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TRATAMENTO MASSAL DA TUBERCULOSE BOVINA COM
ISONIAZIDA
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ABSTRACT. — Langenegger J., Cavalcante M.I. & Lira A.D. 1991. [Massal treatment of
bovine tuberculosis with isoniazid.] Tratamento massal da tuberculose bovina com isoniazida.
Pesquisa Veterindria Brasileira 11(1/2):21-23. Embrapa-UAPNPSA, Km 47, Seropédica, Rio de
Janeiro 23851, Brazil.

There were 409 bovines in a Swiss Brown-cattle herd in Mossor6, Rio Grande do Norte, Brazil,
reacting positively to the tuberculin test. The tuberculosis was confirmed by necropsy,
histopathological and bacteriological procedures. The infected animals were treated with pure
crystalised isoniazid, administered orally at a dose of about 25 mg/kg/day, during 60 days
consecutively and other 60 doses 3 times a week. The large number of reactors did not allow
individual medication. Therefore treatment at a large scale was used in groups of animals varying in
weight up to 100 kg. Isoniazid was mixed mechanically, daily, and applied at 12 g per 1 kg of high
palatable concentrated ration, furnished in long double troughs. The quantity of feed was calculated
based on the media of live weight and the numbers of animals in each group. The clinically affected
animals showed recuperation starting with the second month of treatment. Thirty days after the
end of the treatment the allergic monitoration began by comparative tuberculinizations at intervals
of 2 to 3 months. The cure was evaluated by the gradual tuberculin desensitization. In most animals
the tuberculin reactions became negative after 2 to 4 months post-treatment. At the end of this
experiment 96.4% of the treated animals were cured. In slaughtered animals no lesions were found.

INDEX TERMS: Bevine tuberculosis, massal treatment, isoniazid.

SINOPSE. — Num rebanho de bovinos da raga suica parda, em
Mossord, Rio Grande do Norte, foram encontrados 409 animais
reagentes positivos na tuberculinizagdo comparativa com tuber-
culinas PPDs bovina e avidria. A tuberculose foi confirmada por
exames necroscépicos, histopatol6gicos e bacteriolégicos em
animais vitimados pela doenca, Os bovinos infectados foram
submetidos ao tratamento com isoniazida pura, cristalizada, ad-
ministrada por via oral, na dose de aproximadamente 25
mg/kg pv, durante 60 dias consecutivos e mais 60 doses dadas,
em dias alternados, 3 vezes por semana. Face ao grande niimero,
ndo foi possivel medicar cada animal individualmente, optando-se
pelo tratamento massal, em lotes de até 80 animais cujo peso va-
riava até 100 kg. A isoniazida era misturada mecanicamente na
proporgdo de 12 g para 1 kg de ragdo concentrada com alta pala-
tibilidade, fornecida aos animais em cochos coletivos duplos em
que cada animal livremente procurava o alimento. A quantidade
de ragdo era calculada a base do peso médio e do niimero de ani-
mais do lote, de modo que cada animal, ao comer o alimento, es-
tava ingerindo sua dose terapéutica de isoniazida. Durante o pe-
riodo da medicagdo, os animais clinicamente portadores de sin-
tomas de tuberculose, mostravam sua recuperagao a partir do se-
gundo més em diante, Trinta dias ap6s o término da medicagao
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foi iniciado 0 monitoramento alérgico pela tuberculinizacdo com-
parativa com intervalos de 2 a 3 meses. A cura da tuberculose foi
avaliada pela gradual dessensibilizagdo a tuberculina. Na maioria
dos animais tratados a reagdo caiu para niveis negativos entre 2 e
4 meses ap6s o término da medicacdo. No final do trabalho ex-
perimental verificou-se que 96,4% dos animais tratados estavam
curados. A cura foi confirmada pela inspecdo sanitiria em ani-
mais abatidos em matadouro.

TERMOS DE INDEXACAO: Tuberculose bovina, tratamento massal, iso-
niazida.

INTRODUCAO

O combate da tuberculose bovina esta sendo facilitado,
atualmente, pelo tratamento da doenga com a hidrazida
do 4cido isonicotinico (isoniazida) em paises que nao po-
dem adotar o abate e a indenizacdo dos animais reagen-
tes.

Apés os primeiros ensaios sobre o tratamento com a
isoniazida por pesquisadores italianos, Kleeberg (1959,
1963, 1966, 1967), Kleeberg & Worthingotn (1963) e
Kleeberg et al. (1966) estabeleceram as bases para a po-
sologia e os critérios para conduzir a eliminagdo da tu-
berculose de rebanhos altamente infectados.

