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RESUMO

Associacao de bactérias probiodticas potencializa a producé&o de anticorpos
antirrabicos em bovinos vacinados contra raiva

Esse estudo avaliou o efeito da suplementacdo de uma associacdo de
microrganismos probioticos, adicionados a mistura mineral em diferentes doses/dia,
na producdo de anticorpos séricos contra o virus rabico em bovinos primovacinados.
Quarenta e dois bovinos Nelore machos, divididos em trés grupos (n=14): grupo
controle (GC) recebeu 70 gramas de mistura mineral/animal/dia; grupos probioticos 4
gramas (G4P) e 8 gramas (G8P) receberam 70 gramas de mistura
mineral/animal/dia adicionados respectivamente de 4 e 8 gramas de probioticos. Os
titulos individuais de anticorpos antirrdbicos foram determinados por meio da técnica
de soroneutralizacdo em células baseado no Rapid Fluorescent Focus Inhibition Test
(RFFIT). Os resultados obtidos foram comparados pelo teste t ndo pareado, com 5%
de nivel de significancia. Houve diferencas estatisticas significativas entre as médias
de concentragfes séricas entre os grupos GC e os G4P e G8P, apos 30 e 60 dias da
primovacinacdo e apos 60 dias somente 0 G8P manteve 100% dos animais com
titulos de anticorpos protetores minimos. Existem evidéncias para se atribuir efeito
benéfico a associacdo de microrganismos probidticos na resposta imune humoral
antirrdbica e ao aumento da sua dose incorporada na mistura mineral e sobre a
manutencdo de elevados niveis de concentracdo sérica de anticorpos nos bovinos
primovacinados.

Palavras-chave: anticorpos, raiva, bovinos, primovacinacao



ABSTRACT

Association with probiotic bacteria enhances the production of antirabies
antibodies in cattle vaccinated against rabies

This study evaluated the effect of supplementation with a combination of probiotic
microorganisms, added to a mineral mixture in different doses/day, in the production
of serum antibodies against the rabies virus in primo vaccinated cattle. Forty-two
male Nelore cattle, divided into three groups (n = 14): control group (CG) received 70
grams of mineral mixture/animal/day; probiotic groups 4 grams (G4P) and 8 grams
(G8P) received 70 grams of mineral mixture/animal/day with 4 and 8 grams of added
probiotics respectively. The individual anti-rabies antibody titers were determined
using the technique of seroneutralization in cells based on the Rapid Fluorescent
Focus Inhibition Test (RFFIT). The results obtained were compared using the
unpaired t test with a 5% significance level. There were statistical differences in the
mean serum concentrations between the CG, G4P and G8P groups, 30 and 60 days
after the primo vaccination and after 60 days only the G8P group demonstrated
minimum protective antibody titers in 100% of the animals. There is evidence of
beneficial effects attributed to the association between probiotic microorganisms and
the anti-rabies humoral immune response; in addition, an increase in the dose
incorporated into the mineral mixture maintains high levels of serum antibodies in
primo vaccinated cattle.

Key words: antibody, rabies, cattle, primo vaccination
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Associacao de bactérias probiodticas potencializa a producéo de anticorpos

