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In a herd of 210 Holstein cattle, the intradermal tuberculin test revealed 149 positive reac-
tors (70.9%). Tuberculosis was clinically evident in 21 animals (14.1%), the diagnosis being con-
firmed by both histology and the isolation of Mycobacterium bovis. The disease was treated
with pure crystalized isoniazide, administered orally in doses of 25 mg/kg/day. The initial 60
doses were given on consecutive days and the remaining 60 doses three times a week on alterna-
ting days. During the medication, five clinically ill animals with advanced tuberculous lesions
died, while the remaining sick animals recovered slowly. The efficacy of the therapeutic treat-
ment was monitored for three years. Necropsy and bacteriological testing were done on 28 ani-
mals that died from other causes during the experimental period. Shrunken tuberculous lesions
‘were found in eight of the animals necropsied, surrounded and invaded by an intense reaction
of fibrous connective tissue. Direct culture and inoculation of suspect materjal into guinea
pigs proved negative in all cases. Tuberculin testing, begun one month after the termination of
the medication and continued at intervals of two, three and four month periods, permitted the
accompaniment of the allergic desensitization over a period of 28 months. The mean of the in-
creased thickness of the skin fold at the site of tuberculin inoculation of 149 animals was
7.5 mm before treatment with isoniazide and gradually fell to 1.4 mm by the end of the obser-
vations. At the termination of the experiment, only five animals showed reactions above 3 mm.
Considering these animals and the five that died during medication as incured, the therapeutic

efficacy of the treatment with isoniazide was 93.28%.

INDEX TERMS: Tuberculosis, cattle, therapy, therapeutic efficiency, isoniazide.

SINOPSE. Num rebanho de 210 bovinos de raga
holandesa, a tuberculinizagdo intradérmica revelou 149
reagentes positivos (70,9%). A tuberculose manifestou-se,
por sintomas clinicos, em 21 animais (14.1%) e foi con-
firmada por exames andtomo-histopatologicos e pelo
isolamento de Mpycobacterium bovis. O tratamento da
doenga foi realizado com isoniazida pura cristalizada,
administrada por via oral, em doses de 25 mg/kg/dia, sendo
as primeiras 60 doses aplicadas em dias consecutivos e
outras 60 em dias alternados, 3 vezes por semana. Durante a
medica¢do morreram 5 bovinos dos clinicamente doentes e
que eram portadores de lesdes tuberculosas evoluidas; os
demais recuperaram-se lentamente. A eficiéncia do trata-
mento. terapéutico foi controlado durante 3 anos através de:
a) exames necroscopicos e bacteriolégicos de 28 animais
que morreram por causas intercorrentes; em 8 bovinos
necropsiados foram encontradas lesSes tuberculosas en-
carquilhadas, envoltas ou invadidas por intensa reagdo de
tecido conjuntivo fibrético; a cultura direta e a inoculagao
de material suspeito em cobaio foram negativas em todos
os casos. b) tuberculiniza¢Ges, a intervalos de 2, depois de 3
a 4 meses, iniciadas um més ap6s o término da medicagdo,
que permitiram acompanhar a dessensibilizagao alérgica
durante 2 anos ¢ 4 meses. A média do aumento da espessu-
ra da dobra da pele no ponto de inoculagio da tuberculina
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dos 149 animais, que antes da medicagio com isoniazida
era de 7,5 mm, caiu progressivamente até 1,4 mm.

Na tltima havia apenas 5 bovinos com reag¢des acima de
3 mm. Considerando estes e os 5 animais que morreram du-
rante a medicagdo como ndo curados, a eficiéncia terapéu-
tica da isoniazida foi de 93,28%.

TERMOS DE INDEXA(;AO: Tuberculose bovina, terapia, eficiéncia
terapéutica, isoniazida.

INTRODUGCAO

O uso da isoniazida (hidrazida do 4cido isonicotinico) no
tratamento quimioterdpico da tuberculose bovina teve ini-
cio na [tédlia com o trabalho de Moretti e Pedini, publicado
em 1952.