Langenegger et al. (1981a) adotaram a metodologia
preconizada por Kleeberg e sua equipe e desenvolveram
seus trabalhos utilizando doses didrias de 25 mg/kg pv de
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isoniazida cristalizada, aplicada em 60 dias consecutivos
e em dias alternados (nas 22s, 4%s e 6%s feiras) por mais
141 dias, totalizando 120 doses durante 6 meses e 21
dias. Na posologia prevista, o peso de cada animal era
determinado em balanga ou avaliado por estimativa e para
cada 40 kg pv era fornecido 1 g de isoniazida, por via
oral, misturada na ragdo concentrada. Com este esquema
de medicagdo, observados os demais requisitos, foram
obtidas curas estéreis em torno de 95% dos bovinos tra-
tados desde 1973.

Em grandes rebanhos com alto indice de bovinos in-
fectados, a medicacao individual torna-se muito trabalho-
sa e o manejo fica dificil se ndo houver local apropriado
e meios de contencio adequada dos animais. Diante desta
circunstancia foi adotado o ‘‘tratamento massal’’> em co-
medouros coletivos, cuja metodologia e resultados pas-
sam a ser aqui apresentados.

MATERIAL E METODOS

Num rebanho de 932 bovinos da raga parda suica, mantido em
semi-confinamento, em Mossord, Rio Grande do Norte, foram
detectados 409 animais reagentes positivos no teste alérgico
comparativo, feito com as tuberculinas PPDs bovina e avidria,
com 5.000 e 2.500 UI respectivamente. A execugio e a interpre-
tagdo do resultado das reagOes alérgicas obedeceram as normas
oficiais adotadas pelo Ministério da Agricultura (Langenegger et
al. 1981b). A tuberculose no rebanho foi confirmada por exames
necroscépicos, histopatolégicos e bacteriolégicos realizados na
URPe, Recife, Pernambuco, e na Unidade de Pesquisa em Sadide
Animal (UAPNPSA), Embrapa, Rio de Janeiro.

Os bovinos reagentes positivos foram submetidos ao trata-
mento com isoniazida, sob forma de sal cristalizado, administrado
por via oral, na dose de aproximadamente 25 mg/kg pv, durante
60 dias consecutivos ¢ mais 60 vezes, em dias alternados, mais
precisamente, nas 22s, 4%s e 62s feiras, perfazendo um total de
120 doses em um periodo de 6 meses e 21 dias (Langenegger et
al. 1981a).

O “tratamento massal” foi feito em-cochos coletivos de 32
metros de comprimento, com diviséria a0 meio no sentido longi-
tudinal, permitindo assim que lotes de até 80 bovinos pudessem
ser arragoados simultaneamente. A isoniazida foi adicionada 2 ra-
¢do concentrada de alta palatibilidade, na proporgéo de 12 g para
1 kg de ragdo e misturada sempre na hora, em misturador meca-
nico de 500 kg. Os animais foram divididos em lotes com pesos
variando de até 100 kg de diferenga. O peso médio do lote era
utilizado- como referéncia para o célculo da dose de isoniazida.
Assim para as vacas com peso médio em torno de 480 kg de peso
vivo foi fornecido 1 kg da mistura da ragdo concentrada conten-
do 12 g de isoniazida. Aos lotes das vacas mais leves, das novi-
lhas, dos garrotes e dos bezerros, a quantidade de ragio era redu-
zida de tal forma que cada animal, a0 comer esta quantidade de
ragio, estava ingerindo o equivalente a 25 mg/kg pv de isoniazi-
da. Foi controlado se houve recusa do alimento com a isoniazida
pelos animais durante a 12 semana.

Apbs o término da medicagdo, passados pelo menos 30 dias, a
cura da tuberculose foi avaliada pela gradual dessensibilizagio
alérgica, aferida por até 5 tuberculiniza¢Ges com intervalos de 2 a
3 meses, por periodos de até 18 meses.
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RESULTADOS

O efeito do tratamento com isoniazida, feita nesta forma
massal de administrar, tornou-se evidente ja precoce-
mente em animais clinicamente doentes que melhoraram o
estado de nutrigdo. O pelo se tornou liso e brilhante, pa-
rou a tosse e linfonodos aumentados comegaram a regre-
dir a partir dos 60 dias de medicacao.

As tuberculinizacoes pés-tratamento, feitas com inter-
valos de 2 a 3 meses, revelaram progressiva reducdo da
reagdo alérgica até o seu desaparecimento. Este monito-
ramento alérgico mostrou que a maioria dos animais pas-
sou a reagir negativamente entre 0 22 ¢ o 42 més apés o
término da medicagdo. Em alguns animais porém, a des-
sensibilizacdo se estendeu até o 122 mes. O monitora-
mento alérgico pés-tratamento constou de até 5 tuberculi-
nizacdes, nos primeiros grupos tratados, num periodo de
18 meses. Na iltima tuberculinizagao de todos os animais
tratados comprovou-se que 96,4% nio eram mais rea-
gentes. A cura da tuberculose foi confirmada na inspecao
sanitdaria de varios animais de descarte, abatidos em ma-
tadouro oficial.

