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Perspectivas para o controle do carrapato bovino

Perspectives for control of bovine tick

Alexandre Trindade Leal?, Daniela Reis Joaquim de Freitas* & Itabajara da Silva Vaz Jr.12

RESUMO

O carrapatdoophilus microplu® um ectoparasita de bovinos, presente em areas tropicais e subtropicais na
América, Africa, Asia e Australia. O método atual para o controle do carrapato [Bndphilus microplus o uso de
acaricidas. Porém, este método é caro devido aos custos das drogas e aos da méo de obra exigida para a sua aplicacgé
Também, existem relatos de carrapatos resistentes a diversos acaricidas. Além disso, os residuos quimicos na alimentaca
e a poluicdo ambiental sdo uma grande preocupacao a ser considerada. Para superar estes problemas, métodos alterna
VvOs nhdo-quimicos incluem o uso de animais geneticamente resistentes, o desenvolvimento de vacinas, o gerenciamento de
pastagem com alternancia de espécies e o controle bioldgico. Neste momento, a protecdo induzida por vacinas néo é
suficiente para permitir o controle Bomicroplus Entretanto, os resultados sugerem ser possivel o uso combinado destes
métodos para o controle do carrapato a fim de reduzir o uso de acaricidas quimicos.

Descritores: Boophilus microplusyacina, controle, acaricida.

ABSTRACT

The tickBoophilus micropluss an ectoparasite of bovine, present in tropical and subtropical areas, as America,
Asia, Africa and Australia. The current method for the control of the cattleBtickicroplusis the use of chemicals.
However, this method is expensive due to the costs of both drugs and to the labor required to apply treatment. Moreover,
there are observations of tick isolates resistant to the acaricides. In addition, chemical residues in food and environmental
pollution are a major concern nowadays. To overcome these problems alternative non-chemical methods to control the
cattle tick are under development. The non-chemical methods include the use of genetically resistant cattle, the develop-
ment of vaccines, pasture management, alternate grazing of different species of hosts and biological control. In this
moment, the protection induced by vaccination is not enough to permit the controlBfrthieroplus However, the
results suggest that it is possible to envisage the combined use of these methods for the control of cattle tick in order to
reduce the use of chemical acaricides.

Key words: Boophilus microplusyaccine, control, acaricide.

Received: January 2003 Accepted: February 2003

* Este trabalho recebeu apoio financeiro do PADCT, PRONEX, FAPERGS and €BEnqtro de Biotecnologia do Estado do Rio Grande do
Sul - UFRGS2? Departamento de Patologia Clinica Veterinaria, FAVET/UFRGS. CORRESPONDENCIA: Itabajara da Silva Vaz Junior [e-mail:
ita@dna.cbiot.ufrgs.br] Centro de Biotecnologia do Estado do Rio Grande do Sul UFRGS. CP. 15005; 91501-970 Porto Al&gesilRS -



Leal AT, Freitas D.R.J.,Vaz Jr. 1.5.2003. Perspectivas para o controle do carrapato bovino. Acta Scientiae Veterinariae. 31:1-11.

Introducao crito, na Austrdlia, um caso de resisténcia para dioxation,
carbophenothion, diazinon e carbamyl, [66]BO

O carrapatoBoophilus microplusé um . A . :
. . L . . microplus pode apresentar resisténcia mais rapida-
ectoparasita hematdfago originario da Asia, cujo principa .

mente que outros carrapatos, presumivelmente, pelo

hospedeiro é o bovino. Encontra-se amplamente distribuj- . ~
. .. . 2menor periodo de tempo entre as geracdes [40], o que
do nos grandes rebanhos bovinos da América, Africa, Asi .
. emonstra a necessidade de desenvolver novas for-
e Oceania entre os paralelos 32°N e 32°S [36], sendo um .
dos principais parasitos que afetam a pecuéria destas <'£1rrenaasS de controle desta especie.
principais p d P Portanto, devido aos problemas de resistén-

O B. microplusacarreta diversos danos econo-_. L ~
ia, ao alto custo dos produtos quimicos e da mao-de-

micos [34], tornando-se o principal alvo de programas Sra na aplicacio dos produtos, bem como o apareci-
controle e erradicacdo nos rebanhos da America do Sl v, e residuos toxicos na carne e no leite e a con-
[52], pois um carrapato bovino suga, em média, de 2a 3 inaciio do ambiente, tém-se procurado Novos mé-

de sangue do seu hospedNeiro [26_]' 0 que se reflete g, como formas alternativas de controle do carra-
grandes perdas na producéo de leite e carne [71] e daBQ?o [53, 56]. Atualmente, os controles biolégico e

no couro causados por reacdes inflamatorias nos Iocaisiﬁﬁmolégico j& constituem parte de programas de con-
fixacdo do carrapato [67]. Tambem, o carrapato pode atygh|e integrado de ectoparasitas, que ainda exigem a

como vetor de doencas, como a tristeza parasitaria bov"ﬂl%iizagéo de produtos quimicos para maior estabilida-
causada por protozoarios do génBabesiae pela ge operacional [56].

