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RESUMO 

 

A pele dos vertebrados é alvo da maioria das 15.000 espécies de artrópodes hematófagos 

existentes e pouco se sabe sobre as estratégias imunológicas utilizadas pelos hospedeiros para 

expulsar esse tipo de ectoparasitos. É fato que carrapatos, como artrópodes hematófagos, são 

capazes também de induzi-las. Entre a grande variedade de hospedeiros, os bovinos, que 

apresentam fenótipos variáveis de resistência ao Ripicephalus (Boophilus) microplus, constituem o 

único modelo no qual é possível correlacionar as respostas imunológicas entre os fenótipos 

contrastantes na mesma espécie hospedeira. Para tal, as populações celulares do infiltrado induzido 

na pele pelo carrapato foram quantificadas nos bovinos resistentes, Bos taurus indicus e nos 

suscetíveis, Bos taurus taurus. Como esperado, o carrapato induziu inflamação cutânea local nos 

bovinos estudados e a composição celular do infiltrado apresentou diferenças que variaram entre os 

fenótipos contrastantes de infestação. A pele resistente apresentou maior número de basófilos em 

comparação a pele suscetível infestada pelo carrapato adulto (P < 0,05) o que sugere a participação 

desse tipo de granulócito na resposta imune, prejudicando a hematofagia do carrapato. Eosinófilos 

não foram observados na pele naïve, mas sim na pele normal e infestada, apresentando maiores 

quantidades (P < 0,05) na pele resistente infestada por ninfa e por adulto. Esse granulócito também 

se mostrou importante para a aquisição de resistência a carrapatos, a cinética observada na pele dos 

animais sugere um efeito sistêmico de eosinófilos na infestação. Já mastócitos se mostraram 

reduzidos de forma semelhante na pele resistente e suscetível infestada por ninfa e adulto em 

comparação a pele não infestada das mesmas (P < 0,05), sugerindo desgranulação induzida pela 

saliva do carrapato. As citocinas e mediadores inflamatórios liberados por mastócitos poderiam 

desencadear e até modular as respostas imunes de contra o carrapato. Neutrófilos estavam em 
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quantidades semelhantes na pele infestada de ambas as raças, apresentando maior quantidade na 

fase de adulto em relação à fase de ninfa (P < 0,05). Esse fato sugere que a saliva da ninfa expressa 

desintegrinas contendo RGD, que possivelmente são específicas para esse granulócito. Em 

contrapartida, as células mononucleares foram mais abundantes na pele resistente e suscetível 

infestadas por ninfa em relação às infestadas por adulto (P = 0,001). Entre as populações 

mononucleares fenotipadas, as células T CD3+ foram recrutadas em maior número na pele 

resistente infestada por ninfa e adulto que na pele suscetível nas mesmas fases (P < 0,05), 

indicando sua importância na regulação da resposta imune de resistência ao ectoparasito. Células 

CD4+ foram mais numerosas na pele resistente infestada por adulto que a pele suscetível infestada 

pela mesma fase (P < 0,05); já as células CD8+ estavam em maior número na pele resistente 

infestada por ninfa do que na pele suscetível na mesma fase de infestação (P < 0,05). Células T 

γδ/WC1+ foram mais abundantes (P < 0,05) na pele resistente infestada por adulto que a mesma 

não infestada, indicando que esses linfócitos podem desempenhar papel importante na aquisição de 

resistência. Já os linfócitos B estiveram em número reduzido na pele suscetível infestada por ninfa 

e por adulto em comparação à mesma não infestada (P < 0,05). Entretanto, na pele resistente 

infestada por adulto, o número desses linfócitos foi maior (P < 0,05) em comparado ao encontrado 

na pele suscetível infestada pela mesma fase, sugerindo a participação de anticorpos na aquisição 

de resistência a carrapatos. Embora não significativa, o maior número de células Natural Killers na 

pele resistente, sugere seu envolvimento na proteção contra doenças transmitidas por carrapatos. 

Em suma, os resultados obtidos sugerem que a resposta imune local envolve células residentes e 

recrutam outras que, em conjunto, atuam na imunorregulação e na elaboração de respostas imunes 

efetoras e de memória eficazes contra carrapatos. 
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ABSTRACT 

 

The skin of vertebrates is the largest for over 15,000 species of hematophagous arthropods. 

Among them are ticks, which are long-term feeders and interact with host defenses for days to 

weeks. Little is known about specialized strategies for eliminating ectoparasites, but ticks can 

induce immune responses in host. Bovines present variable and heritable levels of resistance to 

the Ripicephalus (Boophilus) microplus and are the only model in which distinct outcomes of 

infestation can be examined in the same species of host. In order to obtain some of the immune 

correlates of these outcomes, we quantified populations of leukocytes and lymphocytes present 

in the inflammatory infiltrates elicited by tick bites in skin of resistant and susceptible bovine 

breeds, respectively, Bos taurus indicus and Bos Taurus taurus. As expected, ticks induce 

cutaneous inflammatory infiltrates around their mouthparts. However the composition of 

infiltrate presented with significant differences that varied according to the phenotype of 

infestation. Inflammation of resistant breed contained significantly more basophils than in 

susceptible adult-infested skin (P<0.05). Eosinophils were absent in skin from naïve animals, but 

were present in normal and infested skin. They were present in infested skin of both breeds and 

more significantly so in nymph and adult-infested skin of resistant breed (P<0.05). However, 

mast cell numbers were equally diminished in nymph and adult-infested skin of both breeds 

when compared with non-infested skin (P<0.05). The neutrophils were equally present in 

infested skin of both breeds, but they are more numerous in skin infested with adults than with 

nymphs (P<0.05). Conversely, mononuclear cells were more abundant in skin infested with 

nymphs than with adults (P=0.001). Bites by nymphs and adults recruit more CD3+ T cells in 

skin of resistant breeds than in that of susceptible ones (P<0.05). The CD4+ populations of cells 
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were more numerous in adult-infested skin of resistant than in that of susceptible (P<0.05); 

CD8+ cells were increased in nymph-infested skin of resistants relative to that of susceptibles 

(P<0.05). The population of γδ/WC1+ T cells were more abundant (P<0.05) in adult-infested 

skin of resistant when compared with those found in control skin of the same animals. The 

numbers of B lymphocytes were diminished in nymph and adult-infested skin of susceptibles 

when compared with those found in control skin (P<0.05); in adult-infested skin of resistants, B 

lymphocytes were more numerous (P < 0,05) than in skin of susceptibles. Bites by nymph and 

adult tends to recruited more Natural Killers cells to skin in resistant breed than in susceptible 

one (P > 0,05). The results suggest that mast cells are source of cytokines and inflammatory 

mediators that play effectors and modulator roles in immune responses, their reduction possibly 

due to degranulation by tick saliva. Amount of neutrophils in infested skin may reflect the fact 

that only nymphs express RGD-containing disintegrins, which are possibly neutrophils-specific. 

Eosinophils, as well as basophils, are important to ticks resistance, their skin kinetic suggesting a 

systemic effect of tick infestations. Basophils resistant host increasing suggesting that they are 

the pivotal cells that impair haematophagy. The observed increase of CD3+ T cells in nymph and 

adult-infested skin of resistants suggests their importance to regulate anti-tick immune 

responses. The diminished numbers of B cells in susceptible breed indicate that antibodies are 

important in acquired resistance to ticks. On the other hand, the reduction of γδ/WC1+ T cells 

seen in the infested skin of susceptible bovines indicates that these cells may play a role in 

resistance to ticks. Natural Killers cells could help the development of efficacious immune 

responses to ticks-borne diseases. In conclusion, these results reflect the fact that local responses 

involve resident and infiltrating leukocytes and lymphocytes that are sources of 

immunoregulatory, effectors and memory responses elicited against ticks. 
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1. Artrópodes hematófagos. 

1.1. Origens do hábito da hematofagia em artrópodes. 

Alimentar-se do sangue de vertebrados terrestres é um comportamento observado em muitas 

ordens e famílias de artrópodes. Estima-se que, por diferentes caminhos evolutivos, 

aproximadamente 15.000 espécies distribuídas em 400 gêneros de artrópodes tornaram-se 

hematófagos (RIBEIRO, 1995). As primeiras evidências fósseis de artrópodes hematófagos datam 

do final do Período Cretáceo (145 a 65milhões de anos). Mas não é descartada a possibilidade de que 

artrópodes hematófagos tenham surgido antes, na metade do Período Devoniano (417 a 362 milhões 

de anos), quando divergiram os primeiros vertebrados terrestres, os anfíbios (MANS E NEITZ, 

2004). 

Acredita-se que a co-habitação de artrópodes, mamíferos e aves dentro de abrigos, tocas e 

ninhos, nos Períodos Jurássico e/ou Cretáceo, situados entre 200 e 65 milhões de anos, possa ter sido 

o passo inicial para o desenvolvimento da hematofagia quando se estreitaram as relações entre 

artrópodes e hospedeiros vertebrados (BALASHOV, 2006). Com a mudança de habitat, a antiga 

dieta alimentar dos artrópodes tornou-se restrita e gradualmente foi sendo substituída por uma nova. 

Constituída por sangue de feridas e partes mortas do corpo dos vertebrados, a nova dieta era o 

alimento relativamente de fácil acesso e abundante no novo habitat (BALASHOV, 2006). 

Artrópodes lambedores ocasionais de sangue de feridas, com o passar do tempo, possivelmente 

adaptaram suas peças bucais para raspar, cortar e até furar a superfície da pele íntegra de seus co-

habitantes vertebrados em busca do novo alimento. Esses artrópodes estabeleceram, de forma 

irrevogável, as bases das relações entre ectoparasitos hematófagos e hospedeiros vertebrados 

(BALASHOV, 2006). 

Localizar vasos sanguíneos na pele dos hospedeiros é uma tarefa formidável, pois o sangue não é 

muito abundante na pele da maioria dos vertebrados, representando menos de 5 % do volume do 
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órgão (RIBEIRO, 1995). As adaptações das peças bucais dos artrópodes hematófagos tornaram os 

processos mecânicos de busca por sangue na pele dos hospedeiros mais rápidos e eficientes 

(RIBEIRO, 1995). Uma vez rompida a barreira mecânica da pele, artrópodes hematófagos podiam 

alimentar-se do sangue proveniente tanto do foco hemorrágico local, onde as peças bucais cortam ou 

furam a pele, como da canulação direta de vasos sanguíneos cutâneos (LAVOPIERRE, 1964). O 

foco hemorrágico local pode ser pequeno devido à dilaceração de um ou poucos capilares, como os 

produzidos por flebotomíneos e simulídeos, ou relativamente extenso, com a ruptura de vênulas e 

arteríolas, como os produzidos por carrapatos. No caso dos triatomíneos, a alimentação ocorre 

somente através da canulação de vênulas ou arteríolas, embora um foco hemorrágico local possa ser 

formado para guiar as peças bucais na canulação de vasos adjacentes (RIBEIRO, 1988). A adaptação 

mecânica das peças bucais da maioria dos artrópodes hematófagos é muito bem elaborada, mas no 

caso dos carrapatos a adaptação das peças bucais é menos sofisticada. As peças bucais de insetos 

contêm ductos separados para sugar sangue e inocular saliva permitindo-lhes salivar e ingerir sangue 

ao mesmo tempo. Em contrapartida, carrapatos possuem peças bucais dotadas de apenas um ducto, 

obrigando-os a alternarem a salivação com a sucção de sangue (RIBEIRO, 1995). 

O sucesso da hematofagia não dependeu somente da capacidade de ultrapassar a barreira 

mecânica da pele e encontrar sangue. Também foi necessário impedir a coagulação do sangue, as 

defesas imunológicas e os processos inflamatórios e de reparo tecidual da pele dos hospedeiros 

vertebrados. A secreção salivar dos ancestrais dos artrópodes hematófagos facilitou não só a ingestão 

e a digestão do alimento como também teve papel importante na adaptação a hematofagia ao 

permitir que o sangue fluísse sem inconvenientes (RIBEIRO, 1987). 

 

1.2. Carrapatos: um dos primeiros artrópodes hematófagos. 
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Carrapatos são considerados um dos primeiros ácaros terrestres, com origens propostas no 

período Devoniano (417 a 362 milhões de anos). Tal hipótese foi estimulada pelo fato dos carrapatos 

parasitarem anfíbios (OLIVER 1989) e estes serem os primeiros vertebrados terrestres, com origem 

também no período Devoniano. Esses primeiros vertebrados terrestres são dotados de um sistema 

hemostático rudimentar que inclui trombina, fator Xa e plaquetas (LEWIS, 1996). A hematofagia 

dos carrapatos adaptada num ambiente com variedade restrita de hospedeiros poderia ter selecionado 

mecanismos antihemostáticos rudimentares antes da divergência de aves e mamíferos, ocorrida no 

final do período Cretáceo (145 a 65 milhões de anos) (MANS, LOUW, NEITZ, 2002a). Embora a 

descoberta de um fóssil de carrapato pertencente à família Argasidae (Carios jerseyi) datado do 

período de 90 a 94 milhões de anos, no Cretáceo, é a evidencia fóssil mais antiga da possível origem 

cronológica dos carrapatos (KLOMPEN, 1996, KLOMPEN E GRIMALDI, 2001). 

Relatos sobre canibalismo entre algumas espécies de carrapatos da família Argasidae sugerem a 

existência de um ancestral entomofágico (BALASHOV, 1972), e essa sugestão é reforçada pela 

proximidade filogenética existente entre carrapatos (família Ixodidae) e ácaros parasitiformes 

(família Holothyrida) (DOBSON E BARKER, 1999; KLOMPEN ET AL., 2000). A família 

Holothyrida compreende grupos de ácaros de vida livre que se alimentam basicamente de fluidos 

corpóreos de organismos mortos, o que pode sugerir a possibilidade de carrapatos compartilharem da 

mesma dieta que os ácaros antes da adaptação ao ambiente hematofágico (WALTER E PROCTOR, 

1998). 

Um possível ancestral entomofágico precisaria necessariamente de enzimas capazes de degradar 

matriz extracelular para tornar a comida mais acessível e ajudar na digestão. A hialuronidase, por 

exemplo, é uma enzima capaz de degradar matriz extracelular, é encontrada na sua forma ativa na 

saliva de carrapatos e pode contribuir para a formação do hematoma durante a refeição de sangue 

(NEITZ E VERMEULEN, 1987). A coagulação da hemolinfa também poderia atrapalhar a 
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alimentação do ancestral entomofágico, tornando-se um problema. A presença de inibidores de 

serinas proteases poderia resolver o problema da coagulação inibindo qualquer atividade proteolítica 

presente nos fluidos dos artrópodes mortos. Esses inibidores de serinas proteases poderiam ser os 

precursores dos fatores antihemostáticos presentes na saliva dos atuais carrapatos (MANS E NEITZ, 

2004). Estudos sobre a fisiologia das glândulas salivares e da ação anticoagulante, antinflamatória e 

imunomoduladora da saliva de carrapatos são necessários para a compreensão do sucesso adaptativo 

da hematofagia (GILLESPIE, MBOW E TITUS, 2000; TITUS E RIBEIRO, 1990; STEEN, 

BARKER e ALEWWOD, 2006). Com o advento de tecnologias genômicas esses estudos tornaram-

se realidade e descreveram inúmeras moléculas antihemostáticas em glândulas salivares de 

carrapatos (FRANCISCHETTI ET AL., 2009). 

 

1.3. Carrapatos: organização taxonômica, distribuição geográfica, processo de fixação à pele 

do hospedeiro e ciclo de vida. 

Carrapatos formam um grupo bem sucedido de artrópodes hematófagos obrigatórios, que estão 

amplamente distribuídos em quase todo o planeta e estão adaptados a se alimentarem do sangue de 

mamíferos, aves, répteis e anfíbios (KEIRANS E DURDEN, 2005). Esses ácaros estão classificados 

na ordem Ixodida que compreende aproximadamente 879 espécies divididas em três famílias: a 

Argasidae ou carrapatos de corpo mole, a Ixodidae ou carrapatos de corpo duro e a Nuttalliellidae. A 

família Argasidae é dividida em duas subfamílias, Argasinae e Ornithodorinae; a família Ixodidae é 

dividida em Prostriata (subfamília Ixodinae) e Metastriata (subfamilias Amblyomminae, 

Haemaphysalinae, Hyalomminae and Rhipicephalinae) (GUGLIELMONE ET AL., 2009). 

Aproximadamente 80% dos carrapatos existentes na fauna pertencem à família Ixodidae, 

compreendendo aproximadamente 692 espécies, com uma única espécie pertencente à família 

Nuttalliellidae e os carrapatos remanescentes estão classificados na família Argasidae, com 
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aproximadamente 186 espécies. (GUGLIELMONE ET AL., 2009). No ponto de vista de espécie 

animal, os gêneros mais importantes de carrapatos pertencem à família Ixodidae e são: Amblyomma, 

Dermacentor, Haemaphysalis, Hyalomma, Ixodes, Rhipicephalus e Boophilus. Atualmente as cinco 

espécies do gênero Boophilus estão reclassificadas no gênero Rhipicephalus devido à proximidade 

filogenética existente entre ambos os gêneros (HORAK, 2002). 

Embora existam diferenças nas peças bucais dos carrapatos das famílias Argasidae e Ixodidae, o 

que acarreta diferentes níveis de dano à pele dos hospedeiros (BINNINGTON E KEMP, 1980), o 

processo inicial de fixação é comum para ambas às famílias. A superação das barreiras não 

específicas da pele é inicialmente mecânica e começa pela varredura da pele em busca de um sítio 

propício para fixação do carrapato. Utilizando suas quelíceras, os carrapatos cortam a epiderme do 

hospedeiro para introduzir o hipostômio. Este por sua vez, dilacera os tecidos adjacentes provocando 

lesão, onde é inoculada a saliva (ARTHUR, 1973). Os carrapatos Argasidae alimentam-se, em 

modesta quantidade, durante curtos períodos de tempo, demorando algumas horas e ingerindo 

apenas sangue. Em contrapartida, os carrapatos Ixodidae alimentam-se por longos períodos de 

tempo, permanecendo fixados ao hospedeiro por vários dias e até semanas para completar seu 

ingurgitamento. São extremamente vorazes e não injerem apenas sangue, mas também linfa e 

detritos celulares presentes na cavidade alimentar (SAUER, ESSENBERG, BOWMAN, 2000; 

ARTHUR, 1973; MANS E NEITZ, 2004). 