antirrdbicos em bovinos vacinados contra raiva

C. C. A. V. Bonancéa, R. M. B. Vizzotto, T. C. S. Geroti, N. M. F. Gallina, P. E. Pardo, H.

Bremer Neto

RESUMO
Esse estudo avaliou o efeito da suplementacdo de uma associacdo de microrganismos
probidticos, adicionados a mistura mineral em diferentes doses/dia, na producdo de
anticorpos séricos contra o0 virus rabico em bovinos primovacinados. Quarenta e dois
bovinos Nelore machos, divididos em trés grupos (n=14): grupo controle (GC) recebeu 70
gramas de mistura mineral/animal/dia; grupos probioticos 4 gramas (G4P) e 8 gramas
(G8P) receberam 70 gramas de mistura mineral/animal/dia adicionados respectivamente
de 4 e 8 gramas de probidticos. Os titulos individuais de anticorpos antirrabicos foram
determinados por meio da técnica de soroneutralizacdo em células baseado no Rapid
Fluorescent Focus Inhibition Test (RFFIT). Os resultados obtidos foram comparados pelo
teste t ndo pareado, com 5% de nivel de significAncia. Houve diferencas estatisticas
significativas entre as médias de concentracdes séricas entre os grupos GC e os G4P e
G8P, apos 30 e 60 dias da primovacinacao e apés 60 dias somente o0 G8P manteve 100%
dos animais com titulos de anticorpos protetores minimos. Existem evidéncias para se
atribuir efeito benéfico a associacdo de microrganismos probidticos na resposta imune
humoral antirrabica e ao aumento da sua dose incorporada na mistura mineral e sobre a
manutencdo de elevados niveis de concentracdo sérica de anticorpos nos bovinos

primovacinados.

Palavras-chave: Anticorpos, raiva, bovinos, primovacinagao

This study evaluated the effect of supplementation with a combination of probiotic
microorganisms, added to a mineral mixture in different doses/day, in the production of

serum antibodies against the rabies virus in primo vaccinated cattle. Forty-two male Nelore
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cattle, divided into three groups (n = 14): control group (CG) received 70 grams of mineral
mixture/animal/day; probiotic groups 4 grams (G4P) and 8 grams (G8P) received 70
grams of mineral mixture/animal/day with 4 and 8 grams of added probiotics respectively.
The individual anti-rabies antibody titers were determined using the technique of
seroneutralization in cells based on the Rapid Fluorescent Focus Inhibition Test (RFFIT).
The results obtained were compared using the unpaired t test with a 5% significance level.
There were statistical differences in the mean serum concentrations between the CG, G4P
and G8P groups, 30 and 60 days after the primo vaccination and after 60 days only the
G8P group demonstrated minimum protective antibody titers in 100% of the animals.
There is evidence of beneficial effects attributed to the association between probiotic
microorganisms and the anti-rabies humoral immune response; in addition, an increase in
the dose incorporated into the mineral mixture maintains high levels of serum antibodies in

primo vaccinated cattle.

Key words: Antibody, rabies, cattle, primo vaccination

Introducéo

A raiva € uma enfermidade infecciosa viral causada pelo virus da familia Rhabdoviridae e
género Lyssavirus (Scheffer and others 2007, Kanitzi and others 2014). No Brasil, a raiva
€ endémica e variantes do virus rabico tém sido identificadas em canideos silvestres e
saguis, além de morcegos hematéfagos e ndo hematofagos (Mochizuki and others 2012).
Os morcegos hematofagos, especialmente Desmodus rotundus, Sdo 0s principais
reservatorios do virus rabico na América Latina, sendo os principais transmissores da
raiva para os herbivoros (Schneider and others 2009). Esta enfermidade é uma das
principais zoonoses mundiais, que causa encefalite fatal, acomete todos os mamiferos,
humanos e animais, e tem ampla distribuicdo geografica (Albas and others, 2006).
Durante o ano de 2012, foram notificados oficialmente no Brasil 1435 casos de raiva em
bovinos, contabilizando-se somente aqueles diagnosticados em laboratdrios oficiais e
credenciados (MAPA 2013). No entanto, dados da Secretaria de Agricultura do Rio
Grande do Sul (RS) indicam a ocorréncia de aproximadamente quatro mil casos de raiva
bovina entre janeiro e junho de 2013 (SEAPA 2013).