rickétsia do génerdnaplasmd49, 78]. Além disso, exis-
tem diversos prejuizos relacionados & m&o-de-obra necggntrole biologico
saria para o controle desse parasita, despesas com instala- Os controles biolégicos incluem a selecéo de

¢Ges, compra de equipamentos adequados para aplicagdo,s menos sensiveis ao carrapato; cultivo de pasta-
de carrapaticida nos rebanhos e aquisicao de carrapatlua@ﬁs que dificultam a sobrevivéncia das fases de vida

[9]. Estudos recentes na Australia, calculam uma perda afjze [21, 70]; acdo de predadores naturais, como a
al de 4 milhdes de dodlares na criagédo de gado, 49% deég@ga vaqueir&gretta ibis[1] e formigas [26].
perda devido aos custos do controle do carrapato e 51% Espécies parasitas também podem contribuir
devido a perdas na producao de leite, carne e couro [3ghra a manutencso de baixos niveis populacionais de
carrapato. Bactérias, contscherichia coliCedecea
lapagei e Enterobacter agglomerarsio naturalmen-

O meétodo de controle para o carrapato que encontradas no aparelho reprodutor feminino do car-
mais tem sido utilizado desde a década de 50 é o uspato. Existem relatos de uma diminuicéo de até 47%
de acaricidas [56]. Apesar de atualmente ser o Uni¢ta quantidade de ovos postos quando fémeas
método eficaz é também dispendioso, além de pod@gurgitadas d&. micropluseram imersas em suspen-
causar danos ao meio ambiente e a satde publica, a@e deC. lapagei[6]. A utilizacdo de fungos no con-
ves da contaminagéo de rios e solos. Ao longo dest@asle do carrapato tem sido muito estudada nos Ultimos
décadas, foram utilizados, sequencialmente, acaricidasos, como o fungo entomopatogénidetarhizium
baseados em compostos arsenicais, organocloradasjsopliae,altamente patogénico para o carrapato
organofosforados, carbamato, formamidinas &odes scapulari§79]. Demonstrou-se que os fungos
piretroides. A troca dos principios ativos tem sido umBeauveria bassiana M. anisopliaeinduzem uma
necessidade devido ao surgimento de popula¢des taxa de mortalidade de aproximadamente 30% em
sistentes. Os trés mais recentes grupos quimicos Raipicephalus appendiculataslultos alimentados em
produtos contra o carrapato que se encontram dispgeelhos, enquanto qud. anisopliaeinduzem uma
niveis hoje no mercado sdo: as formamidinas, aaortalidade de 37% eAmblyomma variegatuadul-
piretroides e as avermectinas [29]. Diversos autoress. E estes fungos ndo perdem sua capacidade de in-
tém demonstrado a crescente resisténcia apresentéels;do sobre o carrapato quando sédo incubados com
por carrapatos a compostos quimicos presentes rexsaricida por mais de 5 dias, mantendo o crescimento e suas
carrapaticidas [12]. A resisténcia para organofosfcearacteristicas morfolégicas normais [38]. Experimen-
rados tem sido reportada desde 1963, quando foi dess in vitro com 12 isolados d®l. anisopliaesobre

Métodos de controle
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fémeas ingurgitadas d& microplusmostram que, imunolégica em bovinos imunizados e é a base de duas
dependendo da concentracéo de esporos na suspengiinas comerciais presentes no mercado: a TickGard,
utilizada, alguns isolados d& anisopliagpodem cau- desenvolvida na Australia pela Divisdo de Ciéncias
sar morte de até 100% dos carrapatos infectados [2Ahimais Tropicais do CSIRO, e a Gavac, desenvolvi-
Ja foram identificados isolados #i& anisopliae da no Centro de Engenharia Genética e Biotecnologia
ocorrentes no Brasil infestantes naturaiB daicroplus  de Cuba. As duas vacinas sdo produzidas em sistema
[14]. Outros organismos parasitas, tais como nematbeterdlogo, porém, a proteina da TickGard é obtida
deos, tem sido também avaliados como ferramentas emE. colie a da Gavac efRichia pastoris Embora
controle biol6gico de carrapatos, ja que tém se mostrassas vacinas estejam comercialmente disponiveis, elas
do eficientes no controle de insetos [63]. nao asseguram o grau de protecdo necessario para
Uma outra estratégia envolvendo controle bisuprimir o uso de acaricidas [37, 77]. O grupo austra-
oldgico do carrapato € a utilizacdo de compostos natliano descreveu e a avaliou um segundo antigeno ocul-
rais como pesticidas. Davey al. [18] testaram em to, denominado Bm91, que foi associado a Bm86 e
bovinos diferentes concentragdes de “spinosad”, uaumentou a eficicia parcial da vacinacao [60, 77].
acaricida natural d&acharopolyspora spinosa Embora os antigenos ocultos sejam a base das
(actinomiceto), advindo da mistura de dois metabdlitogacinas comerciais e tenham sido estudados em outros
deste organismo, espinosina A e D, obtidos sob condictoparasitas, combucilia cuprina e Pediculus
cOes de fermentacdo. Os resultados mostram urhamanu$75], experimentos com antigenos naturalmente
queda drastica no numero de fémeas ingurgitadas, egpostos ao sistema imunoldgico do hospedeiro associa-
massa de ovos e no indice de fecundidade. Guglielmode a antigenos ocultos, demonstram o potencial da asso-
et al [28] mostraram que bovinos banhados engiacdo de diferentes alvos em uma mesma vacina [75].
moxidectina, um composto endectocida que também
atua como anti-helmintico, tinham um controle de quase