Devido ao longo período de tempo em que carrapatos Ixodidae permanecem fixados a pele dos 

hospedeiros, com a exceção de alguns do gênero Ixodes, eles secretam uma substância denominada 

cimento que, quando endurece, auxilia no ancoramento das peças bucais penetrantes (ARTHUR, 

1973). No caso dos carrapatos dos gêneros Amblyomma e Hyalomma, que inserem suas longas peças 

bucais na derme do hospedeiro, a deposição de cimento que ocorre na superfície da pele é pouca ou 

nenhuma. O cimento, no caso desses gêneros, é depositado totalmente na derme envolvendo as 
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peças bucais do carrapato. Já os gêneros Dermacentor e Rhipicephalus (Boophilus), que possuem 

peças bucais curtas e que não penetram a pele até a derme, a deposição do cimento é 

predominantemente superficial (ARTHUR, 1973). 

O ciclo de vida dos carrapatos Ixodidae é complexo, desenvolve-se em grande parte no 

ambiente, a chamada fase de vida livre, sendo intercalada pela fase parasitária composta pelos 

estágios evolutivos de larva, ninfa e adultos. A fase parasitária pode envolver uma, duas ou até três 

espécies diferentes de hospedeiros, dependendo da espécie do carrapato. De modo geral, o ciclo de 

vida dos carrapatos Ixodidae inicia-se com a fêmea ingurgitada ou teleógena ovipondo no ambiente, 

os ovos eclodem e as larvas recém nascidas desenvolvem-se em larvas infestantes terminando a fase 

de vida livre. As larvas infestantes parasitam a pele de um possível hospedeiro para se alimentar, 

iniciando a primeira fase parasitária. Uma vez ingurgitadas, as larvas voltam ao ambiente para 

sofrerem ecdise e evoluem para ninfas. As ninfas livres, quando encontram um hospedeiro, fixam-se 

na pele o mesmo iniciando a segunda fase de parasitismo. Elas ingurgitam e voltam para o ambiente 

onde sofrem ecdise novamente e evoluem para carrapatos adultos. Machos e fêmeas fixam-se 

próximos um do outro na pele do hospedeiro para a realização da terceira fase parasitaria, na qual 

ocorre a cópula. A fêmea ingurgitada fecha o ciclo quando se solta da pele do hospedeiro e realiza a 

postura dos ovos no ambiente (JONGEJAN E UILENBERG, 2004; ANDERSON E 

MAGNARELLI, 2008). 

 

1.4. Rhipicephalus (Boophilus) microplus: perdas econômicas, distribuição geográfica, espécie-

especificidade e ciclo de vida. 

O Ripicephalus. (B.) microplus tem suas origens provavelmente na Ásia e distribui-se 

geograficamente por locais de clima quente e úmido, condições que favorecem o desenvolvimento 

do seu ciclo de vida (HOOGSTRAAL E WASSEF, 1985). Com o advento das expedições 
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exploradoras e comerciais no século XV, o carrapato disseminou-se para outras regiões tropicais e 

subtropicais do globo terrestre, concentrando sua ocupação na África, Ásia, Oceania e nas Américas 

do Sul e Central, causando grandes prejuízos à pecuária local (NUÑES ET AL, 1982). Embora não 

se saiba ao certo sobre sua introdução no Brasil, acredita-se que ocorreu pela região sul com animais 

advindos do Chile durante o século XVIII (GONZÁLES,1995). Atualmente, o carrapato R. (B.) 

microplus encontra-se amplamente distribuído no território nacional, variando suas concentrações de 

acordo com as condições climáticas e tipos raciais de bovinos presentes em cada região 

(GONZÁLES, 1995). 

Conhecido popularmente como o “carrapato do boi”, o Rhipicephalus (Boophilus.) microplus é 

um dos mais importantes transmissores de patógenos para o gado (DE CASTRO, 1997), causando 

grandes perdas econômicas para a pecuária mundial (GEORGE, DAVEY, POUND, 2002). O 

rebanho bovino comercial do Brasil é o maior do mundo e contribui expressivamente para nossa 

economia. Sofre, porém, com os prejuízos causados pelo carrapato, estimados em US$ 2 bilhões/ano 

(GRISI, 2002); em nível global, ultrapassam US$ 13 bilhões/ano (ANON, 2002). A utilização de 

agentes químicos como forma de controle de carrapatos tem levado à contaminação do meio 

ambiente, à presença de resíduos dos mesmos em produtos de origem animal e a seleção de parasitas 

resistentes (FLOATE ET AL., 1997; GLENN KENNED, CANNAVAN, MCCRACKEN, 2000; 

KUNZ e KEMP, 1994). Os prejuízos podem ser ainda maiores com o estabelecimento de barreiras 

sanitárias contra resíduos (ANON, 1996). Além da preferência pelos produtos orgânicos, que 

movimenta um mercado de US$ 25 bilhões e em crescimento de 30% ao ano (ANON, 2001). Por 

essas razões o uso de carrapaticidas se torna cada vez mais limitados e se faz necessário o 

desenvolvimento de alternativas sustentáveis para o controle do carrapato, tais como vacinas 

(WILLADSEN E JONGEJAN, 1999) e marcadores genéticos para resistência (PRUETT, 1999; 

WILLADSEN E JONGEJAN, 1999). 
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Diferente das demais espécies de carrapatos pertencentes à família Ixodidae, o R. (B.) microplus 

realiza toda a parte parasitária do seu ciclo de vida, incluindo as trocas de estágios evolutivos, 

fixados a pele do seu hospedeiro natural. Os bovinos são os hospedeiros naturais dessa espécie de 

carrapato, mas ele pode, eventualmente, parasitar outras espécies de mamíferos (ARTHUR, 1965; 

JONGEJAN E UILENBERG, 2004). O ciclo de vida do carrapato R. (B.) microplus dura em média 

de 21 dias (JONGEJAN E UILENBERG, 2004) e cada fêmea ingurgitada ovipõe cerca de 2.000 a 

3.000 ovos que eclodem após 22 a 30 dias de ovipostura (GONZÁLES, 1975). Isso significa que 

teoricamente essa espécie de carrapato acaba enfrentando a imunidade adaptativa secundária do 

hospedeiro. 

Embora o R. (B.) microplus tenham peças bucais curtas, o dano tecidual causado por esse 

carrapato é considerável (JONGEJAN E UILENBERG, 2004). O cimento secretado pelas glândulas 

salivares dessa espécie de carrapato é inerte e a lesão formada na pele dos bovinos desenvolve-se 

como resultado das respostas inflamatória e imunológica do hospedeiro elicitadas pela saliva do 

carrapato (TATCHELL E MOORHOUSE, 1968; ARTHUR, 1973). De grande interesse, existem 

também diferenças na suscetibilidade a esse carrapato entre as diferentes raças bovinas. Em geral, é 

aceito que raças zebuínas (Bos indicus) são menos suscetíveis a infestação de R. (B.) microplus 

quando comparadas às raças européias (Bos taurus) (KELLEY, 1943; REIK, 1962; FRANCIS E 

LITTLE, 1964). 

 

1.5. Saliva de artrópodes: sua importância para o sucesso da hematofagia. 

A adaptação dos artrópodes à hematofagia exigiu soluções moleculares para conter os 

complexos sistemas responsáveis em manter a homeostasia do hospedeiro. Um dos primeiros 

desafios a ser transposto era um sistema de coagulação sanguínea, existente há pelo menos 200 

milhões de anos (DOOLITLLE E FENG, 1987), extremamente eficiente na sua função de evitar 
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perdas sanguíneas. Outro desafio era um sistema imunológico dotado de resposta adaptativa que 

surgiu nos primeiros vertebrados, aproximadamente há 400 milhões de anos atrás (COOPER E 

ALDER, 2006). A resposta imune adaptativa inovou por sua alta especificidade, diversidade de 

reconhecimento e memória. Um sistema imunológico dotado dessas características é extremamente 

eficaz em eliminar agentes invasores. As moléculas presentes na saliva dos ectoparasitos foram as 

“ferramentas moleculares” encontradas para transpor os novos desafios encontrados no 

microambiente da pele dos hospedeiros. 

A evolução da hematofagia foi observada quando moléculas salivares se adaptaram a novas 

funções, atuando por diferentes vias, convergindo ao mesmo propósito: adquirir sangue. Foi 

observado na saliva de insetos pertencentes à mesma família, mas não ao mesmo gênero, como 

Aedes e Anopheles, que existem moléculas vasodilatadores e inibidores da coagulação sanguínea de 

naturezas bioquímicas diferentes. Enquanto o Aedes tem na sua saliva um inibidor de fator Xa 

membro da família das serpinas (STARK E JAMES, 1998), o Anopheles secreta um pequeno 

peptídeo antitrombina que não é semelhante a nenhum outro tipo de peptídeo anticoagulante 

conhecido (FRANCISCHETTI, ET AL., 1999; VALENZUELA, ET AL., 1999). Ambas as 

moléculas convergem ao mesmo propósito: impedir a coagulação sanguínea. A saliva de artrópodes 

hematófagos possui como regra geral, ao menos uma molécula com ação anticoagulante, uma com 

ação antiplaquetária e uma com ação vasodilatadora (RIBEIRO E FRANCICHETTI, 2003). 

Quando a integridade da pele do hospedeiro é desafiada pela ação espoliadora do artrópode, 

mecanismos imunológicos e inflamatórios diversificados entram em ação na tentativa de expulsar o 

ectoparasita. As moléculas salivares secretadas, em um contexto inflamatório local, são reconhecidas 

como imunógenos pelo sistema imunológico do hospedeiro. MELLANBY (1946) foi um dos 

primeiros pesquisadores a descrever essas reações imunes e caracterizá-las como reações de 

hipersensibilidade cutâneas a picada de ectoparasitos. Diferente da coagulação do sangue, que é 
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impedida totalmente, parece que as defesas do hospedeiro são apenas parcialmente inibidas e, em 

alguns casos, moduladas a favor do ectoparasito (BELKAID ET AL., 2000). Moléculas 

antinflamatórias e com potencial antinoceptivo como, por exemplo, quinases que degradam a 

bradicinina, proteínas ligantes de serotonina e de histamina e as prostaglândinas também foram 

encontradas na saliva de diversos artrópodes hematófagos (ALJAMALI ET AL., 2002; INOKUMA 

ET AL., 1994; PAESEN ET AL., 1999; RIBEIRO, 1982; RIBEIRO, 1998). 

 

1.6. Saliva de carrapatos: um poderoso cocktail de moléculas antihemostáticas, 

imunomoduladoras e antinflamatórias. 

A saliva dos ectoparasitas é um cocktail que contem, como regra geral, ao menos uma molécula 

anticoagulante, uma inibidora de plaquetas e uma vasodilatadora (RIBEIRO E FRANCISCHETTI, 

2003). Entre os artrópodes hematófagos, os mais surpreendentes são os carrapatos. Sua saliva possui 

uma ampla diversidade de moléculas que foram se adaptando às novas funções: inibir a coagulação 

sanguínea e processos inflamatórios e modular as respostas imunológicas do hospedeiro (TITUS, 

BISHOP E MEJIA, 2006; MANS E NEITZ, 2003, RIBEIRO E FRANCICHETTI, 2003). 

A razão da diversidade molecular da saliva de carrapatos pode estar relacionada à maneira pela 

qual esses ectoparasitas obtêm sangue. Diferente da maioria dos artrópodes hematófagos que 

canulam vasos e obtêm sangue rapidamente, carrapatos cortam a pele do hospedeiro e levam bem 

mais tempo para encontrá-lo. O método de obtenção de sangue adaptado pelos carrapatos é 

demorado, leva dias até ser concluído, e talvez por isso esses ectoparasitos apresentem um repertório 

de moléculas salivares antihemostáticas, antinflamatórias e imunomoduladoras tão diversificado e 

que, com o tempo converjeu em funções redundantes (TITUS, BISHOP E MEJIA, 2006; STEEN, 

BARKER, ALEWOOD, 2006). 
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Ao se fixar na pele do hospedeiro, um dos primeiros desafios encontrados pelos carrapatos foi 

conter a rápida coagulação sanguínea local de fixação. Enzimas encontradas na saliva são dotadas de 

ação anticoagulante e atuam mantendo a fluidez do sangue enquanto o carrapato se alimenta. Por 

exemplo, a apirase é uma enzima anticoagulante, de ação rápida e que hidrolisa o ATP liberado por 

células rompidas presentes na lesão, impedindo a agregação plaquetária local mediada por ATP 

(VALENZUELA ET AL., 1998). Também foram encontradas na saliva de diferentes espécies de 

carrapatos inibidores de serinas proteases capazes de inibirem enzimas participantes da cascata da 

coagulação sanguínea do hospedeiro, (VALENZUELA, 2004; FRANCISCHETTI ET AL., 2002; 

TANAKA ET AL., 1999). 

Ultrapassada a barreira da hemostasia, o próximo desafio do carrapato foi escapar das respostas 

inflamatórias e imunológicas do hospedeiro. Ao inocular antígenos salivares na pele do hospedeiro, 

obrigatoriamente o carrapato desencadeia um complexo de respostas imunes inatas e adaptativas 

envolvendo componentes celulares e humorais que tem por objetivo expulsar o ectoparasita (WIKEL 

1996; TITUS, BISHOP E MEJIA, 2006). Em contrapartida, as alternativas de escape proporcionadas 

pela adaptação das moléculas salivares do carrapato são muitas. O exemplo mais bem estudado é a 

proteína salivar de 15 kDa denominada Salp 15. Essa proteína foi identificada primeiramente na 

saliva do carrapato Ixodes scapularis (ANGUITA ET AL., 2002). Recentemente, HOVIUS e 

colaboradores (2007) identificaram uma proteína semelhante na saliva de outra espécie, I. ricinus, e 

a comparação entre as proteínas de ambas as espécies demonstrou a existência de regiões 

conservadas sugerindo que a Salp 15 do carrapato I. ricinus também possa ser capaz de inibir a 

ativação de células T (HOVIUS ET AL., 2007). 

A Salp 15 foi o primeiro antígeno de carrapato identificado que tem a capacidade de inibir a 

produção de interleucina-2 (IL-2) durante a resposta imune adquirida (ANGUITA ET AL., 2002). A 

Salp 15 se liga ao correceptor CD4 expresso em linfócitos T, essa ligação regula negativamente a 



 27 

cascata de sinalização intracelular da IL-2, reduzindo sua produção e inibindo a proliferação dos 

linfócitos T (GARG ET AL., 2006; ANGUITA ET AL.,2002). A ligação específica de Salp 15 com 

a molécula CD4 foi o primeiro exemplo da interação de uma proteína salivar de carrapatos com 

linfócitos T de mamíferos (GARG ET AL., 2006). Outras moléculas salivares como a p36, a Iris e 

proteínas ligantes de IL-2 também atuam inibindo a proliferação dos linfócitos T (TITUS, BISHOP 

E MEJIA, 2006). 

As prostaglandinas possuem largo espectro de ação, interagindo tanto com as respostas 

inflamatórias quanto imunológicas do hospedeiro. De acordo com BOWMAN ET AL (1996) esses 

derivados do ácido araquidônico estão presentes em altos níveis na saliva de carrapatos e parece 

atuarem na fisiologia da secreção salivar (QIAN ET AL., 1997). As prostaglandinas PGE2 e PGF2α 

foram descritas na saliva de diferentes espécies de carrapatos (ALJAMALI ET AL., 2002; 

INOKUMA ET AL., 1994) e recentemente foi demonstrado por SÁ-NUNES e colaboradores (2007) 

que a prostaglândina PGE2, presente no I. scapularis possui ação inibidora da função de 

apresentadora de antígenos e da maturação das células dendríticas. Além disso, é capaz de inibir a 

produção de citocinas pró-inflamatórias como IL-12 e TNF-α por esse tipo celular. O efeito inibidor 

da saliva sobre as células dendríticas parece afetar não somente a capacidade de primar células T, 

mas também de modular a produção de citocinas dessas células predominando o tipo Th2 em 

detrimento ao tipo Th1 e Th17 de resposta imune (SKALLOVA ET AL., 2008). Diversos trabalhos 

demonstraram que a saliva de carrapatos favorece o desenvolvimento de um tipo Th2 de resposta 

imune, caracterizado pela produção de altos níveis das citocinas IL-4 e IL-10 e baixa produção de 

IFN-γ e IL-12 (FERREIRA E SILVA, 1998; MEJRI ET AL., 2001). 

Impedir o recrutamento ou a migração de células para o local de fixação pode ser um mecanismo 

eficiente de evasão das defesas do hospedeiro adaptado pelos carrapatos. Diversos trabalhos relatam 
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sobre as propriedades antiquimiotáticas da saliva de diferentes espécies de carrapatos (VANCOVA 

ET AL., 2007; DÉRUAZ ET AL., 2008). A mais recente descoberta foram proteínas capazes de se 

ligarem seletivamente a quimiocinas. Essas proteínas apresentam atividade antiquimiotática ao 

impedirem a ligação da quimiocina ao seu receptor, inibindo o recrutamento ou migração de alguns 

tipos celulares imprescindíveis às respostas imunes (VANCOVA ET AL., 2007; DÉRUAZ ET AL., 

2008). Além disso, recentemente foi demonstrado que a saliva de carrapatos pode regular 

negativamente a expressão de receptores de quimiocinas na superfície de células dendríticas 

prejudicando a organização das respostas imunes adaptativas (OLIVEIRA ET AL., 2008). 

Diversos outros mecanismos do sistema imune também são alterados pela ação da saliva ou de 

extrato de glândula salivar de carrapatos: a ativação do sistema complemento pela via alternativa 

(RIBEIRO, 1987), a fagocitose de patógenos e a inibição da produção de citocinas pró-inflamatórias 

de macrófagos (RAMACHANDRA E WIKEL, 1992; URIOSTE ET AL., 1994; KYCKOVA E 

KOPECKY, 2006; FERREIRA E SILVA, 1998), a inibição das atividades das células Natural 

Killers (KUBES ET AL.,2002), e a proliferação de células B (HANNIER ET AL., 2003). Estudar as 

interações da saliva de carrapatos com o sistema imunológico do hospedeiro é vital para 

compreender a hematofagia, a transmissão e o estabelecimento de patógenos nos hospedeiros. 

 

1.7. Saliva de carrapatos: veículo de transmissão de agentes causadores de doenças infecciosas 

em humanos, animais de companhia e rebanhos. 

Artrópodes hematófagos são vetores de microrganismos causadores de graves doenças 

infecciosas em humanas como Malária, Leishmaniose, Filariose, Tripanosomiase, Doença de Lyme 

entre outras (MOORE, 1993). A saliva utilizada por artrópodes hematófagos para obter uma refeição 

de sangue também propicia um microambiente favorável para a transmissão e o estabelecimento de 

patógenos nos hospedeiros. O mecanismo exato que potencializa a infectividade dos patógenos 
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ainda não está totalmente elucidado. Entretanto, a interferência da saliva nas defesas imunológicas 

do hospedeiro parece ser um dos mecanismos envolvidos na transmissão e no estabelecimento da 

infecção com os microrganismos (TITUS, BISHOP E MEJIA, 2006). Os primeiros a observarem 

essa propriedade da saliva de ectoparasitos foram TITUS E RIBEIRO (1988) ao demonstrar que a 

coinoculação de formas promastigotas de leishmania com homogenato de glândula salivar de 

Lutzomia longipalpis aumentava o tamanho da lesão e o número de leishmanias encontrados no 

local. 