Existem relatos de sobrevivéncia em casos de raiva humana onde foi instituido
tratamento, porém em animais de producdo ainda é possivel afirmar que a doenca €

100% letal, ndo havendo tratamento viavel (Willoughby and others 2005).
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A vacinacdo é o melhor método de controle da raiva por ser efetiva e de baixo custo
(Albas and others 2006). Porém, no Brasil, € comum ocorrer a ineficiéncia da imunidade
na primovacinacao das vacinas antirrabicas, liberadas e comercializadas, mesmo com
seus valores antigénicos dentro dos parametros de normalidade, segundo seus
fabricantes (Maria and others 2009). Sendo assim, € necessario buscar alternativas para
aumentar a eficacia da vacinacao contra o virus da raiva (Ferreira and others 2009).

Uma das estratégias para aumentar a resposta imunoldgica dos animais a imunidade
induzida ou as infec¢cbes provocadas por virus ou bactérias é o uso de aditivos, que tem
revelado melhora na restauracdo da resposta imunitaria e na potencializacdo de vacinas
em relacdo a diversos agentes patogenos (Rodrigues Da Silva and others 2000) e entre
os aditivos, os probiéticos tem conferido beneficios para a saude dos animais (Arenas and
others 2005, 2007).

Entre os efeitos benéficos a salde do hospedeiro atribuidos a ingestdo de culturas
probidticas que mais se destacam sdo:. a) controle da microbiota intestinal; b)
estabilizacdo da microbiota apos o uso de antibioticos; c) promocdo da resisténcia
gastrintestinal a colonizagdo por patégenos; d) diminuicdo da populacdo de patdgenos
através da producdo de acidos acético e latico, bacteriocinas e de outros compostos
antimicrobianos; e) estimulacdo da resposta imune humoral; f) aumento da absorcédo de
minerais; g) producédo de vitaminas; h) promoc¢&o do crescimento e aumento do peso; € i)
reducédo do pH intraluminal do tubo digestivo (Arenas and others 2009, Ferreira and others
2009, Kaur and others 2002, Tuohy and others 2003).

Devido a importancia da raiva, como uma das principais zoonoses mundiais, este
estudo objetivou avaliar o efeito da suplementacdo com diferentes concentracbes de uma
associacdo de microrganismos probidticos adicionados a mistura mineral, na resposta

imune humoral de bovinos primovacinados com vacina antirrabica.

Material e métodos

O experimento foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa, sob n° 1623 pela
Universidade do Oeste Paulista de Presidente Prudente, SP, Brazil. Foi desenvolvido
entre os meses de setembro e novembro de 2013, com o periodo experimental de 90
dias, sendo 30 dias de periodo de adaptacdo ao manejo e alimentacdo e 60 dias aos
tratamentos.

Foram utilizados 42 bovinos machos nao castrados, puro de origem (PO), da raca

Nelore, com 12 meses de idade, todos vacinados com uma Unica dose de vacina



13

antirrabica, divididos aleatoriamente em trés grupos (n=14). Os tratamentos propostos
foram: Grupo GC (controle) - 70 gramas de mistura mineral/animal/dia; e os Grupos G4P
e G8P foram suplementados com 4 e 8 gramas, respectivamente, de uma associacéo de
microrganismos probidticos em 70 gramas de mistura mineral/animal/dia.

Nos primeiros 30 dias, periodo de adaptacdo, os animais foram mantidos em sistema
de pastejo rotacionado e estabelecido o consumo da mistura mineral e a quantidade de
probidticos a ser adicionada a mistura mineral (Arenas and others 2007).

Os piquetes eram formados com capim-Tanzania (Panicum maximum Jacqg. cv.
Tanzania), divididos na medida de 2.500 m2 cada um e semelhantes na topografia e solo
(Latossolo Roxo). Todos os piquetes possuiam bebedouro e sombra e foram formados
visando o sistema rotacionado de pastejo.

A associacao de probioticos utilizados foi composta dos microrganismos: Lactobacillus
acidophilus (2,2 109 UFC/Kg); Estreptococus faecium (2,2 109 UFC/Kg); Bifidobacterium
thermophilum (2,2 109 UFC/Kg); e Bifidobacterium longum (2,2 109 UFC/Kg) (Empresa
Brasileiro de Aumento de Produtividade Pecuaria — Embraupec, Paranavai — PR, Brasil) e
a mistura mineral utilizada foi o Fosbovi Seca® (Tortuga Companhia Zootécnica Agraria,
S&o Paulo, Brasil).

