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INTRODUCAO

Opc¢des para tratamento de anfibios infectados por Batra-
chochytrium dendrobatidis (Bd) ou B. salamandrivorans (Bs) ja
existem e sio de extrema importincia para conservacio de
espécies em declinio (e.g., Daly et al., 2008; Woodhams et al.,
2011; Blooi et al., 2015). Além da prépria preservagio de es-
pécies em ambiente natural, o tratamento também é utilizado
para desinfeccdo de animais submetidos a experimentos labo-
ratoriais (e.g., Becker et al., 2014), ou mesmo para desinfec¢io
de animais de estimacio, animais expostos em zooldgicos, ou
mesmo anfibios comercializados por ranarios.

Nos ultimos anos diversos tratamentos foram propostos e
utilizados (revisdes em Berger et al., 2010; Baitchman e Pes-
sier, 2013). Neste contexto, surge a duvida de qual o melhor
tratamento para cada propésito. Assim, realizamos aqui uma
revisdo dos tratamentos atuais, agrupando-os pelos métodos:
quimicos, fisicos ou biolégicos.

Métodos quimicos

Os tratamentos quimicos consistem na aplica¢do de subs-
tancias quimicas, geralmente através de banhos (Fig. 1), com
propriedades antifungicas, dentre as quais, a mais utilizada é o
itraconazol (Forzan et al., 2009; Tamukai et al., 2010; Brannely
et al, 2012; Jones et al., 2012; Une et al., 2012; Georoff et al.,
2013; Hardy et al., 2015). O itraconazol, na maioria das vezes,
elimina a infec¢do, mas em alguns casos pode causar danos co-
laterais, como despigmentacdo cutinea (Garner et al., 2009)
ou mesmo levar o anfibio ao ébito (Woodhams et al., 2012).
Para evitar a toxicidade do itraconazol recomenda-se adminis-
trar doses bastante diluidas, repetindo o tratamento ao longo
de dias consecutivos (Brannely et al., 2012; Jones et al., 2012;
Becker et al., 2014). Como alternativas ao itraconazol, ha uma
gama de outras substancias que podem ser administradas (Ta-
bela 1). No entanto, nem todas possuem eficicia comprovada
quanto a eliminagio da infeccio.

Métodos fisicos

Os métodos fisicos de tratamento consistem em eleva-
¢Oes de temperatura do ambiente no qual os anfibios estido

(Woodhams et al., 2003; Chatfield et al., 2011; Geiger et al,
2011). Esta estratégia visa expor o quitridio (tanto Bd como Bs)
em condicdo subdtima quanto a faixa de crescimento maximo,
entre 17 e 25°C para Bd (Piotrowski et al., 2004) e entre 15 e
20°C para Bs (Blooi et al., 2015). As temperaturas podem variar
de 25 a 37°C e o tempo de exposicio pode variar entre 1 e 98
dias. Esses tratamentos podem néo curar a infeccio de todos os
individuos tratados (Chatfield et al., 2011; Geiger et al., 2011),
mas sio alternativas com menor custo e menos téxicas que os
métodos quimicos (Tabela 1).

Métodos biolégicos

Tratamentos biolégicos consistem na inocula¢io de mi-
crorganismos probiéticos na pele dos anfibios, que produzem

Figura 1: Banho de itraconazol sendo aplicado em um grupo de Adelphobates
galactonotus no Zoolégico de Sio Paulo. Créditos: Cybele Lisboa/Zoo SP.
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Tabela 1: Métodos (quimicos, fisicos e biolégicos) utilizados para o tratamento de Batrachochytrium dendrobatidis e B. salamandrivorans (apenas um método indicado
na coluna comentario). Os estagios de vida (girino, juvenil, adulto) se referem a anuros; para Caudata os tratamentos reportados foram sempre para pés-metamorficos.
Cura se refere ao sucesso de cura do tratamento.