Carrapatos estão em segundo lugar na lista dos artrópodes hematófagos transmissores de 

microrganismos causadores de doenças em humanos, perdendo apenas para os mosquitos. São os 

mais importantes ectoparasitos transmissores de patógenos para animais de companhia e rebanhos 

(BALASHOV, 1972). Diferentes de outros grupos de artrópodes vetores, carrapatos são capazes de 

transmitir grande variedade de microrganismos como protozoários, rickettsias, espiroquetas e vírus 

(JONGEJAN E UILENBERG, 2004). Essa grande versatilidade contribui para a importância, na 

saúde publica e animal, dos carrapatos como vetores de doenças infecciosas. A Doença de Lyme, 

causada pela Borrelia burgdorferi, é a mais conhecida das doenças transmitidas por carrapatos nos 

Estados Unidos (CENTERS FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION). Nos Estados 

Unidos, a B. burdorferi é transmitida pelas espécies de carrapatos Ixodes scapularis e I. pacificus. O 

I. scapularis é também vetor da Babesia microti, que é o agente causador da erliquiose granulocítica 

humana (SPIELMAN ET AL., 1985). No Brasil, a febre Maculosa é a zoonose mais importante 

transmitida por carrapatos. É causada pelo agente etiológico Rickettsia rickettsii e cursa com 

sintomas como febre aguda, dor de cabeça e manchas avermelhadas pelo corpo. Quando não 

diagnosticada a tempo, a febre Maculosa pode leva o indivíduo à morte 

(WWW.PORTAL.SAUDE.GOV.BR). 
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Com as mudanças climáticas e o desmatamento os carrapatos estão cada vez mais próximos das 

zonas urbanas, provocando a emergência de novas zoonoses e a re-emergência de outras já 

conhecidas. Outros fatores também contribuem para a emergência e re-emergência das zoonoses 

transmitidas por carrapatos, e entre eles estão o desenvolvimento de resistência a acaricidas, 

mutações genéticas e fatores econômicos e sociais (GUBLER, 1998; MOLYNEUX, 1998). 

 

 

2. O Hospedeiro 

2.1. Interface ectoparasito e hospedeiro: coevolução e imunidade cutânea a ectoparasitas. 

A coevolução entre as espécies ocorre de forma recíproca e em resposta à seleção imposta por 

uma espécie sobre a outra (CLAYTON ET AL., 1999). Ectoparasitas estão presentes em 

praticamente todos os ambientes e, pelo menos em algum momento do seu ciclo de vida, parasitam 

alguma espécie de vertebrado para sobreviveram e se reproduzirem (PRINCE 1980). O modo de 

vida adotado pelos ectoparasitas promove alimento e habitat, mas requerem adaptações evolutivas às 

defesas do hospedeiro (WAAGE, 1979; MARSHALL, 1981). Por outro lado, a ação espoliadora dos 

ectoparasitos também é um fator importante de pressão seletiva sobre os hospedeiros vertebrados, 

obrigando-os a adaptações evolutivas para sobreviverem (CLAYTON ET AL., 1999). Essas 

adaptações permitiram que alguns hospedeiros vertebrados interferissem no ectoparasitismo, 

dificultando o acesso ao alimento, com conseqüente redução na taxa de reprodução e sobrevivência, 

e mantendo níveis de infestação compatíveis com a vida. Sendo assim, a seleção natural favoreceu 

hospedeiros vertebrados que apresentavam algum grau de resistência a ectoparasitos (DEVANEY E 

AUGUSTINE 1988; ALLEN 1994; RANDOLPH 1994; WIKEL 1996). 

A pele é a principal barreira de defesa dos vertebrados ao meio ambiente, é um órgão complexo, 

também sendo responsável pela regulação hídrica, manutenção da temperatura corporal, 
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sensibilidade tátil e proteção contra agressões externas físicas, químicas e biológicas (JUNQUEIRA 

E CARNEIRO, 2004). A necessidade de meios efetivos de proteção contra os desafios ambientais 

foi fundamental para a evolução da imunidade cutânea. A pele dos vertebrados é dotada de 

mecanismos inatos e adaptativos que atuam coordenadamente na vigilância imunológica do tecido 

(KUPPER E FUHLBRIGGE, 2004). Dessa forma, a pele participa ativamente nas defesas do 

hospedeiro, sendo capaz de gerar e suportar reações inflamatórias e imunológicas no local da injúria 

(ABBAS E LICHTMAN, 2003). É através da ação conjunta dessas reações que a pele dos 

hospedeiros tenta expulsar artrópodes invasores, como pulgas (STUKE ET AL., 2008, VON 

RUEDORFFER ET AL., 2003), percevejos (LEVERKUS ET AL., 2006), ácaros (POCHANKE ET 

AL., 2006) e carrapatos (GALARIA, CHAUDHARY, MAGRO, 2003). 

Diante de uma imunidade cutânea tão eficiente, grande parte dos ectoparasitos adotou métodos 

menos invasivos de fixação à pele, evitando em ativar a imunidade da mesma (GORB E BEUTEL, 

2001). Contudo, por menos invasiva que seja a estratégia adotada, a injúria tecidual provocada pela 

espoliação do ectoparasito e pela inoculação de saliva, resultaram em inflamação local, com 

edemaciamento do tecido envolvido, produção de citocinas e recrutamento de células. As reações 

cutâneas resultantes da picada dos ectoparasitos variam desde pequenas pápulas pruriginosas, como 

as causadas por flebotomíneos, até dermatites alérgicas tópicas, como a causada por pulgas e 

percevejos. Muitas vias inflamatórias e imunológicas contribuem para o desenvolvimento das 

reações cutâneas alérgicas contra ectoparasitos e geralmente culminam em hipersensibilidades dos 

tipos I ou imediata, do tipo III ou formação de imunecomlexo e do tipo IV ou tardia (GROSS E 

HALLIWELL, 1985; BELKAID ET AL., 2000; POCHANKE ET AL., 2006; SICHERER ET AL., 

2005). As diferentes manifestações de hipersensibilidades podem ser estratégias que o organismo 

hospedeiro emprega para combater também ectoparasitos (RAJAN, 2003), embora em alguns casos 

elas possam ser do interesse dos mesmos (BELKAID ET AL., 2000). Ao elicitar reação de 
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hipersensibilidade tardia através de componentes salivares inoculados na pele hospedeira, os 

flebotomíneos aumentam o fluxo de sangue e o edemaciamento do tecido local. Ambos os fatores 

permitem uma alimentação mais rápida, antes que as defesas do hospedeiro sejam capazes de atuar 

sobre o ectoparasito (BELKAID ET AL., 2000). Dessa forma, o balanço entre as hipersensibilidades 

cutâneas manifestadas pelo hospedeiro e os mecanismos de evasão adaptados contra as mesmas 

pelos ectoparasitos determinam a suscetibilidade ou a resistência de alguns indivíduos dentro de uma 

população hospedeira (STRANDE E PECH, 1995). 

 

2.2. Interface carrapato e hospedeiro: imunidade cutânea, resistência e suscetibilidade a 

carrapatos. 

Diferente da maioria dos ectoparasitos hematófagos, os carrapatos adaptaram uma estratégia 

relativamente agressiva para obter sangue, na qual a pele do hospedeiro sofre injúrias consideráveis, 

classificadas como lesão inflamatória edematosa (HOOKER, BISHOPP E WOOD, 1912, citados por 

TRAGER, 1939). A estratégia para obtenção de sangue dos carrapatos inicia-se com o 

estabelecimento do ectoparasito à pele do hospedeiro, na qual ele introduz suas peças bucais através 

da epiderme. Enquanto a pele do hospedeiro é cortada pelas quelíceras do ectoparasito, este saliva 

concomitantemente uma substância pegajosa e de composição variada denominada de cimento. O 

cimento é depositado ao longo da ruptura da epiderme, envolvendo o hipostômio do carrapato 

formando um canal de acesso à derme superior, denominado “canal alimentar”. Logo abaixo, ocorre 

a formação da “cavidade alimentar” na qual a saliva propriamente dita é inoculada e difunde-se pelo 

tecido adjacente. Então, durante o longo período de alimentação do carrapato, ele alterna entre sugar 

sangue e injetar saliva no hospedeiro (RIBEIRO, 1995; SONENSHINE, 1991). Apesar da ação das 

moléculas salivares, que como descrito anteriormente, não permitem que o sangue coagule na 

cavidade alimentar e impedem o reparo da injuria tecidual, assim mesmo ocorre a formação de 
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infiltrado celular ao redor dessa cavidade (BINNINGTON E KEMP, 1980, RIBEIRO E 

FRANCISCHETTI, 2003). 

TRAGER (1939) foi o primeiro a demonstrar que certos hospedeiros, no caso cobaias, poderiam 

elaborar uma resposta protetora contra o carrapato após uma primeira infestação. Ele também 

demonstrou que essa imunidade poderia ser transmitida através da transferência de soro obtido de 

animais resistentes. A resistência adquirida foi observada pela dificuldade de acesso ao sangue, com 

conseqüente redução na sobrevivência e na taxa de reprodução do carrapato (TRAGER, 1939). 

Desde então, diversos trabalhos confirmaram a resistência adquirida por cobaias a diferentes 

espécies de carrapatos (ALLEN, 1973; WIKEL E ALLEN, 1976; MCTIER, GEORGE E 

BENNETT, 1981; ASKENASE, BAGNALL E WORMS, 1982; KRINSKY ET AL., 1982). Estudos 

mais detalhados dessa resistência demonstraram a presença de basófilos e eosinófilos na reação 

inflamatória crônica cutânea local. Também demonstraram que quanto maior o número desses tipos 

celulares menor foi o sucesso do artrópode (ALLEN, 1973; BROWN E KNAPP, 1980; 

SCHELGER, LINCON E KEMP, 1981; BROWN ET AL., 1982; BROWN, BARKER E 

ASKENASE, 1984; SZABÓ E BECHARA, 1999). Quando esses granulócitos foram depletados, 

aboliu-se parcialmente a aquisição de resistência a carrapatos em cobaias, confirmando sua 

importância no processo (BROWN ET AL., 1982; BROWN E ASKENASE, 1983). A imunidade 

adquirida contra carrapatos também pode ser transmitida de um animal para outro através da 

transferência de células linfóides. Porém proteção total só foi observada quando ambos foram 

transferidos, demonstrando que fatores humorais e celulares são complementares no estabelecimento 

da resistência a carrapatos (WIKEL E ALLEN, 1976; ASKENASE, BAGNALL, WORMS, 1982). 

A aquisição de resistência a carrapatos é um fenômeno imunológico complexo que envolve 

reações de hipersensibilidade cutânea basofílica mediada por IgE (WILLADSEN, WOOD E 

RIDING, 1979; REIK, 1962; ALLEN, 1977; ASKENASE, 1980), em resposta aos antígenos 



 34 

salivares secretados pelo carrapato (WIKEL, 1982). Os mecanismos envolvidos nesse tipo de reação 

de hipersensibilidade são numerosos e incluem acúmulo de basófilos no tecido, que são recrutados 

por mecanismos quimiotáticos específicos (ASKENASE ET AL., 1978; MITCHELL, BROWN E 

ASKENAS, 1982., WARD ET AL., 1979; LEONARD, LETT-BROWN E ASKENASE, 1979; 

LETT-BROWNET AL., 1976) dependentes de linfócitos T (DVORAK ET AL., 1971) e de 

anticorpos IgG1 (ASKENASE, 1973; ASKENASE, HAYNES E HAYNES, 1976; HAYNES, 

ROSENSTEIN E ASKENASE, 1978; BROWN ET AL., 1982; MITCHELL E ASKENASE, 1982). 

Em contrapartida, a resposta imune cutânea observada em hospedeiros suscetíveis a carrapatos 

envolve reações de hipersensibilidade imediata (SZABÓ, MORELLI E BECHARA, 1995), com 

reduzida proliferação de linfócitos T (FERREIRA ET AL., 2003) e favorece o desenvolvimento de 

um tipo Th2 de resposta imune, caracterizado pela produção de altos níveis das citocinas IL-4 e IL-

10 e baixa produção de IFN-γ e IL-12 (FERREIRA E SILVA, 1998; MEJRI ET AL., 2001). 

 

2.3. Interface Rhipicephalus (B.) microplus e hospedeiros bovinos: justificativa e respostas 

imunes cutâneas de resistência e de suscetibilidade. 

Entre as raças de bovinos, as pertencentes à espécie Bos taurus indicus ou zebuínos são mais 

resistentes ao carrapato R. (B.) microplus do que a espécie B. t. taurus ou bovinos da raça taurina. 

(KELLEY, 1943; REIK, 1962; FRANCIS E LITTLE, 1964; UTECH ET AL, 1978). Em 

cruzamentos feitos entre essas raças, observa-se que quanto maior a proporção de sangue indiano, 

maior é a resistência ao carrapato e de caráter herdável (HONER E GOMES, 1990, MATTIOLI, 

1998; MELTZER, 1996). Fatores como sexo, idade, cor do pêlo, e estação do ano, podem interferir 

na resistência dos animais às infestações, porém a raça é o fator mais importante e determinante na 

caracterização do fenótipo de resistência, (MATTIOLI, 1998; MELTZER, 1996). Segundo LEMOS 
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(1986), o Bos t. indicus tem convivido há milhares de anos com essa espécie de carrapato. Essa 

pressão seletiva propiciou a eliminação natural dos animais mais suscetíveis e a permanência apenas 

dos resistentes. Sendo assim, B. t. indicus e B. t. taurus, como hospedeiros naturais do carrapato R. 

(B.) microplus, constituem um dos poucos modelos no qual é possível estudar de forma comparativa 

e dentro da mesma espécie, os mecanismos imunes de resistência e de suscetibilidade ao carrapato. 

Como é um órgão do sistema imune, a pele alberga diversos tipos de leucócitos que são 

responsáveis pela primeira linha de defesa do organismo contra agressões, sejam de natureza 

química, física ou biológica (ABBAS E LICHTMAN, 2003). Entre os leucócitos presentes na pele, 

mastócitos e eosinófilos são tipos celulares associados a reações alérgicas cutâneas e a manifestação 

de hipersensibilidade do tipo imediato (ABBAS E LICHTMAN, 2003). Esse tipo de 

hipersensibilidade foi observado em cães, hospedeiro natural e suscetível do Rhipicephalus 

sanguineus (SZABÓ ET AL., 1995; SZABÓ E BECHARA, 1999), e em bovinos da raça taurina, 

suscetíveis ao R. (B.) microplus (TATCHELL E MOORHOUSE, 1967; BECHARA ET AL., 2000), 

quando desafiados com antígenos dos respectivos carrapatos. BROWN, BARKER E ASKENASE 

(1984) também demonstraram a participação de mastócitos e eosinófilos na aquisição de resistência 

em bovinos taurinos infestados por Amblyomma americanum. Esses mesmos animais apresentaram 

hipersensibilidade cutânea e número elevado de basófilos no sítio de fixação do carrapato. 

Resultados semelhantes foram demonstrados por GILL (1986) em bovinos taurinos infestados por 

outra espécie de carrapato. Esses resultados contraditórios observados em diferentes modelos 

experimentais não deixam claro o papel de mastócitos e de eosinófilos nas respostas imunes de 

resistência a ectoparasitos. Já, no caso dos basófilos, eles parecem estar comprometidos com a 

aquisição de resistência a carrapatos de modo geral. Porém nenhum estudo avaliou, de forma 

comparativa, o papel dos basófilos nos fenótipos de resistentes e suscetíveis na mesma espécie de 

hospedeiros infestados pela mesma espécie de carrapato. Outro tipo leucocitário presente no 
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infiltrado inflamatório causado por carrapatos são os neutrófilos. Esse granulócito esteve presente no 

infiltrado inflamatório recrutado à pele infestada de hospedeiros resistentes e suscetíveis (SZABÓ E 

BECHARA, 1999). Embora TATCHELL E MOORHOUSE (1970) tenham demonstrado que a lesão 

causada pelo Riphicephalus sanguineus na pele de cachorros é menor e apresenta reduzida 

destruição das fibras de colágeno, esse fato não foi demonstrado na pele de hospedeiros resistentes. 

Dessa forma, fica evidente que existem poucas informações sobre a participação desses 

polimorfonucleares na aquisição de resistência ou de suscetibilidade a carrapatos. 

Entre as populações de linfócitos presentes na pele, as células T com receptor de antígeno γδ são 

alvo de interesse particular, uma vez que bovinos apresentam essa população celular em abundância 

quando comparação a outros mamíferos. Na pele bovina, os linfócitos T γδ+ representam 44% dos 

linfócitos T, sugerindo que possivelmente participem de uma primeira linha de defesa contra 

ectoparasitos (HEIN E DUDLE, 1997; MACHUGH, 1993; CROCKER, 1993). As células T γδ+ 

também participam da homeostasia da pele, pois através da produção de IGF-1, elas regulação a taxa 

de proliferação de queratinócitos (SHARP ET AL., 2005) e o recrutamento de basófilos 

(HARTNELL ET AL., 2004). Em bovinos existem duas subpopulações de linfócitos T γδ+, sendo 

uma positiva para a molécula CD8 e negativa para o antígeno WC1 e outra apresentando 

reciprocidade de expressão de marcadores, ou seja, é CD8- / WC1+ (MACHUG, 1993; CROCKER, 

1993). A molécula WC1 tem homologia com moléculas tipo scavenger, não tem contrapartida em 

linfócitos Tγδ humanos e de camundongos e até o momento já foram descritas três diferentes 

isoformas dessa molécula em bovinos (ROGERS ET AL., 2005). Essa molécula é expressa na 

maioria dos linfócitos Tγδ+ bovinos e promove o controle da proliferação desse tipo celular, como 

também podem estar envolvidas na migração e na produção de citocinas (WIJNGAARD ET AL., 

1992; KIRKHAM ET AL., 1997). O papel dos linfócitos T γδ+/WC1+ nas respostas contra 



 37 

carrapatos é pouco explorado, porém sabe-se que em ovinos suscetíveis infestados com carrapatos 

ocorreu depleção sistêmica de células T γδ+ (BOPPANA ET AL., 2004) e infestações cutâneas em 

ovinos com um outro ácaro, Psoroptes ovis, induzem recrutamento sistêmico inicial de células T γδ+ 

cuja freqüência diminui com a evolução da infestação (VAN DEN BROEK, 2005). Esses achados 

sugerem que a infestação por ectoparasitos altera a homeostasia dos linfócitos T γδ+, embora não se 

saiba ao certo como. 

