltar tam-
bém que existe a possibilidade de precipitacao da suspen-
sao0 de DL-a-tocoferol no local da inje¢éo (Hidriroglou 1996),
relacionada principalmente com a variagéo da vasculariza-
¢ao no local das inoculacdes, o que afetaria o fluxo de san-
gue, ou a taxa de difusdo da vitamina E administrada por
via intramuscular (Bederka et al. 1971).

Ao contrario do que se acredita, o sistema imunoldgico
dos bezerros encontra-se completamente desenvolvido ao
nascimento. Contudo, sé funcionara de forma eficiente apds
algumas semanas de vida (Tizard 2002). Segundo Hauser
etal. (1986), os bezerros possuem um numero total de neu-
tréfilos maior do que os adultos nos primeiros dez dias de
vida, mas o seu funcionamento nao é completo até os 150
dias de idade. A atividade debilitada dos neutrdfilos ndao quer
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dizer que os bezerros ndo possam responder aos antige-
nos, porém a resposta sera fraca, lenta e faciimente reverti-
da, originando a moderacao da doencga, mas, hao prevenin-
do, no entanto, a ocorréncia da infeccao (Cortese et al. 1999).
Costa et al. (2004) nao observaram efeito significativo da
administracao do acetato de DL-a-tocoferol sobre o meta-
bolismo oxidativo de neutrdfilos de bezerros da raga holan-
desa, no periodo do nascimento até os 150 dias de idade,
comprovando a incapacidade de resposta neutrofilica dos
neonatos e maior susceptibilidade as infeccbes nesse peri-
odo. Dentro desse contexto, é provavel que a acao imuno-
moduladora da vitamina E tenha sido prejudicada pela ima-
turidade do sistema imune dos bezerros utilizados nesse
estudo, com destaque a baixa eficiéncia da atividade neu-
trofilica. Cabe ressaltar também que concentracdes mais
elevadas de vitamina E no plasma podem nao resultar em
maiores concentragcdes desse elemento nos neutrdfilos e
consequente melhoria na fungdo dessas células, pois a
concentracao de a-tocoferol no plasma e nos neutrdfilos é
apenas ligeiramente correlacionada (Weiss et al. 1992).

Outro ponto a se considerar para adequada interpreta-
¢ao dos dados obtidos é que os resultados insatisfatorios
da suplementacdo com vitamina E podem refletir uma difi-
culdade do organismo em distribuir os antioxidantes para
regides pulmonares afetadas pelos radicais livres em tem-
po habil, conforme ja sugerido por outros autores (Welty et
al. 2001). Assim, novas pesquisas sao necessarias para
determinar a natureza e a localizagao dos eventos oxidativos
que levam as les6es pulmonares. Dessa forma, abordagens
terapéuticas mais especificas e adequadas poderao ser pla-
nejadas com maiores chances de sucesso.

Os resultados do presente estudo demonstram que a
suplementacao de bezerros com 4.500 Ul de acetato de
DL-o-tocoferol por via intramuscular, em dose Unica, nao
foi eficiente na profilaxia e tratamento da broncopneumo-
nia nesses animais. Contudo, nao é possivel assegurar
que a vitamina E ndo possua efeitos imunoldgicos proteto-
res sobre a broncopneumonia, uma vez que imaturidade
do sistema imune em bezerros da faixa etaria dos animais
utilizados nesse estudo pode ter comprometido a qualida-
de dos resultados. Dentro deste contexto, seria extrema-
mente interessante a indu¢ao da broncopneumonia tam-
bém em bezerros mais velhos e o estudo da vitamina E
como agente profilatico nesses animais. Cabe ressaltar
também que a citologia do lavado traqueobrénquico de
bezerros sadios com idade inferior a dois dias deve ser
alvo de novas pesquisas para que se possa determinar o
padréo citoldgico do lavado traqueobrénquico de bezerros
desta faixa etaria que ainda é desconhecido.
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