O medicamento foi administrado a bovinos com tuber-
culose evoluida, na razdo de 4 mg/kg/dia, por via i.m. e por
perfodos de 30 a 60 dias. O resultado revelou melhora clf-
nica, no entanto, na necropsia dos animais tratados persis-
tiam as lesGes. ObservagGes semelhantes foram feitas, nos
anos imediatos, por Mucci (1953), Matus e Pacheco (1953)
e Sandro (1954).

O emprego de doses maiores, em torno de 10 mg/kg/dia
e durante periodos mais longos de aplicagdo da isoniazida,
proporcionou resultados mais animadores. Nai e Crespi
(1958), Kleeberg (1959), Nai e Perini (1960) e.Cerruti et al.
(1961, 1962) observaram, além da melhoria clinica, gradual
dessensibilizagdo alérgica, durante e depois da medicagdo,
de até 75% dos animais tratados. Alguns dos animais apa-
rentemente curados voltaram a ser reagentes positivos.
Kleeberg (1959) comprovou, por exames andtomo-histopa-
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tologicos e bacteriolgicos, cura de cerca de 50% dos ani-
mais tratados.

Os resultados do tratamento terapéutico e profildtico ob-
tidos durante a primeira década foram analisados em 1964
por Langenegger que salientou apresentarem eles, nesta fa-
se inicial, grandes restri¢des para aplicagdo pratica no com-
bate da tuberculose bovina.

Na Africa do Sul, no entanto, Kleeberg (1963, 1966,
1967a,b), Kleeberg e Weyland (1961), Kleeberg e Worthing-
ton (1963) e Kleeberg et al. (1966) ampliaram os estudos
sobre vérios aspectos da posologia da isoniazida em bovinos,
aplicaram, em larga escala, o tratamento em rebanhos alta-
mente infectados e desenvolveram metodologia préitica para
o combate da tuberculose em dreas de alta prevaléncia, de
cujos resultados cumpre destacar: '

a) obtencdo de melhores resultados com doses didrias de 20 mg/
kg durante os primeiros 4 meses e de 10 mg/kg nos 3 meses subse-
qiientes do que doses menores e durante mais tempo; a administra-
¢do da isoniazida pura, finamente cristalizada, por via oral, tornou-se
mais pratica e o nivel terapéutico do sangue persiste por mais de 18
horas;

b) a aplicagdo da isoniazida por perfodos de 7 a 8 meses permi-
tiu a cura bacterioldgica de 75% dos casos; nos demais, as amostras
de Mycobacterium bovis isoladas eram resistentes a isoniazida, com
exce¢do de apenas 3%, consideradas patogénicas. Foi comprovado
experimentalmente que as amostras resistentes sio pouco patogéni-
cas para bovinos, o que parece indicar que o organismo hospedeiro
pode eliminar estas formas resistentes apds o tratamento;

c) a dessensibilizacdo alérgica gradual observada nos animais
ap6s o perfodo da administragdo da isoniazida traduz alto indice de
correlagdo com a cura da tuberculose;

d) os maiores indices de cura da tuberculose bovina (até 90%)
foram obtidos em fazendas nas quais os proprietdrios colaboravam
eficientemente na administragdo do medicamento, na eliminagdo
dos animais com tuberculose clinicamente muito evoluida e dos
casos com mastite e na observacdo de medidas higi€nicas e sanitd-
rias gerais;

e) nas fazendas em que ndo hd possibilidade de isolar os animais
infectados, o tratamento profilatico, com 10 mg/kg/dia, durante 90
dias, dos animais negativos, permite manté-los em promiscuidade
com os tuberculosos durante o tratamento da doenca;

f) quimioterapia e a quimioprofilaxia com o uso da isoniazida,
nas condi¢Ges acima estabelecidas, podem substituir com vantagem
o combate da tuberculose pelo método da vacinagdo e pelo da sepa-
ragdo com eliminacdo dos reagentes, em areas de alta incidéncia.

O presente trabalho teve por objetivo avaliar a eficiéncia
terapéutica da isoniazida, em rebanhos de alto valor zootéc-
nico do qual ndo seria permitido eliminar qualquer animal
antes, durante e apds a medicagio.