Células Natural Killers (NK) são conhecidas pela sua citotoxidade em respostas contra vírus e 

tumores (MORETTA, 2002; RAULET, VANCE E MCMAHON, 2001; ROLSTAD ET AL., 2001). 

Além disso, elas promovem uma conexão entre a imunidade inata e a adaptativa através da produção 

de citocinas e da interação com células apresentadoras de antígenos (MORETTA, 2002; BIRON E 

GAZZINELLI, 1995; FERLAZZO ET AL., 2002; SPAGGIARI ET AL., 2001). Em bovinos esse 

tipo celular foi identificado e caracterizado através da expressão do receptor de ativação NKp46 

(STORSET ET AL., 2004). As células NKp46+ compreendem de 1 a 10% dos linfócitos do sangue 

periférico de bovinos e não expressam os receptores CD3, CD4, TCR, marcadores nem para célula B 

e granulócitos (STORSET ET AL., 2004). Essas células apresentam atividade citolítica mediada por 

IgG e sua distribuição nos tecidos bovinos é semelhante à dos demais mamíferos, sendo encontradas 

no sangue, fígado, pulmão, baço e linfonodos (STORSET ET AL., 2004). Estão envolvidas nas 

respostas de defesa contra Mycobacterium bovis (BASTOS ET AL., 2008) e patógenos transmitidos 

pelo carrapato (GOFF ET AL., 2006), nas quais predomina padrão Th1 de resposta imune 

caracterizado pela intensa produção de IL-12 e IFN-γ. O papel dessas células na aquisição de 

resistência a carrapatos é pouco estudado, mas sabe-se que a saliva de carrapatos inibe a atividades 

das células NK (KUBES ET AL.,2002). São necessários mais estudos para elucidar o papel das 

Natural Killers na resistência contra carrapatos. 
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As reações de hipersensibilidade cutânea envolvem resposta imune adquirida, com ativação de 

linfócitos T e B que, através da produção de citocinas e anticorpos, organizam e potencializam os 

mecanismos inatos atuantes que não foram capazes de rejeitar parasitos em primeira instância 

(ABBAS E LICHTMAN, 2003). As reações de hipersensibilidade encontradas na pele de animais 

resistentes e suscetíveis sugerem o envolvimento de linfócitos T e B nas respostas contra carrapatos 

(BROWN, BARKER E ASKENASE, 1984; GILL, 1986; BECHARRA, MORELLI E ZSABÓ, 

2000; SZABÓ ET AL., 1995). Essa sugestão é reafirmada pelo efeito inibidor da saliva sobre a 

proliferação de linfócitos T e B (FERREIRA ET AL., 2003; HANNIER ET AL., 2003), na 

modulação para o tipo Th2 em detrimento ao padrão Th1 e Th17 de citocinas em hospedeiros 

suscetíveis (FERREIRA E SILVA, 1998; MEJRI ET AL., 2001; SKALOVA ET AL., 2008) e no 

predomínio de anticorpos das classes IgG1 e IgG2 em bovinos resistentes (KASHINO ET AL., 

2005). Dessa forma, demonstrando que a seleção natural favoreceu ectoparasitos que conseguissem 

impedir ou dificultar o estabelecimento de respostas imunes adquiridas eficazes e, por outro lado, 

hospedeiros capazes de resistir a essa modulação e adquirir imunidade a carrapatos. 

Estudar os mecanismos imunológicos existentes na pele, sabendo que esta é o órgão alvo dos 

carrapatos, é de suma importância compreender as respostas imunes de resistência e suscetibilidade 

ao ectoparasito. Os conhecimentos sobre a resposta local anti o Riphicephalus (B). microplus em 

bovinos é limitado, mas é seguro afirmar sua complexidade. Determinar a formação do infiltrado 

celular na pele de animais resistentes e suscetíveis ao carrapato é de suma importância para a 

compreensão da imunidade cutânea a esse ectoparasito utilizando um modelo experimental de 

resistência e suscetibilidade numa mesma espécie hospedeira submetida à infestações com o 

Rhipicephalus (B.) microplus. 
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Obter os correlatos de resistência e susceptibilidade ao carrapato por meio do estudo das 

respostas imunes cutâneas locais decorrentes da picada do R. (B.) microplus em bovinos das raças 

Bos t. indicus, hospedeiro resistente, e Bos t. taurus, hospedeiro suscetível. Mais detalhadamente, 

pretendeu-se: 

1. Estudar o infiltrado inflamatório cutâneo provocado pela fixação do carrapato à pele dos 

bovinos resistentes e suscetíveis por meio de técnicas histológicas e análise morfométrica do 

infiltrado celular provocado pelo carrapato.  

2. Determinar o fenótipo das células componentes do infiltrado encontrado na pele infestada 

de bovinos resistentes e suscetíveis, utilizando técnicas de histologia e de imunoistoquímica. 

3. Correlacionar os infiltrado inflamatórios provocados pelo carrapato nas fases evolutivas de 

larva, ninfa e adultos elicitado na pele dos bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus. 
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3.1. Animais experimentais e carrapatos. 

Bovinos da raça indiana (Nelore) ou Bos t. indicus (resistentes à infestação) e da raça taurina 

(Holandês Preto e Branco) ou Bos t. taurus (suscetíveis), em número igual a 12 por grupo 

experimental, não irmãos entre si, já expostos ao R. (B.) microplus foram introduzidos em 

pastagens previamente infestadas pela mesma espécie de carrapato. Os animais foram mantidos em 

regime de semiconfinamento durante o período de dois anos, nos quais sofreram sucessivas 

infestações pelos R. (B.) microplus. Os mesmos se alimentaram de pastagem e suplementos de sal e 

concentrado no cocho e água ad libitum, estiveram sob os cuidados de responsáveis técnicos e 

médico veterinário e recebem as vacinas obrigatórias. 

Bovinos das mesmas raças, em número igual a 4 por grupo experimental, nunca antes 

infestados por carrapatos (naïves), foram infestados com 10.000 larvas de R. (B.) microplus e 

mantidos em regime de confinamento sob cuidados de responsáveis técnico e médico veterinário. 

Os animais se alimentaram de pastagem e suplementos de sal e concentrado no cocho e água ad 

libitum e também recebem as vacinas obrigatórias. 

As larvas de carrapatos R (B.) microplus utilizadas para a infestação experimental foram 

obtidas de fêmeas ingurgitadas em bovinos da raça suscetível. Essas teleógenas foram mantidas em 

estufa B.O.D. (Câmara de germinação TE-401, Tecnal, Br) umedecida e na temperatura de 28°C 

para oviposição. A massa de ovos obtida foi pesada e separada em recipientes isolados contendo 

500 miligramas (mg) da mesma. Após a eclosão dos ovos, cada recipiente continha um número 

aproximado de 10.000 larvas de carrapato que, após o período de uma semana, tornaram-se hábeis 

para infestar os bovinos. 

 

3.2. Coleta de biópsias de pele de bovinos resistentes e suscetíveis. 
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Biopsias de pele infestadas pelos estágios evolutivos de ninfa (N) e adulto (A) do carrapato e 

biópsias de pele não infestadas, utilizadas como controles (C’ e C’’), foram coletadas nos animais 

de ambas as raças estudadas durante o período no qual os mesmos foram mantidos em condições 

naturais de infestação. Já nos animais mantidos sob condições experimentais, foram coletadas 

biópsias de pele naïve (C’), ou seja, coletadas antes do início da infestação, de pele não infestada 

(C’’), de pele infestada pelos estágios de larva (L), ninfa (N) e adulto no início do ingurgitamento 

(A’) e no final da mesma fase (A’’). 

Todas as biopsias de pele foram coletadas utilizando punch de 6 milímetros (mm) de diâmetro, 

posteriormente as mesmas foram lavadas PBS diluído 1/1000 e secadas em papel de filtro. Parte 

das biopsias coletadas foi fixada em PBS/Formol 10%, para inclusão em parafina, e parte foram 

preservadas em meio de criopreservação (Tissue-TekO.C.T, Sakura Finetek), mantidas a -80°C. 

 

3.3. Contagens de carrapatos. 

De acordo com a técnica descrita por OLIVEIRA E ALENCAR (1989) e preconizada pelo 

Ministério da Agricultura, Pecuária e Abastecimento, as contagens das fêmeas ingurgitadas, 

medindo mais que 4 mm de diâmetro e fixadas do lado esquerdo de cada animal foram realizadas 

quinzenalmente. As contagens de carrapatos em bovinos infestados naturalmente tiveram início em 

abril do primeiro ano de coleta e mantiveram-se ininterruptamente até dezembro do segundo ano 

nos quais os animais foram submetidos à infestação natural. O controle dos carrapatos, em animais 

suscetíveis altamente infestados, foi feito por meio de pulverizações com carrapaticidas tópicos 

quando a saúde clínica se encontrava comprometida devido à infestação. Nos animais infestados 

artificialmente, a contagem dos carrapatos foi feita apenas no final do período de ingurgitamento da 

fase adulta. 
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3.4. Cortes histológicos e colorações específicas. 

As biopsias de pele coletadas foram fixadas em PBS/formol 10% por um período entre 12 e 16 

horas e posteriormente incluídas em parafina de acordo com técnicas convencionais. Os cortes 

foram seccionados na espessura entre 4 e 5 micrômetros (µm) com o auxílio de micrótomo 

(Modelo RM 2125RT, Leica) e submetidos a colorações específicas para cada tipo de análise 

realizada. A densidade do infiltrado celular foi determinada em secções de pele infestada das raças 

estudadas coradas por Hematoxilina e Eosina. A contagem diferencial das células presentes na pele 

das mesmas foi realizada em secções coradas por May-Grünwald e Giemsa, que permite a 

identificação das diferentes populações de granulócitos. Os mastócitos presentes nas secções 

analisadas foram detectados pela coloração de Azul de Toluidina. Todas as lâminas foram 

montadas com meio para montagem e lamínula e observadas em microscópio ótico (Modelo DM 

LB2, Leica). 

 

3.5. Caracterização das zonas de contagens das células e da área do infiltrado celular. 

Foram analisadas somente secções que apresentavam o centro da lesão provocada pelo 

carrapato. O mesmo foi caracterizado pela presença do cone de cimento depositado na pele e pela 

ruptura da epiderme feita pelas peças bucais do carrapato. O infiltrado inflamatório observado na 

derme foi dividido em zonas 1, 2 e 3 (Figura 1) e as contagens foram feitas apenas nas zonas 1 e 2 

utilizando retícula 7/7 (Olympus Optical Co., Japão) acoplado ao microscópio BX 50 (Olympus 

Optical Co., Japão) para delimitar as áreas de contagens estabelecidas dentro das zonas. A 

contagem total das células encontradas no infiltrado foi feita em secções de pele infestada  
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Figura 1. Determinação das zonas de contagens global e diferencial das células 
recrutadas à pele de bovinos resistentes e suscetíveis infestada pelo R. (B.) 
microplus. A figura acima é uma secção de pele infestada pelo carrapato no estágio 
evolutivo de adulto (A); (a) presença do cone de cimento produzido pelo carrapato 
depositado na superfície da epiderme e através dela (seta preta), formação do infiltrado 
inflamatório na derme. As divisões esquematizam as zonas 1, 2 e 3 de contagens. Corte 
histológico incluído em parafina e corado pelo May-Grünwald e Giemsa (aumento de 
100x). 
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utilizando aumento de 400 vezes e a contagem diferencial das populações de granulócitos foi 

realizada nas mesmas secções utilizando aumento de 1000 vezes. A área total do infiltrado celular 

encontrada em cada secção foi mensurada utilizando o programa Image-Pro plus versão 6.3 

(MediaCybernetics). 

 

3.6. Reação de imunoistoquímica e anticorpos utilizados. 

Nas reações de imunistoquímica-peroxidade, foram empregados os seguintes anticorpos 

primários de isotipo G de imunoglobulina, purificados, produzidos em camundongos, monoclonais 

com especificidade para moléculas da superfície de células bovinas: CD3 (MM1A, VMRD), 

utilizado na concentração de 1/100; CD4 (MCA1653, Serotec), utilizado na concentração de 1/30; 

CD8 (MCA837, Serotec), utilizado na concentração de 1/100; CD21 (MCA1424, Serotec), 

utilizado na concentração de 1/100; WC1 (MCA1655, Seroetec), utilizado na concentração 1/50 e 

Nkp46 (MCA2365, Serotec), utilizado na concentração de 1/30. Foi empregado o anticorpo 

secundário monoclonal biotinilado, produzido em cabra e específico para região Fc de IgG de 

camundongo (SC-2039, Santa Cruz), utilizado na concentração de 1/500, em reações de 

imunoistoquímica/peroxidase reveladas com DAB (diamino-benzidina) (Avidina-Biotina-

Peroxidase, Vector Laboratories). 

Resumidamente, as biopsias de pele criopreservadas e mantidas a -80°C foram seccionadas, 

com o auxílio de criostato (Modelo CM1850, Leica) na espessura de 4-5 micrometros e as secções 

de material congelado foram fixados em lâmina (Star Frost, Knittel Glaser) utilizando acetona 

gelada. As secções foram incubadas em câmara úmida, a temperatura ambiente, por 30 minutos 

com solução de peróxido de hidrogênio a 3% para retirada de peroxidases endógenas. Em seguida, 

os mesmos foram tratados, por 30 minutos, com solução de bloqueio contendo (leite em pó 

desnatado a 3% acrescido de imunoglobulina de cabra purificada na concentração de 1/100) para 
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impedir ligações inespecíficas. Os anticorpos primários foram colocados em cortes individuais, de 

acordo com a especificidade e incubados em câmara úmida por 2 horas a temperatura de 36°C em 

estufa seca. Posteriormente, o anticorpo secundário biotinilado foi adicionado e incubado por 30 

minutos, a temperatura ambiente. Para a visualização da reação antígeno-anticorpo foi utilizado o 

complexo ABC, incubado por 30 minutos a temperatura ambiente e os sítios imunorreativos foram 

revelados com diamino-benzidina. Os cortes foram contracorados com a coloração de May-

Grünwald e Giemsa e as lâminas foram montadas para a contagem das marcações, em aumento de 

400x, utilizando retículo 7/7 (Olympus Optical Co., Japão) acoplado ao microscópio ótico BX 50 

(Olympus Optical Co., Japão) A contagem das células marcadas seguiu os mesmos critérios 

adotados no item 3.5 dessa seção. 

 

3.7. Análise estatística. 

Os valores obtidos com as contagens total e diferencial foram submetidos a tratamento 

estatístico utilizando o teste-t, para valores paramétricos, e o teste Mann-Whitney Rank Sum, para 

valores não paramétricos, utilizando o programa Sigma Stat versão 2.0 (SAS, Chicago, EUA), 

sendo considerados estatisticamente significantes os valores de P<0,05. A expressão gráfica dos 

resultados foi feita utilizando o programa Sigma Plot versão 2.0(SAS, Chicago, EUA). 
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4.1. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições naturais: 

evolução do ciclo de vida do carrapato e coleta de biópsias de pele. 

Bovinos da raça zebuína (resistentes) e da taurina (suscetíveis), em número igual a 12 por 

grupo experimental, foram mantidos em pastagens infestadas pelo carrapato R. (B.) microplus por 

dois anos consecutivos. Os níveis de infestação foram monitorados através de contagens quinzenais 

das teleógenas fixadas à pele dos bovinos resistentes e suscetíveis durante o período ao quais os 

animais foram submetidos à infestação natural. As médias obtidas das contagens de carrapatos em 

animais das duas raças estudadas foram comparadas e os resultados estão demonstrados na figura 2. 

Como pode ser observado, os níveis de infestação dos animais suscetíveis estiveram 

significativamente elevados (P ≤ 0,019) durante o primeiro ano de infestação (Figura 2 A), com 

valor médio de 28,5 ± 26 de carrapatos, quando comparado aos mesmos níveis observados em 

animais resistentes, que apresentaram valor médio de 3,2 ± 3,6 de carrapatos no mesmo período 

(Tabela 1). Fato semelhante foi observado entre os mesmos animais quanto aos níveis de infestação 

no ano seguinte, os quais continuaram elevados (P ≤ 0,033) nos animais suscetíveis, com valor 

médio de 26,3 ± 28,9 de carrapatos, em comparação aos animais resistentes, com o mesmo de 4,3 ± 

5,0 de carrapatos (Figura 2 A e Tabela 1). Esses resultados confirmaram os fenótipos de resistência 

e suscetibilidade dos animais experimentais estudados. 

 

4.1.1. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições 

naturais: estudo do infiltrado celular recrutado à pele pelos diferentes estágios evolutivos do 

carrapato. 

A fim de determinar a região central da lesão, estruturas que caracterizam a mesma foram 

localizadas nas secções de pele infestada de ambas as raças estudadas. Dessa forma, foram  
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Figura 2. Níveis de infestação monitorados em bovinos resistentes e suscetíveis 
submetidos a infestação natural pelo carrapato R. (B.) microplus. Os gráficos A 
e B representam o número de teleógenas contadas em bovinos resistentes (barras 
brancas) e suscetíveis (barras cinzas) mantidos durante dois anos consecutivos em 
pastagens infestadas pelo R. (B.) microplus. (*) indica diferenças estatísticas de P < 
0,05 entre bovinos resistentes e suscetíveis. 
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1,7* 
± 

1,4 

4,8 
± 

6,7 

4,1* 
± 

5,2 

 5,9* 
± 

7,3 

7,3 
± 

8,6 

   4,1** 
± 

4,5 

5,3 
± 

5,4 

2,1* 
± 

2,4 

4,0 
± 

4,7 

6,2 
± 

8,8 

5,3* 
± 

4,2 

 1,2* 
± 

1,2 

Resistente 

16,0*- 
± 

9,6 

19,5 
± 

23,5 

22,0*- 
± 

25,0 

22,7*- 
± 

19,5 

29,8 
± 

35,3 

98,0** 
± 

113,0 

36,0 
± 

60,0 

20,4*- 
± 

24,4 

15,0 
± 

11,3 

13,7__ 
± 

12,9 

11,8*- 
± 

4,9 

11,3*- 
± 

7,7 

Suscetível 

2º 
Ano 

D N O S A J J M A M F J 

2,2** 
± 

2,4 

5,2* 
± 

2,9 

1,5 
± 

2,2 

3,0* 
± 

3,9 

4,0* 
± 

7,5 

    5,4** 
± 

5,3                                                                                                                                                            

 3,3* 
± 

3,0 

        3,0**** 
± 

3,4 

        1,2****    
 ± 
1,9  

Resistente 

24,0** 
± 

11,4 

29,0*- 
± 

19,0 

17,0 -- 
± 

23,0 

27,0*- 
± 

29,0 

13,2* 
± 

11,9 

37,7** 
± 

30,5 

16,4* 
± 

15,0 

39,3** 
± 

44,8 

52,9** 
±  

50,2 
Suscetível 

1º 
Ano 

D N O S A J J M A 

Fenótipos 
de  

Infestação 

Ano 

Tabela 2. Nível de infestação observado em bovinos resistentes e suscetíveis submetidos à infestação 
experimental pelo carrapato R. (B.) microplus.  