DISCUSSAO

Na presente pesquisa foi utilizada a posologia preconiza-
da por Langenegger et al. (1986a), mas ao invés de cada
bovino ser contido e tratado individualmente, foi optado
pela “medicagio massal’’, sem a contengao dos animais
que, em torno de cochos coletivos, disputaram a ragiao
concentrada com a isoniazida. Kleeberg & Weyland
(1961) fizeram restricoes ao fornecimento da mistura da
isoniazida na alimentacido ou na 4gua de beber em cochos
coletivos, pois observaram grande variacdo individual do
nivel da isoniazida no sangue dos animais assim medica-
dos. Na implantacdo do experimento, além desta objecao,
ainda forma levantadas dividas que dificilmente pode-
riam ser esclarecidas caso o resultado nao fosse bom, tais
como: '

a) Cada bovino vai ingerir a dose terapéutica nesta livre com-
peti¢do do alimento no cocho coletivo. Como controlar?

b) A diferenga de até 100 kg pv dos bovinos no mesmo grupo
corresponderia a 1,25 g de isoniazida a mais do que a dose pre-
vista para os animais mais leves e 1,25 a menos para os mais pe-
sados. Qual seria a conseqiiéncia? .

¢) O misturador mecénico da ragio estaria distribuindo homo-
genicamente as 12 g de isoniazida em 1 kg da rag@o concentrada.
Como avaliar isto?

d) Se o fndice de cura ficasse aquém dos 95% esperados, qual
seria o custo/beneficio, comparado com a medicagao individual?

O sucesso do tratamento massal da tuberculose, com a
cura de 96,4% dos animais, atribuiu-se também a um
conjunto de fatores circunstanciais que certamente ate-
nuaram tanto a restricdo feita por Kleeberg (1967) como
as demais dividas. Dentre os aspectos favordveis cumpre
assinalar de que o gado da raga suiga € naturalmente dé-
cil, que todos os animais eram descornados (mochos) € j4
tinham o hébito de, livremente, comerem juntos em co-
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chos coletivos. Assim, durante o arragoamento com a
mistura concentrado-isoniazida, os animais nio se afasta-
vam do cocho enquanto havia presenga do alimento. Ou-
tro fator importante foi a palatibilidade da racdo que os
animais procuravam avidamente ndo se importando com a
presenca da isoniazida. Animais das ragas zebuinas, as
vezes, rejeitam a ragao quando misturada com o medica-
mento na proporgédo de 12 g para 1 kg de ragéo.

A diferenga de peso de até 100 kg pv de animais do
mesmo lote ndo deve ter influenciado a efic4cia do trata-
mento, provavelmente, porque os animais mais fortes
(maiores) sao também os mais avarentos e, entre os be-
zerros, garrotes e novilhas, € notério que a quantidade de
alimento apreendida pelos animais mais desenvolvidos é
maior num mesmo espago de tempo, e assim, julga-se ter
havido a auto-regulacdo da dose do medicamento para
cada animal.

O resultado do experimento, por si s6, revelou que o
misturador mecénico distribuiu satisfatoriamente a isonia-
zida no concentrado. Ndo seria aconselhdvel fazer esta
mistura manualmente, pois certamente a variacdo da pre-
senca do medicamento seria grande. Muito importante €
fazer-se esta mistura sempre no dia e horas antes de ser
fornecida aos animais, pois a isoniazida € higroscépica e
uma vez dissolvida, perde em pouco tempo a agdo tera-
péutica. Se tivesse havido um menor indice de cura do
que o esperado, ndo seria possivel, na ocasido, dispor de
anédlises laboratoriais que comprovassem a falta de homo-
geinidade da mistura.

O questionamento sobre o custo-beneficio também fi-
cou sem efeito, na forma apresentada face ao bom resul-
tado alcangado. Por estimativa, o tratamento massal ne-
cessitou de apenas da metade da mao-de-obra do que o
tratamento individual exigiria nas condig¢Ges locais do
experimento em causa.

Por outro lado, os bons resultados preliminares com
tratamento intermitente da isoniazida em bovinos (Langen-
egger et al. 1989) podem também justificar o bom desem-
penho do tratamento massal em que a agdo de doses
maijores e menores em periodos alternados, possam ter

exercido um efeito exaustivo para Mycobacterium bovis,
mais acentuado do que a ag@o continua do quimioterapi-
co.

O resultado do presente trabalho abre a possibilidade
do tratamento da tuberculose de bovinos criados extensi-
vamente. Embora seja bastante rara a ocorréncia da tu-
berculose em gado de corte, h4 no Brasil vérios registros.
Nesta situacdo estd a espera de solugdao o controle da tu-
berculose bovina e bubalina na Ilha de Marajé, Pard. A
doenga estd sendo diagnosticada h4 vérios anos pela Ins-
pecdo Federal no Matadouro de Tapana, em Belém, e por
tuberculinizagées em ambas as espécies criadas extensi-
vamente (Alfinito et al. 1986). O tratamento massal da
tuberculose com isoniazida de animais de alto valor zoo-
técnico poder4 ser uma alternativa.
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