A vacina antirrabica (Laboratorio Vencofarma do Brasil Ltda., Londrina, Parana, Brasil),
contendo virus fixo Pasteur inativado, adsorvido em gel de hidroxido de aluminio e
produzido em cultivo celular. A aplicacdo da vacina foi realizada no dia zero do
experimento em todos os bovinos, numa dose de 2 mL por via subcutanea, seguindo as
orientacdes da Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA 2013).

No periodo da manha dos dias 0, 30 e 60, os bovinos foram levados para o curral e
colhidas as amostras de sangue por punc¢do da veia jugular. Apos centrifugagcdo, as
amostras de soro foram acondicionadas em tubos eppendorf e armazenadas por
congelacdo em freezer a -20°C e os titulos individuais de anticorpos neutralizantes foram
determinados no Laboratério de Raiva do Instituto Butantd por meio da técnica de
soroneutralizacdo em células BHK21 clone 13, sendo esse teste baseado no Rapid
Fluorescent Focus Inhibition Test (RFFIT) (Genaro and others 2014, Smith and others
1998).

Foi utilizado o teste de Shapiro-Wilk para verificar o pressuposto de normalidade dos
dados, pelo qual foi constatado que as afericbes de titulos séricos de anticorpos
apresentaram distribuicdo paramétrica. Desta forma, recorreu-se a analise de variancia
em uma via (ANOVA one-way) com contrastes pelo método de Tukey para determinar se

0S grupos experimentais diferiram entre si, dentro de cada momento, e ao teste t-pareado
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para determinar se ocorreram diferencas entre momentos dentro de cada grupo. Todas as
analises foram conduzidas no software Biostat 5.0 e com 5% de nivel de significancia
(Ayres and others 2007).

Resultados e discussao

Os grupos de animais tiveram um periodo de adaptacdo de 30 dias ao manejo e
alimentacdo antes da vacinagao. No dia zero, 0s animais ndao apresentaram anticorpos
neutralizantes para a raiva, mostrando que os herbivoros ndo haviam tido contato com o
virus rabico selvagem ou vacinal, conforme também descrito por Genaro, em ovinos
(Genaro and others 2014). Assim, as variacdes nos titulos de anticorpos antirrabicos nos
soros dos grupos de animais durante o periodo experimental de 60 dias, foram induzidas
pela vacinagdo antirrabica realizada no dia zero e pela administracdo ou nao da
associacao de microrganismos probidticos e a variacdo da sua concentracao adicionada a
mistura mineral.

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) preconiza que é necessério o titulo de
anticorpos neutralizantes antirrabico igual ou superior a 0,5 Ul/mL (Unidade Internacional
por mililitro) para proteger os seres humanos dos riscos da infeccdo com o virus rabico.
Sihvonen and others (1994), Albas and others (1998), BeniSek and others (2000),
Rodrigues Da Silva and others (2000) e Albas and others (2005) defendem a teoria de
que este titulo de anticorpos neutralizantes antirrabico também é o minimo protetor para
0s bovinos.

Apos 30 dias da primovacinacdo, somente 93% dos garrotes do grupo GC
responderam a vacinacao antirrdbica, ou seja, com a presenca de titulos de anticorpos
protetores = 0,50 Ul/mL (Tabela 1). Este fato também foi observado por Ciuchini and
others (1981), Albas and others (1998), Giometti and others (2006) e Maria and others
(2009) avaliando a resposta imune humoral em bovinos primovacinados contra a raiva.
Albas and others (2005) observaram que apenas 88,9% de nove animais avaliados
alcancaram o titulo minimo de anticorpos necessarios para protecdo imunologica e Silva
and others (2003) obtiveram resultados superiores, sendo 95,5% de 22 animais avaliados.
Estas discrepancias observadas nas respostas dos animais podem estar relacionadas ao
tipo de vacina empregada ou as diferencas antigénicas dos lotes das vacinas. Fatores
como a qualidade da vacina, o estado fisiolégico dos animais e a capacidade individual de

resposta do sistema imunoldgico, também foram citados como elementos que podem
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contribuir para a reducao na eficiéncia e eficacia das vacina¢des nos rebanhos (Montafio
and others 1987).