Número de carrapato/bovinos (Média ± DP) 

(*) Indica diferença estatística significativa  de p < 0,05 e (**) indica p = < 0,001 na comparação entre bovinos 
suscetíveis e resistentes ao carrapato. 
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selecionadas para análise somente secções de pele infestada que apresentaram deposito de cimento 

na superfície da epiderme e ao longo da ruptura da mesma (Figura 3). O canal alimentar sustentado 

pela deposição do cimento, permitiu o acesso do carrapato à derme superior onde foi formada a 

cavidade alimentar. Ela é caracterizada pela destruição da derme e pela formação de uma área 

contendo material necrótico e detritos celulares (Figura 3). A visualização dessas estruturas foi 

utilizada para selecionar as secções de pele analisadas que fossem representativas do centro da 

lesão (Zona 1 e/ou2). Ao redor da cavidade alimentar, foram observadas a formação do infiltrado 

celular, de edemaciamento do tecido conjuntivo adjacente e hiperemia. Essas características 

variaram quanto à intensidade entre os estágios evolutivos estudados, sendo moderadas no estágio 

de (N) (Figura 3 A e 3C) e mais intensas no estágio de (A) (Figura 3 B e 3 D). 

O primeiro parâmetro a ser determinado foi a densidade celular do infiltrado nas secções de 

pele resistente e suscetível selecionadas. Para tal, foi calculada a área total do infiltrado encontrado 

nas mesmas, utilizando o software Image-Pro plus®, e realizada a contagem global das células 

encontradas no infiltrado, utilizando retícula para delimitar a área de contagem. Os campos 

contados foram situados nas zonas 1 e/ou 2 das secções selecionadas e foi determinado o número 

médio de células contadas presentes no infiltrado. O número médio de células obtido foi 

multiplicado pela área total do respectivo infiltrado a fim de obter a densidade celular do mesmo 

em cada secção analisada. Os resultados obtidos foram submetidos à análise estatística, como 

descrito na seção Materiais e Métodos no item 3.7, e foram feitas comparações entre as raças 

bovinas e entre os diferentes estágios do carrapato dentro das mesmas. 

Os resultados obtidos demonstraram não existir diferenças significativas entre a densidade do 

infiltrado formado na pele infestada de ambas as raças estudadas (Figura 4). Porém a comparação 

entre os estágios de (N) e de (A) dentro da mesma raça, demonstrou maior densidade celular (P ≤ 

0,001) no infiltrado encontrado na pele infestada pelo estágio de (A) de  
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Figura 3. Caracterização do sítio de fixação do carrapato à pele de bovinos resistentes e suscetíveis 
infestados pelo carrapato R. (B.) microplus em condições naturais. A figura acima demonstra o sítio de 
fixação do carrapato à pele de bovinos resistentes (A e B) e suscetíveis (C e D). A pele infestada por ninfa 
(A e C) e pele infestada por adulto (B e D) representam o centro da lesão (secções em zona 1). Deposição 
do cone de cimento na epiderme dos hospedeiros (a), ruptura da epiderme adjacente ao cone de cimento 
com formação do canal alimentar (setas pretas) e da cavidade alimentar, destruição da derme superior 
(setas azuis) e presença do infiltrado celular. Cortes histológicos incluídos em parafina e corados pela 
hematoxilina e eosina (aumento 100x).  
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Figura 4. Densidade celular do infiltrado formado na pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis ao carrapato R. (B.) microplus. O gráfico acima 
demonstra a densidade celular do infiltrado formado na pele de bovinos 
resistentes (caixas brancas) e suscetíveis (caixas cinzas) pelo carrapato pelos 
estágios de ninfa (N) e adultos (A) infestados em condições naturais. As letras 
indica diferenças estatísticas significativas (P < 0,05) entre as fases do carrapato 
na mesma raça bovina. (*) representa diferenças estatísticas (P < 0,05) entre 
bovinos resistentes e suscetíveis.  
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forma semelhante em ambas as raças (Figura 4). A densidade média de 30.226,0 ± 14.987,0 do 

infiltrado na pele da raça suscetível infestada por (A) foi 3,9 vezes maior que a mesma de 7.746,9 ± 

4.148,0 encontrada na pele desses animais no estágio de (N) (Tabela 2). De maneira semelhante, a 

densidade média de 31.641,5 ± 8.611,8 do infiltrado da pele resistente infestada por (A), apresentou 

aumento de 3,1 vezes em comparação a densidade de 10.230,1 ± 9.307,7 do infiltrado recrutado no 

estágio de (N) dos mesmos animais (Tabela 2). 

 

4.1.2. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições: 

contagem diferencial das células recrutadas à pele pelos diferentes estágios evolutivos do 

carrapato. 

Os diferentes tipos de leucócitos contados na pele de ambas as raças estudadas foram 

identificados nas secções de pele não infestada e infestada pelos estágios de (N) e (A) coradas por 

May-Grünwald e Giemsa, como descrito em Materiais e Métodos no item 3.3. Os campos de 

contagem foram situados dentro das zonas 1 e/ou 2 de lesão das seções de pele infestada de ambas 

as raças bovinas. Nas secções de pele naïve e pele não infestada, os campos de contagem foram 

situados ao longo do corte, de forma aleatória. 

Entre os granulócitos de interesse, os basófilos foram diferenciados dos demais granulócitos 

por apresentarem núcleo volumoso, em forma retorcida e irregular, grânulos elétron densos que, 

quando corados pela coloração de May-Grünwald e Giemsa, apresentaram tonalidade violeta 

(Figura 5 A e 5 B). De acordo com as características morfológicas descritas, basófilos foram 

identificados e contados nas secções de pele analisadas e seu percentual no infiltrado celular foi 

determinado. O resultado obtido quanto à comparação do percentual médio de basófilos entre as 

raças demonstrou que o mesmo foi maior (P = 0, 016) na pele resistente infestada por (A) (Figura 6 
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A). O percentual médio de 3,1 ± 2,8% basófilos na pele resistente aumentou 1,2 vezes em relação 

ao de 2,5 ± 6,0% desse tipo celular encontrado na pele suscetível (Figura 5 A e 5 C,  
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Figura 4. Densidade celular do infiltrado formado na pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis ao carrapato R. (B.) microplus. O gráfico acima 
demonstra a densidade celular do infiltrado formado na pele de bovinos 
resistentes (caixas brancas) e suscetíveis (caixas cinzas) pelo carrapato pelos 
estágios de ninfa (N) e adultos (A) infestados em condições naturais. As letras 
indica diferenças estatísticas significativas (P < 0,05) entre as fases do carrapato 
na mesma raça bovina. (*) representa diferenças estatísticas (P < 0,05) entre 
bovinos resistentes e suscetíveis.  
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Figura 15. Presença de basófilos e eosinófilos na pele de bovinos resistentes e 
suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições experimentais. Pele de 
bovinos resistentes (A) e suscetíveis (C) infestadas pelo estágio inicial de ingurgitamento 
A’, setas pretas apontam para basófilos. Pele de bovinos resistentes (B) e suscetíveis (D) 
infestada pelo carrapato no estágio de N, setas vermelhas apontam para eosinófilos. 
Cortes histológicos incluídos em parafina e corados por May-Grünwald e Giemsa 
(aumento de 1000x). 
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Tabela 3). Embora não significativa (P = 0,061), foi observada maior percentual médio de 4,1± 

3,9% de basófilos na pele resistente infestada por (N) em relação ao mesmo de 1,8 ± 2,4% desse 

tipo celular na pele suscetível (Figura 5 B e 5 C, Tabela 3). A pele infestada por (N) e (A) de ambas 

as raças apresentou percentuais maiores (P ≤ 0,006) de basófilos do que a pele não infestada das 

mesmas (Figura 6 A) demonstrando que esse granulócito foi recrutado somente à pele infestada. 

Eosinófilos presentes nas secções analisadas foram identificados por apresentar núcleo 

bilobado e granulação alaranjada como mostra a figura 5. De acordo com as características 

morfológicas descritas, eosinófilos foram identificados e contados nas secções de pele analisadas e 

seu percentual no infiltrado celular foi determinado. Na comparação entre as raças, foi observado 

maior percentual (P ≤ 0, 048) de eosinófilos na pele resistente infestada por (N) e por (A) em 

comparação ao mesmo encontrado da pele infestada pelos mesmos estágios (Figura 6 B). A pele 

suscetível infestada por (A) apresentou porcentagem média de 4,2 ± 5,6% de eosinófilos, sendo 1,6 

vezes menor que a mesma de 6,9 ± 5,5% desse granulócito na pele resistente também infestada por 

(A) (Figura 5 A e 5 C, Tabela 3). O mesmo foi observado na pele suscetível infestada por (N), com 

percentual médio de 7,3 ± 6,8% de eosinófilos, esse valor foi 2,0 vezes menor (P = 0,013) que o 

mesmo de 14,1 ± 10,4% desse granulócito na pele resistente no estágio de (N) (Figuras 5 A e 5 B e 

Tabela 3). Apenas a pele suscetível infestada por (A) apresentou percentual médio de 4,2 ± 5,6% de 

eosinófilos menor (P = < 0,001) que o de 15,2 ± 10,4% dessas células no respectivo controle 

(Tabela 3). 

Os mastócitos contados nas secções analisadas foram identificados por apresentar núcleo 

monomórfico, grande e circular e granulação fina e delicada de tonalidade violeta. De acordo com 

as características morfológicas descritas, mastócitos foram identificados e contados nas secções de  
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Figura 6. Contagem diferencial de basófilos e eosinófilos na pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições naturais. Os 
gráficos demonstram a porcentagem de basófilos (A) e de eosinófilos (B) contados na 
pele de bovinos resistentes (caixas brancas) e suscetíveis (caixas cinzas) infestados 
naturalmente pelo carrapato pelos estágios de N e adulto A. Pele não infestada coletadas 
na fase de ninfa C’ e pele não infestada coletada na fase de adulto C’’ foram utilizadas 
como controles. A presença das letras indica diferenças estatísticas significativas (P < 
0,05) entre as fases do carrapato dentro da mesma raça bovina. (*) representa diferenças 
estatísticas (P < 0,05) entre bovinos resistentes e suscetíveis. 
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pele analisadas, coradas por May-Grünwad e Giemsa, e seu percentual no infiltrado celular foi 

determinado. Os resultados obtidos demonstraram redução significativa no percentual médio de 

mastócitos encontrados nas secções de pele infestada por (N) e por (A) de ambas as raças em 

comparação ao percentual encontrado nos respectivos controles (Figura 7 A). A pele suscetível 

infestada por (N), com percentual médio de 2,0 ± 2,3% de mastócitos, apresentou redução de 8,7 

vezes (P = 0,008) que o mesmo de 17,4 ± 8,0% desse tipo celular que a pele controle (Figura 8 D e 

8 E, Tabela 4). Assim com também foi 17,1 vezes menor (P = 0,009), o percentual médio de 1,7 ± 

1,9% de mastócitos na pele resistente infestada por (N) em comparação ao mesmo de 29,0 ± 8,2% 

desse granulócito no respectivo controle (Figura 8 A e 8 B, Tabela 4). Fenômeno semelhante foi 

observado na pele suscetível infestada por (A), com percentual médio de 2,0 ± 4,2% de mastócitos, 

que apresentou redução de 11,1 vezes (P = < 0,001) no mesmo de 22,1 ± 9,6% desse granulócito 

encontrado no controle suscetível (Figura 8 D e 8 F, Tabela 4). O mesmo foi observado na pele 

resistente infestada por (A), com percentual médio de 0,8 ± 2,0% de mastócitos, apresentando 

redução de 34,3 vezes em comparação ao mesmo de 27,4 ± 9,7% desses granulócitos encontrados 

no controle resistente (Figuras 8 A e 8 C, Tabela 4). 

A fim de confirmar os resultados descritos acima referentes ao percentual médio de mastócitos, 

secções de pele não infestada e infestada naturalmente por (N) e (A) de ambas as raças foram 

coradas pelo azul de toluidina, coloração específica para esse tipo celular (Figura 9). Assim como 

observado na figura 7 B, não houve diferenças significativas no percentual de mastócitos 

encontrados entre a pele resistente e suscetível em todos os pontos analisados. A comparação entre 

a pele infestada e a não infestada confirmou os resultados obtidos nas secções coradas pelo May-

Grünwald e Giemsa analisadas. A pele resistente infestada por (N), com densidade média de 0,6 ± 

0,6% de mastócitos, mostrou-se 30,0 vezes menor (P = < 0,001) a de 18,0 ± 6,5% desses  
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Figura 7. Contagem diferencial de mastócitos na pele de bovinos resistentes e 
suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições naturalmente. Os gráficos 
demonstram a porcentagem de mastócitos em secções coradas pelo May-Grünwald 
Giemsa (A) e secções coradas pelo Azul de Toluidina (B) na pele de bovinos resistentes 
(caixas brancas) e suscetíveis (caixas cinzas) infestados pelo carrapato nos estágios ninfa 
(N) e adultos (A). Pele não infestada coletadas na fase de N (C’) e pele não infestada 
coletada pelo estágio de A (C’’) foram utilizadas como controles. A presença das letras 
indica diferenças estatísticas significativas (P < 0,05) entre os estágios do carrapato 
dentro da mesma raça bovina. (*) representa diferenças estatísticas (P < 0,05) entre 
bovinos resistentes e suscetíveis. 
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Figura 8. Presença de mastócitos na pele de bovinos resistentes e suscetíveis 
infestados pelo carrapato R. (B.) microplus em condições naturais. Pele não 
infestada de bovinos resistentes (A) e suscetíveis (D); pele infestada de bovinos 
resistentes (B) e de suscetíveis (E) pelo carrapato no estágio de N; pele de bovinos 
resistentes (C) e suscetíveis (F) infestada pelo estágio de A. Setas pretas apontam 
para mastócitos. Cortes histológicos incluídos em parafina e corados por May-
Grünwald e Giemsa (aumento de 1000x). 
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granulócitos na pele controle (Tabela 4). A pele suscetível infestada por (N), com percentual médio 

de 0,3 ± 0,4% de mastócitos, apresentou redução de 32,7 vezes (P = 0,003) em relação comparação 
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ao de 9,8 ± 2,0% desses granulócitos no controle suscetível (Tabela 4). De forma semelhante, o 

percentual médio de 0,4 ± 0,7% de mastócitos na pele resistente infestada por (A) foi 31,5 vezes 

menor (P = 0,003) que o percentual de 12,6 ± 1,6% desses granulócitos encontrados no controle 

resistente (Figuras 9 A e 9 B, Tabela 4). E na pele suscetível, com porcentagem média de 0,5 ± 

1,2% de mastócitos, houve redução de 23,8 vezes (P = <0,001) em comparação a porcentagem de 

11,9 ± 5,9% dos mesmos no respectivo controle (Figura 9 C e 9 D, Tabela 4). 

Os neutrófilos foram identificados nas secções de pele analisada através do núcleo polimórfico 

e ausência de tonalidade dos grânulos (Figura 10). Dessa forma, foi realizada a contagem dos 

polimorfonucleares encontrados nas secções de pele analisadas de ambas as raças estudadas. Os 

resultados obtidos, apresentados na figura 11 A, demonstram não existirem diferenças significativas 

no percentual médio de neutrófilos encontrado entre a pele resistente e suscetível. Já a comparação 

entre os estágios do carrapato demonstrou que a pele resistente infestada pelo estágio de (N), com 

percentual médio de 29,9 ± 14,7% de neutrófilos, foi 1,8 vezes menor (P = 0,006) que a mesma no 

estágio de (A), com percentual médio de 54,1 ± 20,3% desse granulócito (Figura 10 A e 10 C, 

Tabela 5). O mesmo foi observado na pele suscetível infestada por (N), com percentual médio de 

33,8 ± 20,6% de polimorfonucleares, que se mostrou 1,7 vezes menor (P =< 0,001) que o 

percentual de 58,6 ± 27,3% desse tipo celular na mesma no estágio de (A) (Figuras 10 C e 10 D, 

Tabela 5). A pele resistente infestada por (N), com porcentagem média de 29,9 ± 14,7% de 

neutrófilos, e por (A), com média de 54,1 ± 20,3% do mesmo, foram 24,9 vezes e 67,6 vezes 

maiores (P = < 0,001) que o percentual médio de 1,2 ± 2,3 e de 0,8 ± 1,6 desse tipo celular nos 

respectivos controles resistentes (Tabela 5). De forma semelhante, a pele suscetível infestada por 

(N), com média de 33,8 ± 20,6 de neutrófilos, e por (A), com média de 58,6 ± 27,3 do mesmo,  
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foram 56,3 vezes e 53,2 vezes maiores (P = < 0,001) que o percentual médio de 0,6 ± 0,6 e de 1,1 ± 

2,6 do mesmo tipo celular nos respectivos controles (Tabela 5). 

As células mononucleares encontradas nas secções analisadas foram diferenciadas dos 

granulócitos por apresentar núcleo monomórfico, ovalado, grande em relação ao citoplasma, 

contendo grumos de cromatina com propriedades basofílicas mais intensas e pela ausência de 

grânulos (Figura 10). Adotando essas características de identificação, as células mononucleares 

foram contadas nas secções de pele analisadas. Os resultados obtidos apresentados na figura 11 B, 

demonstram não existirem diferenças significativas entre a porcentagem média de células 

mononucleares encontradas na pele resistente e na suscetível. Já a comparação entre a pele 

resistente infestada por (N), com média de 49,3 ± 11,2 % de mononucleares, mostrou-se 1,4 vezes 

maior (P = 0,004) que a porcentagem média de 35,1 ± 15,5% desses tipos celulares encontrado na 

mesma raça infestada por (A) (Figuras 11 A e 11 B, Tabela 5). O mesmo foi observado na pele 

suscetível, com média de 55,1 ± 17,4% de mononucleares, 1,7 vezes maior (P = 0,001) que a 

porcentagem média de 32,7 ± 19,7% dessas celular na mesma infestada por (A) (Figuras 11 C e 11 

D, Tabela 5). A pele suscetível infestada por (N), com porcentagem média de 55,1 ± 17,4% de 

mononucleares, e por (A), com média de 32,7 ± 19,7% do mesmo, foram 1,2 vezes e 1,9 vezes 

menores (P ≤ 0,008) que o percentual médio de 69,6 ± 7,8 e de 61,6 ± 17,4% desse tipo celular nos 

respectivos controles resistentes (Figura 11 B e Tabela 5). De forma semelhante, a pele resistente 

infestada por (N), com média de 49,3 ± 11,2% de mononucleares, e por (A), com média de 35,1 ± 

15,5% dos mesmos, foram 1,2 vezes e 1,7 vezes maiores (P = < 0,009) que o percentual médio de 

61,4 ± 13,1% e de 59,8 ± 14,8% do mesmo tipo celular nos respectivos controles (Tabela 5). 
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4.2. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições 

experimentais: evolução do ciclo de vida do carrapato e coleta de biópsias de pele. 