MATERIAL E METODOS

O tratamento da tuberculose bovina com isoniazida (hidra-
zida do dcido isonicotinico) foi realizado num rebanho
bovino da raca holandesa, de alto valor zootécnico, mantido
em semi estabula¢do, na “‘regido da mata”, no sul do Estado
de Minas Gerais.

No inicio do tratamento, em 15.1.73, o rebanho contava
com 210 animais, sendo 6 reprodutores, 118 vacas, 29 novi-
lhas e 57 bezerros, dos quais 70,9% estavam contaminados
pela tuberculose. A incidéncia da doenga sobre as vérias ca-
tegorias pode ser visto no Quadro 1.

O diagnéstico da tuberculose no rebanho foi firmado
com base nos sintomas clinicos, necropsia de animais doen-
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Quadro 1. Prevaléncia de tuberculose no rebanho antes do tratamento

: NO de NO de o NO de o
Categorias bovinos  positivos % negativos %
Reprodutores 6 4 66,6 2 33,3
Vacas 118 111 94,0 7 6,0
Novilhas 29 15 51,7 14 48,2
Bezerros 57 19 333 38 66,6

210 149 70,9 61 29,0

tes, isolamento e identificagdo do Mycobacterium bovis €,
individualmente, pela tuberculinizagdo intradérmica, na re-
gido do omoplata, anterior e posteriormente & espinha acro-
miana, com tuberculina bovina PPD contendo 50.000 Ul/
ml (5.000 Ul/dose) e tuberculina avidria PPD com a concen-
tragdo de 25.000 UI/ml (2.500 Ul/dose) para excluir rea-
¢Oes inespecificas.

A espessura da dobra da pele antes da tuberculinizagdo e
as reagoes alérgicas apds 72 horas eram mensuradas com pa-
quimetro da marca Hauptner®. A inoculagdo da tuberculina
foi feita com seringa automdtica da marca McLintock® .

Na interpretagdo das reagGes era avaliada a sensibilidade
dolorosa do local da inoculagdo, registrando o aspecto da
tumefa¢do edematosa e mensurado o aumento da espessura
da dobra da pele. Respeitadas as caracteristicas menciona-
das, as reagdes eram consideradas negativas quando o au-
mento ndo atingia a 1,5 mm, suspeito entre 1,5 ¢ 2,9 mm e
positivo quando era igual ou superior a 3,0 mm. A reagio a
tuberculina avidria, quando igual ou maior do que a da bo-
vina, era interpretada como sensibiliza¢do alérgica inespe-
cifica.

Foi utilizada isoniazida pura, finamente cristalizada, ad-
quirida em barricas de 50 kg®, administrada aos bovinos
por via oral na razdo de aproximadamente 25 mg/kg de pe-
so vivo, sendo 60 doses iniciais em dias consec ivos € mais
60 doses, em dias alternados, durante 20 semanas. Para faci-
litar a dosificagdo (medicag¢do), os animais foram pesados e
agrupados em lotes com variagdo de peso corporal de 40 kg.
Em cada lote, todos os animais recebiam a mesma quanti-
dade de isoniazida. Isto fazia variar de 23 a 26 mg/kg de
peso vivo a dose, conforme exemplifica o Quadro 2.

A dose didria de isoniazida era misturada em cerca de 1
kg de ragdo concentrada e assim fornecida a cada animal.
Observou-se que 8% dos animais recusaram ingerir esponta-
neamente a mistura do medicamento com a ragdo, alguns
apenas temporariamente. Nestes casos, a dose de isoniazida
era fornecida diretamente na boca do animal, que a deglutia
enquanto era mantida elevada sua cabega.

Mensalmente .os animais eram repesados e redistribuidos
em lotes para corrigir a posologia.