Tabela 1. Efeito da suplementacdo de diferentes doses de uma associacdo de
microrganismos probiéticos adicionada na mistura mineral, sobre a frequéncia de garrotes
primovacinados contra a raiva e que possuem titulos de anticorpos antirrabicos
considerados protetores?.

Frequéncia de garrotes com titulos de anticorpos antirrabicos

Dias apés a Grupos experimentais®
primovacinag&o
GC G4P G8P
0 0 0 0
30 93 100 100
60 42 72 100

1. Considerou-se bovinos com titulos de anticorpos antirrdbicos protetores, todos aqueles que apresentaram
titulos =2 0,5 Ul/mL.

2. Os garrotes foram suplementados com 0 (GC), 4 (G4P) e 8 (G8P) gramas da associacdo de
microrganismos probiéticos/bovinos/dia adicionado em 70 gramas de mistura mineral.

Os resultados obtidos dos titulos de anticorpos antirrabicos do grupo GC sao
semelhantes aos apresentados em bovinos primovacinados, porém com outras vacinas
antirrabicas devidamente liberadas, registradas e aprovadas pelo Ministério da
Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (Albas and others, 1998, 2005, Giometti and others
2006, Maria and others 2009).

Os grupos de animais suplementados com quatro (G4P) e oito (G8P) gramas/dia de
uma associacdo de microrganismos probidticos adicionados na mistura mineral,
apresentaram 100% dos animais com titulos de anticorpos protetores minimos (= 0,50
Ul/mL), indicando que ocorreu um aumento na resposta imune humoral dos bovinos
primovacinados suplementados com doses crescentes de probiotico (Tabela 1) e quando
comparados estatisticamente, com os animais do grupo GC, apresentaram diferenca

estatisticamente significativa (Tabela 2).
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Tabela 2. Efeito da suplementacdo com a associagdo de microrganismos probioticos na
mistura mineral sobre o titulo de anticorpos antirrabicos de garrotes primovacinados
contra a raiva®.

Titulos de anticorpos antirrabicos (Ul/mL)

Colheita (dias) Grupos experimentais®
GC G4P G8P
O OAa OAa OAa3
30 0,62 + 0,10° 2,71 + 1,805 3,22 +1,31%°
60 0,44 + 0,09° 1,11 + 0,255 2,18 + 1,30%°

1. Os resultados séo a média + SD. n=14.

2. Os garrotes foram suplementados com 0 (GC), 4 (G4P) e 8 (G8P) gramas da associacdo de
microrganismos probiéticos/bovinos/dia adicionado em 70 gramas de mistura mineral.

3. Letras mailsculas diferentes na mesma linha ou letras mindsculas diferentes na mesma coluna indicam
diferencas estatisticas significativas (P<0,05).

Essa elevacdo dos titulos de anticorpos pela suplementacdo de associacdo de
microrganismos probiéticos pode ser justificada pelo efeito do estimulo ao sistema
imunoldégico (Esparza, Fragoso 2010, Nogueira, Gongalves 2011) e atribuida as bactérias
probidticas (Lactobacilus e Bifidobacterium) presentes em estudos com herbivoros (Cross
2002, Pardo and others 2008, Genaro and others 2014). Segundo Williams (2010), a
utilizacdo de uma associacdo microbiana de probidticos € benéfica por duas razdes: a
colonizagdo em alguns hospedeiros pode ocorrer com uma cepa € ndo com outra e a
mistura de probidticos pode ser sinérgica em suprimir possiveis agentes patdogenos.