No experimento a seguir, bovinos da raça zebuína (resistentes a infestação) e da raça taurina 

(suscetíveis), naïves, em número igual a 4, foram infestados pela primeira vez com 10.000 larvas de 

R. (B) microplus em condições experimentais. O nível de infestação foi mensurado através da 

contagem de teleógenas ingurgitadas realizada 19 dias após o início da infestação. Os dados obtidos 

foram analisados e o resultado obtido demonstrou nível elevado de infestação elevado, com p < 

0,029, em bovinos da raça suscetível quando comparados ao nível de infestação observado nos 

bovinos da raça resistente (Figura 12). Enquanto os primeiros apresentaram em média 597,0 ± 

208,0 carrapatos, os seguintes apresentaram em média 42,5 ± 35,8 do ectoparasito (Tabela 6). Foi 

possível estimar que cerca de 5,0% das larvas infestantes liberadas nos bovinos suscetíveis 

conseguiram chegar até o estágio de fêmeas ingurgitadas, enquanto que nos animais resistentes 

apenas 0,5% das mesmas chegaram ao estágio de teleógena. 

Durante o período no qual transcorreu a infestação, as biopsias de pele parasitadas pelos 

estágios de larva, ninfa e adulto do carrapato foram coletadas nos animais experimentais estudados. 

Para tal, a primeira coleta foi feita 48 horas após a liberação das larvas infestantes a fim de obter 

biópsias de pele parasitada por larvas ingurgitadas (L). A segunda coleta, realizada para obter pele 

parasitada por ninfa ingurgitada (N), foi feita uma semana após a primeira coleta. Respeitando o 

mesmo intervalo de tempo, a terceira coleta foi realizada para obter pele parasitada por carrapatos 

adultos no início de ingurgitamento (A’) e a quarta coleta foi feita três dias após a terceira, com o 

intuito de coletar pele parasitada por teleógenas em final de ingurgitamento (A’’). Paralelamente 

foram coletadas biópsias de pele não infestadas (C’’), utilizadas como controles; assim como as 

biópsias de pele naïve, coletadas antes do início da infestação, que também foram utilizadas como 

controles. Em seguida, todas as biópsias de pele coletadas foram preservadas como descrito em  
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Materiais e Métodos no item 3.2, e processadas de acordo com técnicas histológicas e 

imunoistoquímicas descritas na seção Materiais e Métodos nos itens 3.1, 3.3 e 3.5 respectivamente. 

Os resultados obtidos serão descritos a seguir. 

 

4.2.1. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições 

experimentais: estudo da densidade celular do infiltrado recrutado à pele pelos estágios 

evolutivas do carrapato. 

O processo de fixação do carrapato à pele das raças bovinas infestadas em condições 

experimentais foi semelhante ao que foi observado em condições naturais de infestação. Dessa 

forma, foram utilizadas as mesmas características para selecionar as secções de pele infestadas 

pelos estágios de larva (L), ninfa (N) e adultos no início de ingurgitamento (A’) e final de 

ingurgitamento (A”). O cálculo da densidade celular média do infiltrado encontrado nas secções 

analisadas foi obtido como descrito no item 4.1.1. 

A comparação entre densidade celular do infiltrado entre a pele resistente e suscetível 

demonstrou não existir diferenças significativas entre elas em nenhuma dos estágios de infestação 

estudados (Figura 13). Mas foi observada tendência de aumento (P = 0,057) na densidade média na 

pele resistente infestada pelo estágio de (A’) em comparação a pele suscetível no mesmo estágio 

(Figura 13). A pele resistente, com média de 16.934,1 ± 7.459,0, foi 2,2 vezes mais densa que a 

média de 7.691,5 ± 2.478,7 na pele suscetível (Tabela 7). A comparação entre os estágios 

evolutivos de (L), (N), (A’) e (A”) demonstrou aumento gradual na densidade celular média do 

infiltrado, sendo o estágio adulto o com maior densidade (Figura 13). A pele suscetível no início do 

ingurgitamento (A’), embora tenha apresentado baixa densidade celular, média de 7.691,5 ± 

2.478,7, aumentou 8 vezes (P < 0,029) na mesma suscetível infestada pelo de estágio (A’’), com 

média de 61.970,9 ± 47.712,3 (Tabela 7). A pele resistente infestada pelo estágio de (A’), com  
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densidade média de 16.934,1 ± 7.459,0, aumentou 3 vezes (P = > 0,001) na mesma resistente 

infestada pelo estágio de (A’’), com média de 52.185,6 ± 8.156,7 (Tabela 7). Apenas a pele 

resistente infestada pelo estágio de (N), com média de 19.595,9 ± 3.640,1, apresentou menor 

densidade celular (P < = 0,001) quando comparada à média de 52.185,6 ± 8.156,7 encontrada na 

pele resistente no estágio de (A”). A mesma, com média de 19.595,9 ± 3.640,1, foi 7,2 vezes mais 

densa (P < 0,05) que a mesma infestada pelo estágio de (L), com média de 2.736,8 ± 2.051,2 

(Tabela 7). A pele resistente infestada pelo estágio de (L), com média de 2.736,8 ± 2.051,2, foi 6,2 

vezes menor (P <0,05) que a densidade da mesma infestada pelo estágio de (A’), com média de 

16.934,1 ± 7.459,0, e foi 19,0 vezes menor que a densidade média de 52.185,6 ± 8.156,7 na pele 

resistente infestada pelo estágio de (A”) (Tabela 7). 

 

4.2.2. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições 

experimentais: contagem diferencial das células recrutadas à pele infestada pelos diferentes 

estágios evolutivas do carrapato. 

Assim como procedido no experimento anterior, as diferentes populações de granulócitos 

foram identificadas nas secções de pele de acordo com características morfológicas descritas em 

4.1.2. Dessa forma, secções de pele infestada por larva (L), ninfa (N) e adulto (A) e controles 

foram analisadas nas duas raças estudadas como já descrito e a contagem diferencial de 

granulócitos e de células mononucleares foi determinada. Os resultados obtidos quanto à 

porcentagem das populações celulares observadas serão demonstrados a seguir. 

Uma vez identificados nas secções analisadas, a quantidade desse tipo de granulócito foi 

determinada na pele de ambas as raças estudadas e o resultado obtido está demonstrado no gráfico 

A da figura 14. Como pode ser observado no mesmo, apenas a pele resistente infestada pelo estágio 

de (A’) apresentou, de forma significativa (P = 0,048), maior porcentagem média de 3,7 ± 3,0%, de  
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Figura 14. Contagem diferencial de basófilos e eosinófilos na pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições 
experimentais.  Os gráficos demonstram a porcentagem de basófilos (A) e de 
eosinófilos (B) na pele de bovinos resistentes (caixas brancas) e suscetíveis (caixas 
cinzas) infestados pelo carrapato nos estágios de larva (L), ninfa (N) e adultos em 
início (A’) e final de ingurgitamento (A’’). Pele naïve (C’) e pele não infestada (C’’) 
foram utilizadas como controles. As letras indicam diferenças estatísticas significativas 
(P<0,05) entre os estágios do carrapato na mesma raça bovina. (*) representa 
diferenças estatísticas (P < 0,05) entre bovinos resistentes e suscetíveis. 
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basófilos que a pele suscetível infestada pelo mesmo estágio do carrapato adulto, com a 

porcentagem média de 0,0 ± 0,0% (Figura 15 A 15 C e Tabela 8). Após três dias de fixação do 

carrapato adulto (A”), a raça suscetível recrutou porcentagem média de 2,7 ± 2,4 % de basófilos, 

valor significativamente maior (P = 0,029) que o de 0,0 ± 0,0% desse granulócito encontrado na 

pele suscetível no estágio de (A’) (Tabela 8). A pele suscetível naïve e não infestada, com 

porcentagens médias de 0,0 ± 0,0% e de 0,0 ± 0,0% de basófilos, apresentou menor porcentagem (P 

≤ 0,029) em comparação a porcentagem de 2,7 ± 2,4% desse granulócito na mesma infestada pelo 

estágio de (A”) (Tabela 8). A pele resistente naïve e não infestada, com porcentagens médias de 0,0 

± 0,0% e de 0,0 ± 0,0% de basófilos, foi menor (P ≤ 0,05) que a porcentagem encontrada na pele 

infestada pelos estágios de (N), (A’) e (A”), com porcentagens médias de 2,5 ± 1,3%, de 3,7 ± 3,0% 

e de 2,6 ± 2,3% respectivamente (Tabela 8). 

Eosinófilos foram contados nas secções de pele analisadas e os resultados demonstrados na 

figura 14 B. A pele suscetível infestada por (L) apresentou maior porcentagem (P = 0,035) de 

eosinófilos, em média de 12,3 ± 5,0% desse granulócito, em comparação a porcentagem média de 

3,3 ± 1,7% dos mesmos encontrada na pele resistente no estágio de (L) (Figura 15 B e Tabela 8). Já 

na pele infestada por (N), os animais resistentes apresentaram maior porcentagem (P = 0,047) de 

eosinófilos, com média de 22,5 ± 14,0% desse granulócito, em comparação a média de 4,3 ± 4,0% 

dos mesmos na pele de animais suscetíveis infestada pelo estágio de (N) (Figura 15 B e 15 D, 

Tabela 8). Foi observada uma redução na porcentagem de eosinófilos encontrados na pele da raça 

suscetível nos estágios evolutivos analisados (Figura 14 B). O estágio de (N), com porcentagem 

média de 4,3 ± 4,0% de eosinófilos, apresentou-se 2,9 vezes reduzida (P = 0,047) em relação a 

média de 12,3 ± 5,0% desse granulócito na pele infestada pelo estágio de (L) (Tabela 8). A pele 

suscetível infestada pelo estágio de (A’) mostrou-se 1,8 vezes reduzido (P = 0,006), com  
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Figura 16. Presença de neutrófilos e mastócitos na pele de bovinos resistentes e 
suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições experimentais. Pele de 
bovinos resistentes (A) e suscetíveis (B) infestada pelo carrapato no estágio final de 
ingurgitamento A’’, setas vermelhas apontam para neutrófilos. Pele não infestada de 
bovinos resistentes (C) e suscetíveis (D), setas pretas apontam para mastócitos. Cortes 
histológicos incluídos em parafina e corados por May-Grünwald e Giemsa (aumento de 
1000x). 
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porcentagem média de 0,1 ± 0,9% de eosinófilos, em comparação a de 7,8 ± 3,2% desse tipo celular 

na pele suscetível no estágio de (A”) (Tabela 8). 

O resultado das porcentagens de neutrófilos presentes nas secções analisadas demonstra 

porcentagens médias semelhantes entre ambas as raças nos estágios evolutivos do carrapato 

estudados (Figura 16 A). A comparação entre os estágios evolutivos do carrapato demonstrou 

aumento gradual nos percentuais médios de neutrófilos em ambas as raças, sendo maior na pele 

infestada pelo estágio (A”) (Figura 16 A). Esse estágio evolutivo apresentou aumento de 3,4 vezes 

(P = 0,014) de neutrófilos na pele resistente, com porcentagem média de 52,0 ± 5,8% de 

neutrófilos, em comparação ao estágio de (A”) apresentou valor médio de 15,5 ± 10,4 desse tipo 

celular na pele resistente infestada por (A’) (Tabela 9). O estágio final de ingurgitamento (A”) 

também apresentou aumento de 9,8 vezes (P = 0,006) de neutrófilos em comparação a média de 5,3 

± 5,3%, do mesmo tipo celular (Tabela 9). A pele suscetível infestada por (L), com porcentagem 

média de 10,0 ± 8,4% de neutrófilos, foi 2,3 vezes menor (P = 0,045) que o percentual de 32,8 ± 

16,0% no estágio de A’ (Tabela 9); e 4,5 vezes menor (P = 0,006) que o percentual de 44,9 ± 14,5% 

desse granulócito no estágio A’’ (Tabela 9). Não foram encontrados percentuais relevantes de 

neutrófilos no controle naïve e no mesmo não infestado de ambas as raças estudadas (Figura 16 A). 

Mastócitos foram analisados nas secções de pele de ambas as raças e os resultados obtidos 

estão demonstrados na figura 16 B. Os mesmos demonstraram percentuais médios elevados de 

mastócitos, talvez até fisiológicos, na pele naïve e pele não infestada de ambas as raças (Figuras 16 

B e 17). Porém o percentual médio desse tipo celular reduziu drasticamente (P = <0,001) e de forma 

semelhante na pele infestada de ambas as raças estudadas (Figura 16 B). A pele resistente não 

infestada, com porcentagem média de 13,0 ± 2,3% de mastócitos, mostrou-se 6,5 vezes maior (P = 

< 0,001) que a mesma de 2,0 ±2,4% desse granulócito na pele resistente infestada por (N), 3,0 vezes  



 84 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 85 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 17. Contagem diferencial de neutrófilos e mastócitos na pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições 
experimentais. Os gráficos demonstram a porcentagem de neutrófilos (A) e de 
mastócitos (B) na pele de bovinos resistentes (caixas brancas) e suscetíveis (caixas 
cinzas) infestados pelo estágio de larva (L), ninfa (N) e adultos em início (A’) e final de 
ingurgitamento (A’’). Pele naïve (C’) e pele não infestada (C’’) foram utilizadas como 
controles. As letras indicam diferenças estatísticas significativas (P < 0,05) entre os 
estágios do carrapato dentro da mesma raça bovina.  
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maior (P = < 0,001) que a porcentagem de 4,3 ± 2,5% desse tipo celular na mesma infestada por 

(A’) e 10,8 vezes que a mesma de 1,2 ± 1,0% de mastócitos na pele resistente no estágio de (A”) 

(Tabela 9). O mesmo fenômeno foi observado na pele suscetível cujo controle (C”), com média de 

7,1 ± 1,6% de mastócitos, foi 3,4 vezes maior (P = < 0,001) que a média de 2,1 ± 2,4% dessas 

células no estágio de (L), 2,0 vezes maior (P = < 0,001) que a média de 3,5 ± 3,3% de mastócitos 

no estágio de (N), 7,9 vezes menor (P = < 0,001) que o percentual de 0,9 ± 1,4% desse granulócito 

no estágio de (A’) e 5,4 vezes maior (P = < 0,001) que a média de 1,3 ± 1,0 na fase (A’’) na pele 

suscetível (Tabela 9). O controle naïve (C’) também se mostrou maior em comparação aos demais 

pontos analisados em ambas as raças (Figura 16 B). 

Adicionalmente, as secções de pele infestadas nos estágios de (N) e (A’) de ambas as raças 

foram observados grânulos celulares dispersos pelo tecido no local de fixação do carrapato, 

sugerindo degranulação celular (Figura 18). Os grânulos de coloração violeta sugerem degranulação 

de basófilos e/ou mastócitos, e os de cor alaranjada sugerem a degranulação de eosinófilos (Figura 

18). Foi observado degranulação mais intensa na pele resistente infestada (Figura 18 A e 18 B) em 

comparação a pele suscetível (Figura 18 C e 18 D). Células com morfologia alterada foram 

encontradas nas mesmas áreas de tecido contendo grânulos, estando mais alteradas principalmente 

na pele resistente (Figura 18 A e 18 B). 

De acordo com as características morfológicas descritas no item 4.2.2, a porcentagem média 

das células mononucleares foi determinada nas secções de pele das raças estudadas. Os resultados 

obtidos não demonstrados diferenças significativas no percentual médios de mononucleares na 

comparação entre ambas as raças estudadas (Figura 19). Já a comparação entre os estágios 

evolutivos do carrapato demonstrou que a pele suscetível no estágio (A”) com porcentagem média 

de 47,0 ± 11,0% de mononucleares, foi 1,5 vezes menor (P = 0,049) que a média de 68,5 ± 13,5%  
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dessas células na mesma infestada por (N) e 1,6 vezes menor (P = 0,003)que a média de 75,4 ± 

4,3% das mesmas na pele suscetível infestada pelo estágio de (L) (Tabela 10). Já a pele resistente 

infestada por (A”), com percentual médio de 40,5 ± 11,5% de mononucleares, mostrou-se 1,7 vezes 

menor (P = 0,009) que a média de 67,4 ± 5,8% dessas células na mesma infestada por (A’) (Tabela 

10). A pele (C’’) de ambas as raças apresentaram em média 83,9% mais mononucleares (P = 0,004) 

que a pele (C’) com 69,5% em média das mesmas células, representando aumento de 1,2 vezes 

(Figura 19). A primeira também demonstrou ser maior (P ≤ 0,009) que 73,1% em média de 

mononucleares na pele infestada na fase de (L), que 63,4% dessas células na fase de (N), que 66,5% 

e 47,8% dessas células nas fases (A’) e (A’’) (Figura 19). Já a pele C’ de animais resistentes com 

67,5% em média de mononucleares foi menor (P = 0,013) em relação a 58,2% dessas células na 

fase de (N) e em relação a 67,4% e 40,5% nas fases (A’) e (A’’) respectivamente (Figura 19). 

 

4.3. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições 

experimentais: caracterização fenotípica dos linfócitos T (CD3+) e linfócitos B (CD21+) 

recrutados à pele pelos diferentes estágios evolutivos do carrapato. 