A eficiéncia do tratamento da tuberculose com a isonia-
zida foi acompanhada e controlada por:

a) observagdes clinicas dos animais doentes: foram registrados
a freqiiéncia da tosse, o aumento ponderal, o apetite, o aspecto do
pélo e a regressdo de lesdo ganglionar:
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Quadro 2. Varia¢do da dose de isoniazida para
os animais de cada lote tratado

Dose didria de
isoniazida (g)

Limite de peso
para agrupamento

Variacdo da dose
de isoniazida

dos animais (mg/kg peso)
em lotes
301 - 340 8 23,3 - 26,6
341 — 380 9 23,6 - 26,4
381 — 420 10 238 - 264
421 — 460 11 23,9 - 26,1
461 — 500 12 240 - 26,0
501 — 540 13 240 — 26,0
541 — 580 14 24,1 - 259
581 — 620 15 24,2 - 258

b) exame bacterioldgico do leite” : apds o perfodo da medicagdo
foi coletada uma amostra composta de leite dos 4 quartos de cada
vaca em lacta¢do e posteriormente das outras, a medida que entra-
vam em nova lacta¢do; o sedimento do centrifugado foi submetido
a exame microscopico em esfregagos corados pelo Ziehl-Neelsen, se-
meado em meio de Léwenstein sem glicerina e sem aeragdo e ino-
culado por via i.m. em cobaios, ap6s descontaminagdo com solu¢do
de 4cido sulfiirico a 6%; '

c) controle da sensibilidade alérgica: a partir de um més apds o
término da administracdo da isoniazida, foram feitas 11 tuberculini-
zagdes durante o perfodo de 28 meses de controle, inicialmente com
espacos de 2 meses, depois com intervalos maiores, como mostra o
Quadro 4;

d) necropsia de bovinos tratados: de julho de 1973 até dezem-
bro de 1975, isto é, apds o término da medicagdo, foram necropsia-

70 exame bacteriologico do leite ndo pdde ser feito antes do tra-
tamento por falta de tempo e condi¢Ges materiais.

dos 28 bovinos que morreram por vérias causas intercorrentes; le-
sOes suspeitas de tuberculosc foram submetidas aos exames histo-
patoldgicos, bacteriolégico e bioldgico com o intuito de compro-
var ou excluir a infeccdo por Mycobacterium bovis.

RESULTADOS

O rebanho bovino, no inicio do tratamento, contava com
149 animais reagentes positivos ao teste da tuberculiniza-
¢30, com maior freqiiéncia nas vacas, como mostra o Qua-
dro 1.

Dos 149 bovinos reagentes, 21 (14,1%) apresentavam
sintomas clinicos denunciando a infec¢do tuberculosa. Mais
freqiientemente foi observada a tosse cronica seca em ani-
mais ainda em boin estado de nutri¢do, mas também cm ou-
tros, em que se evidenciava a progressiva emacia¢do, com
pélos mal acamados, dsperos e sem brilho. Neste grupo de
animais se encontravam as 5 vacas que apresentavam difi-
culdade respiratéria, linfadenomegalia, inapeténcia e apatia
geral, uma delas com mastite cronica fibrosa, que morreram
durante o perfodo da medicagdo. A necropsia destas confir-
mou lesdes pulmonares extensas, em uma com pleuriz ¢ em
duas metdstases em vdrios 6rgdos, inclusivamente no ubere.
O Quadro 3 mostra os resultados dos exames laboratoriais.

A eficdcia do tratamento da tuberculose dos 149 bovinos
com isoniazida foi avaliada pelos critérios indicados em se-
guida, na impossibilidade de serem os animais sacrificados
no final do tratamento:

a) Resposta clinica. Excetuando-se dos 21 bovinos clinicamente
doentes, os 5 que morreram durante o tratamento por causa dos pro-
cessos tuberculosos muito evoluidos, os outros apresentaram nitida
recuperagdo fisica e progressiva diminuicdo da tosse nos primeiros
60 dias de tratamento. No final da medica¢do ndo foram encontra-
dos animais clinicamente doentes.

b) Controle bacteriolbgico do leite. Apds o término do trata-
mento, o exame bacterioldgico, complementado pela inoculagdo
do sedimento da amostra composta de leite de cada vaca em co-

baios, ndo possibilitou isolar nenhuma amostra de Mycobacterium
bovis, nem reproduzir a tuberculose nos cobaios.