. ESTAGIO DE DURACAO DO < -
METODO VIDA TRATAMENTO TRATAMENTO CURA COMENTARIO REFERENCIA
Métodos quimicos
Azul de Metileno Girino 3 mg/l nos 3 primeiros dias e 6 dias Nio Tratamento nio teve efeito  McInnes, 1999
6 mg/l nos 3 ultimos dias
Cloranfenicol Adulto Banho em solu¢io de 10 mg/]; 5 dias Sim  Baixo numero de individuos  Bishop et al., 2009
5 mg de pomada testados
Cloridrato de Benzalconio Juvenil 1 mg/l; banho 3a7dias Nio — Berger et al., 2009
Fluconazol Juvenil 25 mg/l; banho 3a7dias Nao — Berger et al., 2009
Formalina com Adulto 0,007 ml/l; banho de 24 h 8 dias (4 banhos em Sim Comumente usado em Parker et al., 2002
verde-malaquita dias alternados) peixes, ideal para organismos
aquaticos.
General Tonic® Girino 0,625 ml/1 7 dias Nio Diminuicio na carga de Geiger e Schmidt, 2013
infec¢do, mas nio curou.
Itraconazol Adulto 0,01% em solugdo aquosa; 14 dias (7 banhosem  Sim Sem efeitos colaterais Tamukai et al., 2010
banho dias alternados) aparentes.
Itraconazol Adulto 0,01% em solugdo de Ringer; 4 dias Nao Prevaléncianos individuos ~ Hardy et al.,, 2015
banho de 10 min tratados menor do que
nos nio tratados (ap6s
5 semanas). Itraconazol
causou redu¢io na taxa de
crescimento dos individuos
tratados.
Itraconazol Adulto 0,01% em solugio salina a 11 dias Sim  Sem efeitos colaterais. Forzan et al., 2008
0,6%; banho de 5 min
Itraconazol Adulto 0,01% em solugio de Ringer; 14 dias Sim  21,9% dos animais tratados  Georoff et al., 2013
banho se re-infectaram.
Itraconazol Adulto 100 mg/1 nos primeiros 3 dias, 10 dias Sim  Dosagem reduzida. Jones et al., 2012
5 mg/l nos 6 dias seguintes e
50 mg/1 no dltimo dia
Itraconazol Adulto 100 mgl/], em solugio com 11 dias Nio — Woodhams et al., 2012
agua de lago, banho de 5 min
Itraconazol Adulto 100 mgl/l, em solugio com 5 dias Nio — Woodhams et al., 2012
agua de lago, banho de 5 min
Itraconazol Girino 0,5 a 1,5 mg/]; banho de 5 min 7 a 21 dias Sim  Ocorreu despigmentacido da  Garner et al., 2009
pele dos girinos tratados.
Itraconazol Juvenil 0,0025% em solugio de Ringer; 6 dias Sim  Dosagem reduzida com Brannely et al., 2012
banho de 5 min poucos dias de tratamento
foi eficiente e diminuiu os
efeitos de toxicidade do
Itraconazol.
Itraconazol Juvenil 100 mg/] em solugdo salina; 3 dias Nio Tratamento interrompido Woodhams et al., 2012
banho de 5 min no 3° dia porque os animais
morreram.
Itraconazol Juvenil 100 mg/] em solugéo salina a 11 dias Sim — Nichols et al., 2000
0,6%; banho de 5 min
Itraconazol Salamandras 0,01% em solug¢io com 10 dias Sim  No 5° dia de tratamento os ~ Une et al., 2012
agua dos tanques em que as animais estavam curados,
salamandras eram criadas; sem reincidéncia.
banho de 5 min/dia
Mandipropamid® Girino Doses de 0.01 a 4 mg/] testadas Nio — Woodhams et al., 2012
- derivado de
fenilglicinamidass e
mandelamidas
Nitrato de Miconazol Juvenil 100 mg/] em solugao salina a 8 dias Sim  Apresentou efeitos colaterais. Nichols et al., 2000
0,6%; banho de 5 min
PIP Pond Plus® — mistura Girino 25,50 €100 ul 7 dias Nio — Woodhams et al., 2012
de bactérias probidticas
indefinidas (Bacillus sp.),
enzimas e 0,5 a 2,4% de
isopropanol
Plistopur® - Fosfato de Girino Banho 3 dias Nio Animais morreram de 6 a 28 Banks e McCracken,
cobre, acriflavinaHCl e dias ap6s a metamorfose. 2002

P-clorofenoxetol
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P ESTAGIO DE DURACAO DO < -
METODO VIDA TRATAMENTO TRATAMENTO CURA COMENTARIO REFERENCIA
Steriplant® - 99,96% de Girino 5 ppm, 10 ppm (5 ppm no 7 dias Nio — Woodhams et al., 2012
agua potavel e 0,04% de 1°dia + 5 ppm no 2° dia) e
oxidantes (NaOCl-, C1O,, 15 ppm (5 ppm adicionados
NaclO,, 0,) por dia, até o 3° dia)
Sulfato de Cobre Adulto 1 mg/l; banhos de 30 min 18 dias Nio Diagnosticado erroneamente Groff et al., 1991
durante 3 dias alternados como Basidiobolusranarum
Tiofanato-metilo Girino 0,6 mg/1 — Sim  Além de curar a infec¢do Hanlon et al., 2012
pode facilitar o crescimento e
desenvolvimento dos girinos.
Tribrissen® — Juvenil 1 g/1; banho de 5 min 11 dias Nio Tempo até a morte retardada Nichols et al., 2000
Trimetroprima e pelo tratamento; carga
sulfadiazina de infec¢io baixa nos

sobreviventes, observado
por histologia aos 63 dias
pos-infeccio.