A primeira população mononuclear de interesse analisada na pele de ambas as raças foram os 

linfócitos T. Para tal, os linfócitos T foram marcados nas secções de pele resistente e suscetível 

selecionadas (zona 1 e/ou 2) através da molécula de superfície CD3 em reações de 

imunoistoquímica-peroxidase como descrito na seção Materiais e Métodos no item 3.6. As células 

marcadas foram contadas de acordo com a padronização descrita no item 4.1.1 e os resultados 

obtidos estão apresentados na figura 20 A. Como pode ser observado, a pele resistente infestada por 

(N) recrutou em média 138,6 ± 49,2 de linfócitos T CD3+, sendo 2,3 vezes maior (P = 0,025) que a 

média de 60,9 ± 17,3 dessas células recrutadas à pele suscetível infestada pelo mesmo estágio  
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Figura 20. Contagem de linfócitos T CD3+ e linfócitos B CD21+ recrutadas à pele de 

bovinos resistentes e suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições 
experimentais. Os gráficos demonstram a porcentagem de linfócitos T CD3+ (A) e de 
linfócitos B CD21+ (B) marcados na pele de bovinos resistentes (caixas brancas) e 
suscetíveis (caixas cinzas) infestados pelos estágios larva (L), ninfa (N) e adultos em 
início (A’) e final de ingurgitamento (A’’). Pele naïve (C’) e pele não infestada (C’’) 
foram utilizadas como controles. As letras indica diferenças estatísticas significativas 
(P<0,05) entre os estágios do carrapato dentro da mesma raça. (*) representa diferenças 
estatísticas (P<0,05) entre bovinos resistentes e suscetíveis. 
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(Figura 21 A e 21 C, Tabela 11). O mesmo foi observado na pele resistente infestada por A’, que 

recrutou em média 135,1 ± 33,1 de linfócitos T CD3+, embora não significativo (P = 0,055), 

aumentou 1,9 vezes em relação a média de 71,7 ± 41,9 desse tipo celular na pele suscetível no 

estágio de (A’) (Figura 20 A e Tabela 11). Essa tendência de aumento também foi observada no 

estágio de (A”), no qual a pele resistente, com média de 109,1 ± 6,0 de linfócitos T CD3+, mostrou-

se aumentada 1,9 vezes (P = 0,032) em comparação a mesma de 57,8 ± 29,0 dessas células na pele 

suscetível no estágio de A’’ (Figura 21 B e 21 D, Tabela 11). A pele não infestada da raça 

resistente, com média de 32,9 ± 7,8 de linfócitos T CD3+, apresentou menor número (P ≤ 0,005) 

dessas células em comparação a mesma infestada pelo estágio de (N), com média de 135,1 ± 33,1 

de linfócitos T, e que os estágios de (A’) e (A’’), com médias de 71,7 ± 41,9 e 109,1 ± 6,0 do 

mesmo tipo celular respectivamente (Figura 20 A e Tabela 11). Na raça suscetível, a média de 36,8 

± 13,2 de linfócitos T CD3+ encontrados na pele não infestada foi menor (P = 0,12) somente em 

comparação com a pele dos mesmos animais infestada por (N), com média de 60,9 ± 17,3 (Figura 

20 A e Tabela 11). 

Outra população celular de interesse marcada nas secções de pele resistente e suscetível foi a de 

linfócitos B. Essas células, como efetoras de respostas humorais, expressam CD21 que é receptor 

para o fragmento C3d do sistema complemento, de forma quase que exclusiva (NAESSENS ET 

AL., 1990). Sendo assim, os linfócitos B foram identificados nas secções de pele analisadas através 

da marcação dessa molécula de superfície. Uma vez fenotipados, o número médio de linfócitos B 

CD21+ na pele dos animais de ambas as raças foi determinado e os resultados estão apresentados na 

figura 20 B. Como demonstrado no gráfico, a pele resistente infestada por (A’) apresentou número 

médio de 17,9 ± 0,8 de linfócitos B, sendo este 4,5 vezes maior (P = < 0,001) que o número médio 

de 4,0 ± 2,8 desse tipo de linfócito encontrado na pele suscetível infestada pelo mesmo estágio  
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Figura 21. Marcação de linfócitos T CD3+ recrutadas à pele de bovinos resistentes e 
suscetíveis infestada pelo R. (B.) microplus em condições experimentais. Pele de 
bovinos resistentes (A) e suscetíveis (C) infestadas pelo estágio de N; pele de bovinos 
resistentes (B) e suscetíveis (D) infestada pelo estágio de A’’. As setas vermelhas 
apontam para as células CD3+ marcadas no tecido e as setas pretas apontam para o cone 
de cimento formado pelo carrapato. Secções de pele criopreservadas e coradas por May-
Grünwald e Giemsa (aumento de 100x). 
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evolutivo (Figura 22 A e 22 C, Tabela 11). No estágio de (A”), a raça resistente com número médio 

de 25,6 ± 15,4 de células B, demonstrou recrutar 21,3 vezes mais (P = 0,023) em relação a média de 

1,2 ± 1,5 dessas células na pele suscetível infestada no mesmo estágio (Figura 22 B e 22 D, Tabela 

11). Nas comparações entre os estágios de infestação, somente a pele resistente infestada por (A’), 

com média de 17,9 ± 0,8 de linfócitos B, demonstrou maior valor médio (P = < 0,001) em 

comparação ao valor médio de 2,8 ± 2,5 dessas células na pele resistente no mesmo estágio de (L) 

(Figura 20 B e Tabela 11). A pele resistente (C”), com média de 12,7 ± 5,0 de linfócitos B, recrutou 

maior número (P = 0,002) desse tipo celular em comparação à média de 2,8 ± 2,5 na pele resistente 

infestada por (L) e menor número (P = 0,040) que a pele resistente infestada por (A’), com média 

de 17,9 ± 0,8 de linfócitos B recrutados (Figura 20 B, Tabela 11). Já a pele suscetível não infestada, 

com média de 11,2 ± 2,9 de linfócitos B, mostrou maior valor (P ≤ 0,010) desse tipo celular em 

relação ao valor médio de 2,3 ± 1,9 das mesmas na pele suscetível infestada por (N), em relação ao 

valor médio de 4,0 ± 2,8 de células B e ao de 4,0 ± 2,8 das mesmas na pele infestada pelos estágios 

de (A’) e (A’’) respectivamente (Figura 20 B e Tabela 11). A média das peles suscetíveis infestadas 

pelas fases de N, A’ e A’’ também foram menor (P = 0,029) em relação a pele naïve da mesma raça 

(Figura 20 B e Tabela 11). 

 

4.3.1. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições 

experimentais: caracterização fenotípica das células CD4+ e CD8+ recrutados à pele pelos 

diferentes estágios evolutivos do carrapato. 

 

Entre as células de interesse presentes no infiltrado, foram marcadas nas secções de pele 

estudadas aquelas que expressavam a molécula de superfície CD4. Essa molécula é expressa por  
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Figura 22. Marcação de linfócitos B CD21+ recrutadas à pele de bovinos resistentes 
e suscetíveis infestada pelo R. (B.) microplus em condições experimentais. Pele de 
bovinos resistentes (A) e suscetíveis (C) infestadas pelo estágio A’; pele de bovinos 
resistentes (B) e suscetíveis (D) infestada pelo estágio de A’’; setas vermelhas apontam 
para as células CD21+ marcadas no tecido e setas pretas apontam para o cone de cimento 
formado pelo carrapato. Secções de pele criopreservadas e coradas por May-Grünwald e 
Giemsa (aumento de 100x).  
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linfócitos T; em macrófagos (ABBAS E LITCHMAN, 2003) e alguns granulócitos como 

eosinófilos e basófilos quando ativados (FERLAND ET AL., 2004; QI ET AL., 2002). Dessa 

forma, células CD4+ marcadas nas secções de pele analisadas foram contadas e os resultados 

apresentados na figura 23. Como pode ser observada no gráfico, a média de 88,5 ± 6,2 de células 

CD4+ marcadas na pele resistente infestada por (A’’) foi 3,1 vezes maior (P = 0,001) que a média 

de 28,7 ± 15,2 dessas células na pele suscetível infestada no mesmo estágio (Figuras 24 A e 24 C, 

Tabela 12). A pele resistente (C”) com média de 22,4 ± 6,4 de células CD4+; mostrou-se 4,5 vezes 

menor (P = 0,008) que a média de 101,8 ± 69,7 dessas células na mesma infestada por (N). 

Fenômeno semelhante foi observado na pele resistente infestada pelos estágios de (A’) e (A’’), com 

médias de 85,2 ± 58,4 e de 88,5 ± 6,2 de células CD4+, que aumentaram 3,8 vezes (P ≤ 0,006) em 

comparação a média de 22,4 ± 6,4 dessas células no controle (C”) (Figura 23 A e Tabela 12). A 

pele suscetível infestada pelo estágio de (L), com média de 38,0 ± 22,9 de células CD4+, também 

apresentou aumento de 2,2 vezes (P = 0,034) e manteve aumento semelhante a 2,1 (P ≤ 0,050) 

vezes nos estágios de N e A’, com médias de 35,8 ± 20,4 e 37,0 ± 24,6 dessas células, em 

comparação a média de 17,4 ± 7,7 das mesmas na pele suscetível (C”) (Figura 23 A e Tabela 12). 

Outra população celular de interesse marcada nas secções de pele resistente e suscetível foram 

as que expressam a molécula de superfície CD8+, entre elas estão subpopulações de linfócitos T e 

Natural killers (MACHUGH, 1993; CROCKER, 1993; STORSET ET AL., 2004). Sendo assim, as 

diferentes populações de linfócitos CD8+ foram marcadas e contadas nas secções de pele estudadas. 

Os resultados obtidos, apresentados na figura 23 B, demonstraram que a pele resistentes infestada 

pelo estágio de (N), com média de 84,8 ± 38,4 de células CD8+, aumento de 6,0 (P = 0,011) em 

comparação a média de 14,1 ± 5,3 dessas células na pele suscetível infestada também por (N) 

(Figura 24 B e 24 D, Tabela 12). A pele resistente infestada por (N), com médias de 84,8 ± 38,4, e a  
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Figura 23. Contagem de células CD4+ e CD8+ recrutadas à pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições 
experimentais. Os gráficos demonstram a porcentagem de células CD4+ (A) e CD8+ 
(B) marcados na pele de bovinos resistentes (caixas brancas) e suscetíveis (caixas 
cinzas) infestados pelos estágios larva (L), ninfa (N) e adultos em início (A’) e final 
de ingurgitamento (A’’). Pele naïve (C’) e pele não infestada (C’’) foram utilizadas 
como controles. As letras indica diferenças estatísticas significativas (P<0,05) entre 
os estágios do carrapato dentro da mesma raça. (*) representa diferenças estatísticas 
(P<0,05) entre bovinos resistentes e suscetíveis. 
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Figura 24. Marcação de células CD4+ e CD8+ recrutadas à pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis infestada pelo R. (B.) microplus em condições 
experimentais. Marcação de células CD4+ na pele de bovinos resistentes (A) e 
suscetíveis (C) infestadas pelo estágio A’’. Marcação de células CD8+ na pele de 
bovinos resistentes (B) e suscetíveis (D) infestada pelo estágio de (N). As setas 
vermelhas apontam para as células marcadas no tecido e setas pretas apontam para o 
cone de cimento formado pelo carrapato. Secções de pele criopreservadas e coradas por 
May-Grünwald e Giemsa (aumento de 100x). 
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infestada por (A’), com média de 59,2 ± 27,7 de células CD8+, mostraram-se 3,1 e 2,1 vezes 

reduzidas (P ≤ 0,018) em comparação a de 27,8 ± 4,6 de células CD8+ presentes no controle (C”) 

(Figura 23 e Tabela 12). Em contrapartida, a média de 27,5 ± 7,5 desses linfócitos encontrados na 

pele suscetível (C”), foi 2,0 vezes maior (P = 0,040) que a mesma  infestada por (N) (Figura 23 B e 

Tabela 12). 

 

4.3.2. Infestação de bovinos resistentes e suscetíveis ao R. (B.) microplus em condições 

experimentais: caracterização fenotípica dos linfócitos T γγγγδδδδ/WC1+ e Natural Killers recrutados 

à pele pelos diferentes estágios evolutivos do carrapato. 

Linfócitos T γδ/WC1+ são um subtipo pró-inflamatório de linfócitos T γδ+ exclusivos de 

bovinos (MACHUGH, 1993; CROCKER, 1993). Essa população de linfócitos foi identificada nas 

secções de pele estudadas através de marcação específica da molécula de superfície WC1. Os 

resultados obtidos da contagem das células WC1+ nas secções analisadas estão na figura 25 A e, 

como observado no gráfico, os valores médios de linfócitos T γδ/WC1+ são semelhante entre as 

raças. Porém a comparação entre os estágios evolutivos do carrapato demonstrou que a pele 

suscetível (C”), com média de 17,1 ± 6,7 de linfócitos T γδ/WC1+, foi 3,3 vezes maior (P = < 

0,001) que a média de 5,2 ± 3,6 desse tipo celular na pele suscetível infestada por (N), foi 4,1 vezes 

menor (P = < 0,001) que a média de 4,1 ± 1,0 desse tipo linfocitário na mesma infestada por (A’); e 

1,8 vezes menor que a média de 9,7 ± 4,3 dessas células na pele infestada por (A’’) (Figura 26 C e 

26 D, Tabela 13). A pele resistente (C”), com média de 22,5 ± 6,1 de linfócitos T γδ/WC1+, foi 4,1 

vezes menor (P = 0,008) apenas que a média de 5,5 ± 4,1 desse tipo celular em comparação a 

mesma infestada pelo estágio A’’ (Figura 26 A e 26 B, Tabela 13). A comparação entre as fases 

evolutivas do carrapato demonstrou que a média de 5,5 ± 4,1 de linfócitos T γδ/WC1+ encontrada  



 102 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 25. Contagem de linfócitos Tγγγγδδδδ WC1+ e de Natural Killers p46+ recrutadas 
à de bovinos resistentes e suscetíveis infestada pelo R. (B.) microplus em condições 
experimentais. Os gráficos demonstram a porcentagem de linfócitos Tγδ WC1+ (A) e 
de Natural Killers p46+ (B) marcadas na pele de bovinos resistentes (caixas brancas) e 
suscetíveis (caixas cinzas) infestados pelo estágio de larva (L), ninfa (N) e adultos em 
início (A’) e final de ingurgitamento (A’’). Pele naïve (C’) e pele não infestada (C’’) 
foram utilizadas como controles. As letras indica diferenças estatísticas significativas 
(P<0,05) entre os estágios do carrapato dentro da mesma raça. (*) representa diferenças 
estatísticas (P<0,05) entre bovinos resistentes e suscetíveis.  
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Figura 26. Marcação de linfócitos Tγδδδδ WC1+  recrutados à pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis infestados pelo R. (B.) microplus em condições 
experimentais. Pele não infestada de bovinos resistentes (A) e suscetíveis (C); pele de 
bovino resistente (B) infestada pelo estágio de A’’; pele de bovino suscetível (D) 
infestada pelo estágio de N. As setas vermelhas para os linfócitos T γδ WC1+ marcadas 
no tecido e setas pretas apontam para o cone de cimento formado pelo carrapato. 
Secções de pele criopreservadas e coradas por May-Grünwald e Giemsa (aumento de 
100x). 
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na pele resistente infestada pelo estágio de (A’’) diminuiu 3,0 vezes (P = 0,021) em relação a média 

de 16,4 ± 14,2 dessas células na mesma infestada pelo estágio de (A’) (Figura 25 A e Tabela 13). Já 

a média de 9,7 ± 4,3 de linfócitos T γδ/WC1+ na pele suscetível infestada pela fase de (A’’), 

mostrou-se 1,9 vezes menor (P = 0,024) que a média de 5,2 ± 3,6 desse tipo celular na mesma 

infestada pelo estágio de (N); e 2,0 vezes menor (P = 0,012) que a média de 19,8 ± 8,2 dessas 

células na mesma infestada por (L) (Figura 25 A e Tabela 13). 

E por fim, a última população de interesse observada nas secções de pele estudadas foram as 

Natural Killers. Essas células foram marcadas nas secções de pele resistente e suscetível através da 

expressão do receptor de superfície NKp46 (STORSET ET AL., 2004). O valor médio de Natural 

Killers p46+ marcadas nas secções de pele foi determinado e os resultados apresentados no gráfico 

da figura 25 B. Como pode ser observado no gráfico, não houve diferenças significativas entre os 

valores médios de Natural Killers as raças estudadas (Figura 25 B). Porém a pele resistente 

infestada pelo estágio de (N), com média e 52,5 ± 30,9 dessas células, apresentou aumento de 9,2, 

embora não significativo, em comparação a média de 5,7 ± 4,1 das mesmas na pele suscetível 

infestada por (N) (Figura 27 B e 27 D, Tabela 13). O mesmo foi observado na pele resistente 

infestada pelo estágio de (A’), com média e 20,4 ± 16,2 dessas células, apresentou aumento de 8,8, 

embora não significativo, em comparação a média de 2,3 ± 2,2 das mesmas na pele suscetível 

infestada por (A’) (Tabela 13). A pele não infestada da raça resistente com média de 0,7 ± 0,9 de 

Natural Killers p46+, mostrou-se 75,0 vezes menor (P = 0,006) quando comparada a média de 52,5 

± 30,9 desse tipo celular na mesma infestada por (N); 29,0 vezes menor (P = 0,013) que a média de 

20,4 ± 16,2 desse tipo linfocitário na mesma infestada por (A’) e 66,0 vezes menor (P = 0,014) que 

a média de 43,9 ± 27,4 dessas células na pele infestada por (A’’) (Figura 27 A e 27 B, Tabela 13). 

Já a pele suscetível não infestada, com média de 0,8 ± 0,9 de Natural Killers p46+, mostrou-se 8,8  
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Figura 27. Marcação de células Natural Killers p46+ recrutadas à pele de bovinos 
resistentes e suscetíveis infestada pelo R. (B.) microplus em condições 
 experimentais.   Marcação de células Natural Killers p46+ na pele C” de bovinos 
resistentes (A) e suscetíveis (C). Marcação de células Natural Killers p46+ na pele 
infestada de bovinos resistentes (B) e suscetíveis (D) pelo estágio de (N). Setas 
vermelhas indicam a presença de células marcadas no tecido e setas pretas apontam para 
o cone de cimento formado pelo carrapato. Secções de pele criopreservadas e coradas 
por May-Grünwald e Giemsa (aumento de 100x). 
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vezes menor (P = < 0,001) que a média de 7,1 ± 1,7 desse tipo celular na mesma infestada pelo 

estágio de (L), e 7,1 menor (P = 0,09) que a média de 5,7 ± 4,1 dessas células na mesma infestada 

pelo estágio de (N) (Figuras 25 B, 27 C e 27 D e Tabela 13). Comparações entre as diferentes fases 

evolutivas demonstraram redução de 2,0 vezes na média de 2,3 ± 2,2 de Natural Killers na pele 

suscetível infestada por ( A’) comparada a média de 7,1 ± 1,7 desses linfócitos na mesma infestada 

por (L) (Figura 25 B e Tabela 13). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

V. DISCUSSÃO 
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Na sua busca por sangue, artrópodes hematófagos adaptaram diferentes mecanismos de evasão 

das defesas cutâneas dos hospedeiros vertebrados, sendo o principal deles a saliva inoculada na pele 

dos mesmos durante o ato da hematofagia. (RIBEIRO E FRANCISCHETTI, 2003; TITUS, BISHOP 

E MEJIA, 2006; FRANCISCHETTI ET AL., 2009). Embora apresente propriedades 

antinflamatórias e imunomoduladoras, a saliva como todo xenobiótico, quando inoculada na pele 

causa manifestações cutâneas alérgicas no local (STUKE ET AL., 2008, VON RUEDORFFER ET 

AL., 2003; LEVERKUS ET AL., 2006; POCHANKE ET AL., 2006; GALARIA, CHAUDHARY, 

MAGRO, 2003). Essas manifestações cutâneas alérgicas são mediadas principalmente por 

mastócitos e basófilos através de anticorpos do tipo IgE e IgG (STUKE ET AL., 2008, VON 

RUEDORFFER ET AL., 2003; LEVERKUS ET AL., 2006; POCHANKE ET AL., 2006). Como os 

mastócitos são células residentes da pele e se localiza nas proximidades de vasos sanguíneos, os 

diversos mediadores inflamatórios e fatores quimiotáticos liberados promovem a permeabilização e 

ativação do endotélio culminando no recrutamento de células efetoras da imunidade e na formação 

do infiltrado inflamatório (MARSHALL, 2004; GALLI, NAKAE E TSAI, 2005). Esse fato foi 

comprovado por DEMEURE ET AL (2005), ao demonstrou que a saliva de mosquitos anofelíneos 

tem ação direta na ativação e desgranulação de mastócitos de pele. Utilizando hospedeiros 

deficientes em mastócitos, esses pesquisadores comprovaram que os mastócitos iniciam a resposta 

inflamatória local, com recrutamento de diversos tipos celulares e hiperplasia de linfonodos. 