Quadro 3. Resultado do exame de vacas doentes que morreram durante o tratamento

Resultado dos exames

Nome das vacas D;:Sn?z::c:;c;o Localizagdo da tuberculpse Microscéopico Bacteriol4gico ]i::(:)ll()):ilz;)
Toby 2 Tbc generalizada + + +
Mimi 22 Tbc pulmonar bilateral + + +
Meka 43 Tbc generalizada + +R —

Sal 51 Tbc pulmonar + +R -
Fraulein 90 Tbc pulmonar, pleuriz - - -

+ R = Culturas de M. bovis resistentes a isoniazida, ndo patogénicas para cobaio:.
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Quadro 4. Resultados do tratamento dos bovinos com isoniazida

% de bovinos

Niimero de Data da Periodo apds Média de aumento n
bovinos tuberculinizagdo infcio da de espessura da com reagdes

medicagio pele (mm) negativas
149 15.01.73 0,0@ 7,5 0,0
136(® 5.08.73 7,5  (meses) 54 15,4
138 8.10.73 9,5  (meses) 4.4 32,6
138 10.12.73 11,5 (meses) 33 52,9
135 11.02.74 13,5 (meses) 2,5 68,8
131 29.04.74 15,5  (meses) 2,2 74,0
129 15.07.74 18,0  (meses) 1,9 79,0
128 4.10.74 21,0  (meses) 1,8 89,0
124 17.01.75 24,0  (meses) 1,8 84,0
114 24.05.75 270  (meses) 2,0 79,9
110 19.07.75 30,0 (meses) 2,0 82,8
107 28.11.75 34,0 (meses) 14 95,4

(@) Inicio do tratamento com isoniazida. '
Sete vacas ndo puderam ser tuberculinizadas nesta oportunidade.

c) Controle de sensibilidade alérgica. Antes do tratamento, a tu-
berculinizagdo dos 149 animais reagentes revelou reacdes alérgicas
com aumento médio de 7,5 mm na espessura da dobra da pele no
ponto de inoculagao da tuberculina.

Trinta dias apds o término da série de 120 aphcaqoes de isoniazi-
da, a tuberculinizagdo revelou que em 15,4% dos animais o aumento
da espessura da pele era inferior a 3 mm, limite da reagdo posmva
€ que 84,5% ainda apresentavam reagdes positivas. O aumento mé-
dio era de 5,4 mm.

Dentre os reagentes positivos, 18,3% dos animais revelaram rea-
¢Oes maiores que as demonstradas na tuberculinizagdo inicial, an-
tes do tratamento.

Nas tuberculinizacGes subseqiientes verificou-se gradual dessensi-
bilizagdo como se verifica no Quadro 4 e Fig. 1. A dessensjbilizacio
ndo era uniforme, observando-sé, de’quando em vez, em cerca de
20% dos animais, fazes em que as reacdes eram temporariamente
maiores do que as anteriores ou passavam de negativas para positi-
vas. A curva da Fig. 2 reflete em conjunto esta oscilagdo. Em alguns
animais as reagSes diminufam rapidamente enquanto que em outros
a dessensibiliza¢do foi muito lenta.

Na dltima tuberculinizagio, realizada 34 mieses apds o inicio
do tratamento, verificou-se que a média do aumento da espessura
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Fig. 1. Decltnio médio da sensibilidade alérgica nos bovmos apos o
tratamento da tuberculose com isoniazida.
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PERCENTAGEM DE REAGENTES NEGATIVOS
3
L2

da pele acusou apenas 1,4 mm e que apenas 5 (4,5%) animais ainda
apresentavam reagdes iguais ou superiores a 3 mm.

d) Exames necroscépicos. Dado o valor zootécnico do rebanho,
ndo foi possivel sacrificar ad libitum os bovinos tratados para a com-
provacdo da eficiéncia da isoniazida logo apés o término do trata-
mento. No entanto, puderam ser examinados anatomo-patologlca-
mente e bactenologlcamente 28 (18,7%) animais que morreram por
causas intercorrentes durante o periodo de julho de 1973, apds o
término da medicacdo, a dezembro de 1975.