Métodos fisicos

Temperatura Adulto 30°C 10 dias Sim 27 de 28 individuos testados Chatfield et al., 2011
curados.

Temperatura Adulto 30°C durante a noite e 35°C nas 2 dias Nio — Woodhams et al., 2012

24 h seguintes

Temperatura Adulto 32°C 5 dias Sim — Retallick e Miera, 2007

Temperatura Girino 26a29°C 5 dias Nao Curou ainfec¢do namaior  Geiger etal, 2011
parte dos girinos. Pode ter
ocorrido cura espontanea.

Temperatura Juvenil ~ 37°C por 8 horas 2 dias Sim  Os animais sobreviveram 5  Woodhams et al., 2003
meses apds o tratamento.

Temperatura Juvenil ~ 27°C 98 dias Nao — Berger et al., 2004

Temperatura Salamandra 25°C 10 dias Sim Tratamento para Blooi et al., 2015
B. salamandrivorans

Métodos biologicos

Janthinobacteriumlividum Adulto 1,1 x 107 células — Nio — Becker et al., 2012

Pedobactercryoconitis Adulto 1,57 x 108 células, banho em 2 horas Nio Esta bactéria nio persistiu na Woodhams et al., 2012

agua de lago pele do anuro.

Peptideos antimicrobianos Juvenil Banho de 2 min em 1 ml de 1 dia Nio — Woodhams et al., 2012

isolados da pele de solucdo a 400 ug/ml

Pelophylaxesculentus

Violaceina (produzido Juvenil 3,94 x 108 células 30 min de inoculagio  Sim — Harris et al., 2009

pela bactéria
Janthinobacteriumlividum)

bacteriana + 48 h para
colonizacio da pele
pelas bactérias

metabdlitos capazes de inibir o crescimento de Bd, e na aplica-
¢do de peptideos antimicrobianos isolados da pele de anfibios
resistentes ao Bd. Candidatos ao desenvolvimento de um pro-
biético geralmente sdo escolhidos entre a microbiota cultivavel
presente em hospedeiros tolerantes ao quitridio, devendo ter a
capacidade de inibir o crescimento de Bd ou de repelir o patége-
no, tanto in vitro, quanto em um contexto ambiental, levando
em consideracio o ciclo de vida dos anfibios. Além disso, devem
ter a habilidade de resistir 4s defesas imunes do hospedeiro e se
estabelecer entre a microbiota para contribuir na defesa anti-
fungica in vivo, sem causar danos ao anfibio (Bletz et al., 2013;
Woodhams et al., 2014). Em um contexto ambiental, o probié-
tico ideal deve ter efeitos minimos fora da pele do hospedeiro
e formar um sistema de auto-disseminacio entre hospedeiro e
ambiente (Bletz et al., 2013).

Uma das bactérias que podem ser inoculadas na pele do
anfibio a ser tratado é Janthinobacterium lividum (Harris et al.,
2009). Esta bactéria é parte da microbiota residente da pele,
mas quando se encontra em alta densidade produz um metabé-
lito secundario (violaceina) capaz de inibir o crescimento de Bd

(Brucker et al., 2008) (Tabela 1). Além desta substancia, outros
dois metabolitos produzidos por bactérias, o 2,4-diacetilflo-
roglucinol e o indol-3-carboxaldeido, se mostraram eficientes
em repelir zo6sporos de Bd em experimento in vitro (Lam et al.,
2011).

CONSIDERACOES FINAIS

Ao se escolher um método para tratar Bd e Bs deve-se levar
em considera¢io diversos fatores, como a espécie de anfibio,
uma vez que as espécies podem possuir tolerincias distintas
(Lips et al, 2003; Daszak et al., 2004), a cepa de quitridio, as
quais podem apresentar viruléncias distintas (Farrer et al.,
2011) e o estagio de desenvolvimento do hospedeiro, uma
vez que girinos, individuos recém-metamorfoseados e adultos
apresentam diferencas em seus modos de vida (Wells, 2007) e
diferencas quanto a susceptibilidade ao quitridio (Bradley et al.,
2002). Este dltimo caso é notdrio, dado que a maioria dos estu-
dos foi realizada somente com adultos (Tabela 1).
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N3o h4 um tratamento ideal, devendo-se escolher o trata-
mento caso-a-caso. Por fim, os tratamentos aqui apresenta-
dos ndo sio mutuamente exclusivos, isto é, podemos utilizar
combinacdes entre tratamentos e cada combinacio pode ter
uma eficacia distinta (ver Woodhams et al., 2014). Finalmen-
te, o tratamento escolhido pode nio eliminar por completo a
infeccdo. Assim, recomendamos um exame poés-tratamento
(ver métodos de diagnédstico em Lambertini et al., 2013) para
certificar-se de que a doenca foi eliminada ou atenuada.
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