Semelhante a saliva dos anofelíneos, a mesma do carrapato poderia estar ativando os mastócitos 

maduros presentes na pele infestada, pois os mesmos não foram visualizados no infiltrado celular 

através da coloração dos grânulos metacromáticos. A desgranulação dos mastócitos pode ter com 

conseqüência o recrutamento das células formadoras do infiltrado encontrado na pele infestada dos 

animais estudados. 
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Uma das particularidades dos mastócitos é a variedade de estímulos que podem conduzi-los a 

ativação; esta característica é conferida pelos diferentes tipos de receptores expressos na superfície 

celular dos mesmos (METZ, SIEBENHAAR E MAURER, 2008). Dessa forma, dependendo do tipo 

de receptor responsável pela ativação dos mesmos, eles desgranulam diferentes produtos 

biologicamente ativos que podem induzir respostas imunes cutâneas proinflamatórias, 

antinflamatórias e/ou imunorreguladoras (METZ, SIEBENHAAR E MAURER, 2008). Sabe-se que 

componentes de helmintos e de veneno de artrópodes himenópteros ativam mastócitos, não via 

receptor para IgE, e induzem degranulação de mediadores pré-formados, mas não de citocinas, 

quimiocinas e fatores de crescimento por esse tipo celular (METZ, SIEBENHAAR E MAURER, 

2008). A ausência de regeneração dos grânulos desses mastócitos ativados na pele infestada, pois 

não são visualizados nos infiltrados analisados, sugeriu que os mesmos podem ter sofrido múltiplos 

ciclos de ativação devido à inoculação constante de saliva durante o longo período de fixação dos 

carrapatos à pele hospedeira. É bem conhecido que a saliva de carrapatos tem ação moduladora 

sobre a ativação e produção de citocinas em diversos tipos celulares como macrófagos, células 

dendríticas e linfócitos (FERREIRA E SILVA, 1998; FERREIRA E SILVA, 1999, SÁ-NUNES ET 

AL., 2007). A mesma ação moduladora da saliva poderia acontecer também com os mastócitos da 

pele hospedeira, o que alteraria o perfil de mediadores lipídicos, citocinas e quimiocinas liberados 

por esse granulócito (METZ, SIEBENHAAR E MAURER, 2008). Quando ativados e dependendo 

da via de ativação induzida pela saliva, esses mastócitos poderiam desgranular diferentes tipos de 

mediadores inflamatórios, citocinas e quimiocinas no local da picada. Através da desgranulação 

dessas substâncias e, dependendo do conjunto das mesmas, os mastócitos pode também mediar o 

recrutamento preferencial de um tipo celular em detrimento de outros no local (METZ, 

SIEBENHAAR E MAURER, 2008). Os mastócitos da pele resistente talvez tenham sido ativados 

por uma via que preferencialmente desgranula fatores quimiotáticos para basófilos e eosinófilos ou 
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que não iniba o recrutamento dos mesmos como pode ocorrer na pele suscetível (PANG ET AL., 

2006), com menor número desses granulócitos, embora a densidade celular do infiltrado seja 

semelhante entre os animais estudados. 

A pressão seletiva exercida pelos carrapatos na pele resistente durante o convívio de milhares de 

anos (LEMOS, 1986) selecionou mecanismos inflamatórios e imunológicos capazes de conferir 

imunidade contra o ectoparasito. O estudo comparativo dos mecanismos inflamatórios e 

imunológicos entre as raças bovinas estudadas confirmou que as mesmas encontradas na pele 

resistente são mediadas principalmente por basófilos e eosinófilos (ASKENASE, BAGNALL E 

WORMS, 1982; BROWN, BARKER E ASKENASE, 1984; SCHLEGER, LINCOLN E KEMP, 

1981). Esses granulócitos medeiam a resistência ao carrapato através da desgranulação de 

substâncias com propriedades pró-inflamatórias, imunomoduladoras e tóxicas, capazes de tornar o 

sangue pouco palatável (ROTHENBERG E HOGAN, 2006; SCHROEDER, DONALD E 

LICHTENSTEIN, 2001). Como são facilmente recrutados para tecidos inflamados e não precisam 

de exposição prévia ao antígeno para desgranularem esses granulócitos constituem uma rápida e 

eficiente defesa contra ectoparasitos capaz de conferir imunidade ao hospedeiro resistente (LEE E 

LEE, 2005; FALCONE, PRITCHARD E GIBBS, 2001). Os mecanismos de recrutamento de 

eosinófilos e basófilos para o local de fixação do carrapato pode envolver diversos fatores 

quimiotáticos como C5a; IL-16; IGF-1; PGD2; CCL-2, 7, 8 e 13; CCL-3 e 4; CCL-11, 24 e 26; 

CCL-5 e CXCL-8, e alguns deles podem recrutar ambos os tipos celulares, como por exemplo, CCL-

5, CCL-3 e CCL-11 (FALCONE, HAAS E GIBBS, 2000; MARONE ET AL., 2005; 

ROTHENBERG E HOGAN, 2006). Dentre estes, destacam-se o IGF-1, que é fator quimiotático 

seletivo para basófilos (HARTNELL ET AL., 2004), e CCL-13 e C5a, os mais potentes 

(HEINEMANN ET AL., 2000). Esses fatores quimiotáticos, em grande parte, são liberados por 

mastócitos ativados (BENOIST E MATHIS, 2002) o que levaria ao acumulo de basófilos e 
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eosinófilos na pele infestada. ABATEPAULO e colaboradores (manuscrito em preparação) 

demonstraram que alguns desses fatores quimiotáticos, como CCL2, CCL3 e IGF-1, apresentaram 

níveis elevados de expressão gênica na pele resistente infestada pela fase adulta do R. (B.) 

microplus. Essa característica de bovinos resistentes pode ser um dos fatores que contribui para a 

aquisição de imunidade contra carrapatos. Em contrapartida, recentemente foi demonstrado que a 

saliva de carrapato possui ação antiquimiotática (VANCOVA ET AL 2007), exercida através da 

regulação negativa de receptores de quimiocinas (OLIVEIRA ET AL., 2007) e da presença de 

proteínas ligantes de quimiocinas (DÉRUAZ ET AL., 2008). Porém, a detecção de SNPs 

(polimorfismo de um único nucleotídeo) em alguns fatores quimiotáticos importantes para o 

recrutamento de basófilos e eosinófilos como CCL2, CCL3 e IGF-1 em bovinos resistentes podem 

ser um mecanismo de evasão do hospedeiro resistente a ação antiquimiotática da saliva 

(ABATEPAULO ET AL., 2008). Diante de mecanismos redundantes para impedir o recrutamento e 

ativação de basófilos e eosinófilos, fica claro que carrapatos repudiam os mediadores inflamatórios 

liberados por esses granulócitos. Esses mediadores tóxicos expulsam o carrapato não por meio de 

contração muscular e produção de muco como ocorre com parasitas intestinais e de vias aéreas, mas 

por lesarem o intestino do mesmo quando ingeridos (MCLAREN, WORMS E ASKENASE,1983). 

Fato confirmado quando drogas anti-histamínicas foram administradas em bovinos e que resultaram 

em numero elevado de fêmeas ingurgitadas por animal (TATCHELL E BENNETT, 1969; 

WILLADSEN, WOOD E RIDING ET AL., 1979). A presença de proteínas ligantes de histamina na 

saliva de algumas espécies de artrópodes hematófagos reforça a importância da mesma na rejeição a 

carrapatos (CALVO, ANDERSEN E RIBEIRO, 2006). 

As respostas imunológicas contra carrapatos são um fenômeno complexo que parece ser 

mediado principalmente por basófilos, esse granulócito são também um importante componentes 

mediadores da reação de hipersensibilidade tardia do tipo Jones-Mote (MARTINS E RAFFEL, 
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1964). Reação semelhante foi induzida na pele por inoculação intradérmica de proteínas heterologas 

solúveis (ASKENASE E ATWOOD, 1976), exatamente a situação que ocorre durante a alimentação 

do carrapato no hospedeiro. A cinética desse granulócito na reação de Jones-Mote difere da reação 

de hipersensibilidade imediata de fase tardia induzida por IgE (ASKENASE E ATWOOD, 1976) e 

coincide com a hipersensibilidade do tipo tardio observada na pele resistente contra antígenos do R. 

(B.) microplus (BECHARA ET AL., 2000). Basófilos são uma importante fonte de IL-4 e IL-13 

(GIBBS ET AL., 1996; MITRE ET AL., 2004) e estão envolvidos também nas reações alérgicas 

induzidas por alérgenos protéicos com atividade enzimática (SOKOL ET AL., 2007) e a quitina 

(REESE ET AL., 2007), ambos presentes de forma representativa na saliva e pecas bucais do 

carrapato. Além disso, esse granulócito é capaz de apresentar antígenos para linfócitos T CD4+ e T 

CD8+ com a mesma eficiência que células dendríticas, primando-os de forma a induzir a produção 

de citocinas de padrão TH2 (KIM ET AL., 2009; PERRIGOUE ET AL., 2009; YOSHIMOTO ET 

AL., 2009; SOKOL ET AL., 2009). As reações cutâneas induzidas pela saliva de carrapatos parecem 

envolver componentes da resposta imune adquirida humoral e celular, pois a resistência ao 

ectoparasito aumenta com repetidas exposições indicando o desenvolvimento de memória protetora 

específica (TRAGER, 1939; TATCHELL E MOOREHOUSE, 1968; REIK, 1962). A transmissão de 

imunidade adquirida a carrapatos através da transferência de soro e células linfóides obtidos de 

animais resistentes é um forte indício da participação da imunidade adaptativa e a ação conjunta de 

mecanismos humorais e celulares na aquisição de resistência a carrapatos (WIKEL E ALLEN, 1976; 

ASKENASE, BAGNALL E WORMS, 1982). Foi demonstrado por DENZEL e colaboradores 

(2008) que basófilos aumentam a elaboração de respostas de memória humoral e que a depleção 

desse granulócito reduziu em 50% a produção de IgG1 e em 60 a 80% a de IgG2a antígenos-

específicas. A presença de proteínas ligantes de IgG na saliva (WANG ET AL.,1998), indica que 

anticorpos são o pivô da resposta controlando a infestação os níveis de infestação do carrapato 
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(KASHIMO ET AL., 2005). Trabalhos recentes também demonstraram que a saliva de carrapatos 

favorece o desenvolvimento de linfócitos T CD4+ produtores de citocinas pertencentes ao padrão 

Th2 e de IL-10 (FERREIRA E SILVA, 1998; MEJRI ET AL., 2001). Embora o tipo Th2 de resposta 

imune esteja correlacionado com suscetibilidade a carrapatos (CHRISTE ET AL., 1998; FERREIRA 

E SILVA, 1999), é fato que resposta imune contra helmintos envolvendo basófilos predominam o 

mesmo tipo (FALCONE, PRITCHARD E GIBBS, 2001), deixando dúvidas quanto ao padrão de 

citocinas predominante em hospedeiros resistentes a carrapatos. Como demonstrado neste trabalho, 

bovinos resistentes elaboram melhor a resposta imunológica adaptativa local que os bovinos 

suscetíveis. O maior número de linfócitos T e B presentes no infiltrado sugere que a saliva não 

interferiu no recrutamento desses tipos celulares e, uma vez no local, esses linfócitos reorganizam e 

direcionam os mecanismos inatos já ativos. A ação conjunta das células pertencentes as respostas 

inata e adaptativa e de seus produtos são responsáveis por expulsar o ectoparasito da pele 

hospedeira. 

Como já mencionado na Introdução, os linfócitos T γδ+ são muito abundantes na pele bovina, 

representando 44% dos linfócitos T (HEIN E DUDLE, 1997; MACHUGH ET AL, 1993; 

CROCKER ET AL, 1993) e evolutivamente conservados (RICHARDS E NELSON, 2000). Como se 

localizam nas barreiras epiteliais e são recrutados para tecidos inflamados (HAYDAY ET AL., 

2001; WILSON, AYDINTUG E JUTILA, 1999) possivelmente participem de uma primeira linha de 

defesa contra ectoparasitos (HEIN E DUDLE, 1997; MACHUGH ET AL, 1993; CROCKER ET 

AL, 1993). A maioria dos linfócitos γδ+expressa o receptor do tipo scavenger WC1 (MACHUGH 

ET AL, 1997) e constituem uma subpopulação linfocitária produtora de citocinas pró-inflamatória 

como IL-12, IL-4, IL-10 e TNF-α (BROWN, DAVIS E TUO, 1996; LAHMERS ET AL, 2005; 

HEDGES, GRAFF E JUTILA, 2000) e de quimiocinas, ajudando no recrutamento celular 
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(LAHMERS ET AL., 2006). A presença constante desse tipo celular na pele resistente, mesmo 

durante a infestação, sugere uma possível participação desses linfócitos na defesa contra 

ectoparasitos. Esse tipo celular também participa da homeostasia da pele ao produzir fatores de 

crescimento como o IGF-1, que regula a taxa de proliferação de queratinócitos (SHARP ET AL., 

2005), é quimiotático para basófilos (HARTNELL ET AL., 2004). Os níveis de expressão gênica de 

IGF-1 na pele resistente se demonstraram elevados, o que também sugere que esse tipo celular possa 

ajudar no recrutamento desse granulócito (ABATEPAULO ET AL., manuscrito em preparação). 

Além da ação espoliadora do s carrapatos, eles também são capazes de transmitir grande 

variedade de microrganismos como protozoários, rickettsias, espiroquetas e vírus, como já 

mencionado (JONGEJAN E UILENBERG, 2004). Alguns dos tipos celulares encontrados no 

infiltrado podem ser responsáveis impedir a infecção do organismo hospedeiro pelos agentes 

transmitidos pelo carrapato. Os neutrófilos são os leucócitos mais abundantes no sangue e os 

primeiros a serem recrutados para tecidos inflamados. Atuam como pivô da imunidade contra 

infecções por microrganismos e, além de fagocitam e destruírem os microrganismos, também 

produzem varias citocinas. Embora sejam células de vida curta, nos sítios inflamatórios seu tempo de 

vida aumenta (NATHAN, 2006). A degradação de matrix extracelular por metaloproteases presentes 

na saliva do carrapato (DECREM ET AL., 2008) pode gerar peptídeos que apresentam homologia 

com o domínio alfa de quimiocinas, induzindo quimiotaxia através dos receptores CXC 

(WEATHINGTON ET AL., 2006). Esse granulócito responde a quimiocinas do tipo CXC como as 

CXCL-1, 2, 3 e 8 (ROT E VON ADRIAN, 2004) o que resultaria no acúmulo de neutrófilos no 

infiltrado inflamatório de maneira não específica. Embora estejam presentes no infiltrado celular de 

ambas as raças estudadas de forma semelhante, não foi observada participação efetiva desse tipo 

celular na aquisição de resistência. Recentemente foi descrito um novo mecanismo de destruição de 

microrganismos exercida pelos neutrófilos. Esse mecanismo é chamado de NETose e é basicamente 
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uma rede extracelular de cromatina complexada com proteínas granulares que aprisionam e matam 

os microrganismos inoculados pela saliva do carrapato (BRINKMANN ET AL, 2004; 

BRINKMANN E ZYCHLINSKY, 2007; URBAN ET AL., 2006; URBAN, ZYCHLINSKY, 2007; 

FUCHS ET AL., 2007). As células Natural Killers que apresentam atividade citolítica mediada por 

IgG (STORSET ET AL., 2004), também podem estão envolvidas em repostas que conferem 

proteção contra o Mycobacterium bovis (BASTOS ET AL., 2008) e patógenos transmitidos pelo 

carrapato (GOFF ET AL., 2006), nas quais predomina padrão Th1 de resposta imune caracterizado 

pela intensa produção de IL-12 e IFN-γ. A ação inibidora da saliva de carrapatos sobre a atividades 

citotóxica das Natural Killers (KUBES ET AL.,2002) e da produção de citocinas proinflamatórias 

(KYCKOVA AND KOPECKY., 2006) pode ser uma vantagem utilizadas pelos agentes transmitidos 

pelo ectoparasito para o sucesso da infectividade e estabelecimento das doenças. 

Em resumo, este trabalho teve o intuito de contribuir na elucidação dos componentes celulares 

que podem estar comprometidos com a aquisição de imunidade a carrapatos de forma comparativa. 

Dessa forma, foi utilizado um modelo experimental constituído por hospedeiros naturais ao R. (B.) 

microplus e de uma mesma espécie apresentando fenótipos contrastantes de infestação. 
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Este trabalho descreveu a participação de algumas populações celulares que compõem o 

infiltrado inflamatório e participam da resposta imune local ao carrapato no desenvolvimento do 

fenótipo de resistência de bovinos contra esse ectoparasito. Baseado nos resultados obtidos quanto à 

composição do infiltrado celular formado na pele infestada de bovinos resistentes e suscetíveis 

infestados pelo carrapato R. (B.) microplus, foi possível concluir que: 

1- O maior número de basófilos e eosinófilos no infiltrado recrutado à pele infestada está e 

diretamente correlacionado com a manifestação de resistência na raça zebuína. 

2- A presença em maior número de linfócitos T e linfócitos B na pele de bovinos resistentes 

indica que este hospedeiro é capaz de elaborar respostas imunes adaptativas efetivas contra 

carrapatos e que a resposta imune humoral e celular podem colaborar de forma semelhante no 

processo de aquisição de resistência. 
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