Em apenas 8 destes bovinos foram encontrados macroscopi-
camente restos de lesGes tuberculosas encarquilhadas, envoltas ou
invadidas por intensa reagdo do tecido conjuntivo fibrético, forman-
do cdpsulas, traves ou trabéculas. A cultura em meios adequados e a
inocula¢do do material suspeito em cobaios ndo permitiram obter
crescimento de Mycobacterium bovis nem a producio de lesdes tu-
berculosas nos animais de experimentacio.

Nos demais bovinos necropsiados ndo puderam ser evidenciadas
mais lesGes ou vestigios que lembrassem as da tuberculose.
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Fig. 2. Percentual de bovinos que se tornaram reagentes negativos
ap6s a medicagdo com isoniazida.
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Considerando os 5 reagentes positivos do dltimo contro-
e pela tuberculinizagdo e os 5 animais que morreram no
nicio do tratamento como casos ndo curados, a eficiéncia
erapéutica da isoniazida foi de 93,28% .

DISCUSSAO E CONCLUSOES

A posologia preconizada previu medica¢do inicial mais in-
ensa, com doses em torno de 25 mg/kg/dia, com duragdo
le apenas 60 dias. Esta modificagdo em relagdo a posologia
ndicada por Kleeberg (1967b) se justifica considerando-se
Jue:

a) o limiar da toxicidade da isoniazida pura cristalizada, admi-
listrada por via oral, estd em torno de 30 mg/kg/dia; sintomas neu-
otoxicos e ataxias locomotoras se tornam regulares com doses de
)0 a 70 mg, como demonstraram Kleeberg et al. (1966) e Kleeberg
1967b); com 25 mg ficou assegurada boa margem de tolerancia; o
umento da dose permitiu também reduzir o periodo de aplicagio;
) limite de 60 dias foi adotado arbitrariamente, embora haja evidén-
ias de que a dose de 25 mg permite obter niveis sangiifneos e tissu-
ares (Kleeberg & Weyland 1961), de a¢do bacteriostdtica, inibindo
. sintese do ADN do M. bovis e consequentemente sua vitalidade
McClatchy, 1971) no perfodo de 60 dias. Kleeberg (1967b) de-
nonstrou que, em animais tratados com doses de 10 a 20 mg/kg/dia,
lurante 2 a 3 meses, apenas em 30% dos casos conseguiu isolar ger-
nes patogénicos (ndo resistentes a isoniazida); com doses de 25 mg
- de se supor que haja maior indice de inativagdo das micobacté-
ias durante os 60 dias;

b) o rescaldo com doses de 25 mg/kg/dia, administradas em dias
Iternados, 3 vezes por semana, durante 20 semanas, ao invés de
0 mg em dias consecutivos, faz com que as micobactérias ainda vii-
eis sofram a agfo intermitente de taxas altas seguidas de curtos pe-
fodos de baixa concentra¢do da isoniazida; os resultados do presen-
e trabalho mostram que o tratamento mais intensivo inicial com-
lementado pelo rescaldo assim aplicado revelou bom efeito;

¢) a modificagdo da posologia ainda se justifica por ser mais eco-
:0mica; uma vaca com 500 kg necessita de 1.500 g, ao passo que pe-
o esquema utilizado por Kleeberg (1967b) seriam necessarios 1.700
para obter resultados nao superiores.

A andlise do declinio da sensibilidade alérgica obtida por
1 tuberculiniza¢Ges ap6s o término da medica¢do (Quadro
- e Fig. 1) mostra que durante o primeiro ano houve acen-
uada queda das reagbes e que, no segundo ano, esta conti-
luava porém muito mais lentamente. No inicio do terceiro
no pés-tratamento surgiu ligeira elevagdo da média das rea-
Ges, por razdes desconhecidas.