Roos (2006) relata que as bactérias em questdo potencializam as vacinas atravées de
propriedades moduladoras da resposta imunolégica, pelo aumento da producdo de
anticorpos, através da ativacdo de macréfagos, da proliferagdo de células T e da
producdo de interferon. Yasui and others (1999) comprovaram que a administracdo de
bactérias de outro género estimulou o sistema imune humoral em camundongos,
provocando aumento da producdo de IgA anti-Rotavirus e de IgG antivirus da Influenza,
protegendo-os contra essas duas infecgcbes. Em humanos, os probidticos tém-se
mostrado imunomodulador, afetando beneficamente as respostas, através de anticorpos,

apos a vacinacao. Deve-se ressaltar que varias vacinas estdo associadas a sub-6tima
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taxas de soroconversdo e por isso o efeito protetor ndo € o ideal e a utilizacdo oral de
probidticos durante o periodo de imunizacdo pode melhorar as taxas de soroconversao
(Youngster and others 2011).

Apés 30 dias da administracdo vacina antirrdbica e da suplementagcdo da associacéo
de microrganismos probidticos, todos os animais dos grupos G4P e G8P apresentaram
titulos de anticorpos protetores minimos = 0,50 Ul/mL (Tabela 1) e ndo apresentaram
diferenca estatistica, quando comparados entre si (Tabela 2). Com estes resultados
podemos evidenciar um efeito benéfico e imunomodulador, devido ao efeito da
associacdo de microrganismos probiéticos, por aumento dos titulos de anticorpos e em
todos os animais.

Quando as médias de titulos de anticorpos protetores foram comparadas dentro dos
tratamentos e entre os periodos, apresentaram diferenca significativa nos grupos GC,
GP4G e GP8G (Tabela 2), além disso, pudemos evidenciar que o pico de titulacdo se deu
apos os 30 dias de primovacinacédo (Figura 1). Outros pesquisadores relatam estimativas
para o valor maximo de anticorpos neutralizantes contra raiva mais tardiamente, aos 46
dias pés-vacinagdo em bovinos (Giometti and others 2006) e em ovinos mais
prematuramente, entre 25 e 27 dias apdés a primovacinacdo dos animais (Chabel and
others 2009), assim como reportam queda na titulacdo sérica de anticorpos ja aos 30 dias
apos a vacinacdo dos bovinos contra a raiva (ALBAS et al., 2004; 2005), o que nesse

estudo foi mais tardia.

Figura 1. Efeito do tempo de vacinagéo sobre o titulo de anticorpos antirrabicos de garrotes primovacinados contra a raiva.
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Transcorridos 60 dias do inicio do periodo experimental, o grupo GC teve uma queda
na percentagem de garrotes com titulos de anticorpos antirrabicos protetores minimos,
reduzindo de 93% para 42% o numero de animais (Tabela 1). Segundo a OMS, o titulo de
anticorpos minimos = 0,50 Ul/mL € o parametro que indica o estado imunitario suficiente
para proteger os individuos ao risco de exposi¢do a infec¢do a raiva (WHO 1992), sendo
esse valor também classificado como conveniente para indicar o estado imunitario para
proteger os bovinos ao risco a exposi¢ao do virus rabico (Vodopija and others 1986).

O grupo de garrotes G4P, ap6s 60 dias da primovacinagdo, manteve uma percentagem
maior de animais, 72%, que apresentaram titulacdo sérica de anticorpos para niveis
acima do minimo de protecdo quando comparados com a percentagem do grupo GC
(Tabela 1). Quando as médias dos titulos de anticorpos dos grupos G4P e GC foram
comparadas, apresentaram diferenca significativamente e revelaram que a associagéo de
microrganismos probiéticos apresentou efeito benéfico imunomodulador e manutencao de
elevados niveis de anticorpos séricos. Esse fato se potencializou com a inclusdo de oito
gramas da associacdo de probioticos na suplementacédo animal, fazendo com que todos
0S animais apresentassem, aos 60 dias ap0s a primovacinacédo, niveis acima do minimo
de protecéo e o resultado quando a média dos titulos de anticorpos foi comparada com a
dos grupos GC e G4P, apresentando diferenca significativa (Tabelas 1 e 2). Arenas and
others (2007) também obtiveram melhora na imunidade humoral de bovinos
primovacinados contra a raiva e suplementados com 3 gramas de probidtico adicionada
na mistura mineral.

Segundo Genaro and others (2014), existe muita diferenca entre os resultados das
pesquisas envolvendo probidtico e raiva e varios fatores podem ser a causa disso: a)
idade e espécie dos animais; b) estado nutricional; c) alimentacdo desequilibrada; d)
estresse; e) quantidade e frequéncia de administracdo do probidtico; f) uso de antibidticos;
e g) utilizacao de diferentes cepas de microrganismos probidticos.

As bactérias probidticas s6 apresentam efeitos biologicos no ambiente intestinal se
conseguirem atingir um nimero minimo, sendo que estas contagens deverdo ser acima
do minimo de 107 UFC/g de bactérias lacticas totais, conforme exigido pelo Regulamento
Técnico de Identidade e Qualidade de Leites Fermentados da Instrugdo Normativa n® 46
(BRASIL 2007) e segundo Roth e Kirchgessner (1988) existe uma relacdo entre a
concentracdo e a eficacia do probidtico, sendo que concentragcdes menores do que 109
esporos viaveis por Kg do produto ndo teve efeito. Para que ocorra a adequada
colonizacgdo intestinal pelos probioticos, estes devem ser ingeridos de forma regular a fim

de manter concentragcfes eficazes dos mesmos no intestino (Williams 2010) e segundo
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Coppola e Turnes (2004), a eficacia na utilizagdo dos probidticos depende da
concentracdo adicionada na dieta. Por isso, nesse estudo fez-se a suplementacao regular
e as contagens de esporos viaveis por Kg do produto foi duas vezes maior a quantidade a
literatura acima citada.

A vacina avaliada neste experimento demonstrou ter excelente capacidade de induzir a
soroconversao e quando potencializada pela suplementacéo da associacdo probiotica, 0s
garrotes do grupo G8P mantiveram os titulos de anticorpos antirrabicos considerados
protetores contra a raiva e dentro dos parametros de normalidade, segundo seus
fabricantes (Maria and others 2009), porém estes resultados ndo dispensam a
necessidade da aplicacdo da dose de reforco, conforme preconizado pelo Programa de
Controle da Raiva em Herbivoros (MAPA 2013).

A partir dos resultados obtidos, é possivel concluir que: a) a primovacinagdo contra a
raiva em bovinos é capaz de induzir o sistema imunoldgico; uma percentagem de animais
nao respondeu adequadamente a primovacinacdo, com niveis abaixo do minimo de
protecdo (0,5 Ul/mL); b) o pico de titulos de anticorpos antirrdbicos nos bovinos em todos
os grupos foi tardio e apds os 30 dias; c) existem evidéncias para se atribuir efeito
benéfico a associagdo de microrganismos probidticos na resposta imune humoral
antirrabica e ao aumento da sua dose incorporada na mistura mineral; e d) ha evidéncias
para se atribuir a associacdo probiotica o efeito sobre a manutencdo de elevados niveis

de concentracéo sérica de anticorpos em bovinos primovacinados contra a raiva.
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elsewhere and that they are subject to editorial revision. All published material is copyright
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We invite authors to submit photographs or illustrations that might be used on the front
cover of Veterinary Record when their paper is published. Digital images should be sent as
GIF, TIFF, EPS or JPEG files at a minimum resolution of 300 dpi at an image size of 22
cm width. When submitting images please include details of who the picture should be
credited to.
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Research papers