Durante o perfodo da medicag@o nfo foi tragada a curva
0is as tuberculinizagdes nesta fase podem revelar falsas rea-
Oes negativas e ocasionalmente também provocar respostas
iperalérgicas (Cerruti & Quesada 1964, Gianinni & Dotta
970). Neste periodo, a sensibilidade alérgica caiu de 7,5
nm para 5,4 mm, mas apenas 15,4% dos animais apresen-
aram reagdes inferiores a 3 mm, limiar da positividade em
elagdo a tuberculina usada. Por outro lado, verificou-se que
0 final do perfodo da medicag¢do (7,5 meses apds o inicio
0 tratamento) 18,3% dos animais apresentavam reagdes
naiores do que as registradas na tuberculinizag@o inicial.
arecia, a primeira vista, que estes animais n3o estariam
urados, no entanto, nos meses seguintes houve rdpido de-
Ifnio. Este fendmeno pode estar relacionado com a desco-
erta e remogdo por fagocitose de germes mortos ou resis-
entes A isoniazida, encontrados na lesdo tuberculosa, na fa-
e de reabsor¢do das massas caseo-calcdrias pelo organismo
nimal, e cujo contato reestimularia a sensibilidade alérgica.

O controle do declinio da sensibilidade alérgica demons-
rou que somente no periodo entre 12 e 18 meses ap6s o
1icio do tratamento, as reagdes se tornaram inferiores a

3,0 mm na maioria dos animais. Se dois exames negativos
consecutivos, com intervalo de 6 meses, asseguram a cura
(Kleeberg 1967b), conclui-se que o tratamento da tuber-
culose requer um perfodo minimo de 18 a 24 meses, in-
cluindo a medicagdo propriamente dita e o controle da sen-
sibilidade alérgica pela tuberculinizagdo de 6 em 6 meses.

Os animais que ao cabo de 2 anos ainda apresentam rea-
¢Oes positivas fracas, até o aumento de 5 mm, devem ser
mantidos isolados e sob observagdo durante mais um ano.
Os reagentes fortes deveriam ser eliminados.

Como medidas complementares no tratamento da tuber-
culose recomenda-se a separagdo dos animais doentes, de
preferéncia em local afastado. Na fazenda em que foi reali-
zado o presente trabalho foram afastados da sede os animais
negativos. Os bezerros foram alimentados com leite pasteu-
rizado aproveitando-se o laticinio da fazenda. A isoniazida
eliminada no leite n3o atinge concentragdo terapéuticas
e além disso € inativada pela pasteurizagdo (Kleeberg et al.
1961). Os bezerros nascidos das vacas infectadas, durante o
tratamento e depois dele, permaneciam com a mae durante
os primeiros trés dias de vida para melhor aproveitamento
do colostro e depois eram transferidos para o rebanho inde-
ne que crescia rapidamente sem registrar nenhum caso de
tuberculose durante os trés anos de controle. Este consistia
em tuberculinizagSes de todos os animais incluindo os re-
cém-nascidos, inicialmente de dois em dois meses e depois a
intervalos maiores. As pesquisas de Kleeberg (1966) mostra-
ram que, na impossibilidade de haver condi¢Ges para a sepa-
ragdo dos doentes, estes poderdo permanecer no estdbulo,
desde que os animais negativos recebam tratamento profilé-
tico de 10 mg/kg/dia de isoniazida durante um perfodo de
90 dias, a partir do infcio do tratamento dos animais infec-
tados.

Recomenda-se ainda que durante o tratamento sejam
adotadas medidas higiénicas mais rigorosas tais como, par-
ticularmente, efetuar desinfec¢Ges semanais dos comedou-
ros, evitar o uso dos bebedouros coletivos comunicantes,
manter os animais nos mesmos lugares no estdbulo; exami-
nar cdes e gatos que tiverem acesso ou foram alimentados

com leite antes do infcio do tratamento, evitar a entradae- - .

safda de animais do rebanho durante o tratamento da tu-
berculose.

Seria de interesse para as autoridades sanitdrias que a
venda da isoniazida fosse condicionada a prescrigdo do mé-
dico veterindrio e que o tratamento de animais tuberculosos
em fazendas fosse acompanhado por sanitaristas dos servi-
cos oficiais.
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