Research papers should include a title of not more than 15 words; the names,
gualifications and addresses of each author; an e-mail address for the corresponding
author; and an abstract of not more than 200 words covering the methods and results of
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and must be provided before the short communication is published online (for more
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Scientific reviews

Scientific reviews are commissioned, but submitted manuscripts will also be considered.
All manuscripts are peer reviewed and can be submitted here. If submitting an unsolicited
manuscript, please state in the covering letter that it is a review article. Typically, we would
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Viewpoints

Viewpoint articles aim to provide informed comment on topical subjects relevant to the
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A short title of no more than eight words, text of between 750 and 1000 words and a brief
(about 40 words) introduction highlighting the argument presented should be included,
along with a head and shoulders photograph of the author(s), full name, address and email
address. Articles can include up to five references. Images or diagrams can be included,
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but may reduce the space available for the text. To submit a viewpoint article e-
mail: bva.editorial@bmj.com.

Letters

Letters on all topics related to the science, practice and politics of veterinary medicine and
surgery will be considered for publication. The length should not usually exceed 400 words
and may be shortened for publication. References should given when necessary. Up to
two photographs can be accommodated if appropriate and tables will occasionally be
allowed. Submission by e-mail is preferred but letters submitted by post or fax will be
considered. Full address details of all authors as well as an e-mail address for the
corresponding author should be supplied and will be published. To submit a letter to the
editor e-mail: bva.editorial@bmj.com .

Research digest

Papers that have been published in other journals, that are likely to be of interest to
readers of Veterinary Record, will be considered for summary in the Veterinary Record's
Research Digest section. If you have a recently published paper you would like to be
considered for this section, please email a PDF of the published article

to: bva.editorial@bmj.com.

Products & services

Products & services aims to help keep readers up to date with some of the products and
services available to the veterinary profession. Manufacturers, suppliers and service
providers who wish to submit information about new products and services for possible
inclusion in the Products & services section are encouraged to do so, and should email
any news releases to: products@bva-edit.co.uk

Vet Record Careers

Vet Record Careers aims to reflect the diverse range of career options available to vets
and related professionals. It includes features, tips, news and interviews on employment
and educational issues, and on personal and professional development. Suggestions for
articles are welcome. To send an idea e-mail: vetcareerseditorial@bva-edit.co.uk

Books

Book reviews are published regularly in Veterinary Record. Books to be considered for
review should be sent to:

Veterinary Record, BMJ

BMA House, Tavistock Square
London

WC1H 9JR

UK

If you are unsure about the suitability of a book or have any queries about the review
process please e-mail: bva.editorial@bmj.com . Published reviews include full details
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about the book as well as a colour image of the cover, which should be sent to
books@bva-edit.co.uk

Gazette

Among other things, Veterinary Record's Gazette includes obituaries and notifications of
deaths. Aimed at a UK audience it also includes personal announcements, such as births,
marriages and news of professional appointments or awards, along with details of grants
and awards that are available or have recently been made. Death notices should include
the date of death, the deceased's full name, qualifications as would be listed in the RCVS
Register, the deceased's address, the veterinary school where they qualified and their year
of qualification. These details can be published as a standalone notice or as part of a full
obituary. Obituaries should include the name(s) of the author(s); those submitting
obituaries or death notices should provide their full name and contact details. Submissions
by e-mail are preferred, but items can also be submitted by post or fax. To submit an item
for the Gazette e-mail: gazette @bva-edit.co.uk

News and features

If you have information you would like considered for inclusion in the News section of
Veterinary Record, or ideas for feature articles, e-mail: bva.editorial@bmj.com.

Plagiarism detection

BMJ is a member of CrossCheck by CrossRef and iThenticate. iThenticate is a plagiarism
screening service that verifies the originality of content submitted before publication.
iThenticate checks submissions against millions of published research papers, and billions
of web content. Authors, researchers and freelancers can also use iThenticate to screen
their work before submission by visiting www.ithenticate.com.
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