95% na infestacdo de carrapatos. Portanto, a identificacdo de novas moléculas
e suas fungbes bioquimicas representam um campo
fértil para o conhecimento dos mecanismos de
O controle de ectoparasitas através de vacinteracao parasita-hospedeiro e para obtencéo de no-
nacdo tem sido estudado nas ultimas cinco décadass antigenos com potencial protetor. Além dos
Aliado a isso, o rapido desenvolvimento da biotecnologiantigenos que compdem as vacinas comercialmente
tem alavancado o desenvolvimento de novas vacinadisponiveis descritas acima, outras proteinas que tam-
Para o desenvolvimento de uma vacina € necessat@m conferem algum grau de imunoprote¢éo ou indu-
além da identificacdo de proteinas capazes de induziem a producado de anticorpos que interferem no su-
uma resposta imune protetora, o conhecimento dassso reprodutivo do carrapato tem sido descritas.
mecanismos de resposta imunoldgica do animal. Bo- Uma glicolipoproteina de massa molecular
vinos infestados naturalmente com carrapatos desesf.000, chamada de BYC (Boophilus Yolk Catepsina),
volvem linfocitos T e B de memdria, que permitenfoi detectada em ovos embrionariosBlamicroplus
uma resposta mais eficiente em futuras infestagbeside parece atuar sobre a degradacédo da vitelina, a
[76]. A importancia dos linfécitos T na indugéo e ma-principal proteina de reserva dos ovos do carrapato
nutencdo de uma resposta eficaz foi bem definid§6]. A BYC é sintetizada no corpo gorduroso,
apesar de nado estar totalmente esclarecida a impsecretada para a hemolinfa e captada pelo ovocito em
tancia de cada tipo de resposta (celular ou humoraljescimento e representa entre 5-8 % das proteinas
para a protecao contra o carrapato. do ovo, sendo ativada por protedlise limitada durante a
A teoria dos “antigenos ocultos”, agueles na@mbriogénese [46]. Bovinos imunizados com BYC
expostos ao sistema imune do hospedeiro durante umeoduziram imunoglobulinas que apareceram
infestacdo natural e, o achado de uma proteina de girculantes na hemolinfa de carrapatos que parasitaram
testino (Bm86) com essa caracteristica significaramstes animais. As imunoglobulinas circulantes na
um grande avan¢o no desenvolvimento de vacindgmolinfa mantiveram sua atividade bioldgica, medida
contraB. microplus.A Bm86 induz resposta pelacapacidade de ligacao ao antigeno correspondente,

busca de novos antigenos

Controle imunolégico
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0 que indicou que os anticorpos podem atravessamwas propriedades da proteina, como potencial
epitélio intestinal, e possivelmente reagir com antigendsdrofébico e hidrofilico, foram definidos trés possi-
localizados nos tecidos do meio interno do carrapaieis determinantes imunogénicos com 14 a 15
[16]. Esses dados foram reforcados pela inoculac@minoacidos. Bovinos foram imunizados com os
de teledginas com anticorpos monoclonais anti-BY @eptideos sintetizados e apés infestados com 1.500 lar-
[BrBmb5], que reduziram a taxa de sobrevivéncia envas deB. microplus Anticorpos (IgG) gerados con-
tre 5,4% e 60% e 0 peso de ovos entre 2,5% e 52%q 0s peptideos sintéticos atingiram titulos entre 400 e
respectivamente, para dose de 10ug e 50ug, demof8s400, obtidos apds 2 ou 3 imunizacdes e reconhece-
trando que os efeitos foram dependentes da conceam a proteina Bm8@ situ, especialmente no interi-
tracdo de anticorpos inoculados [17]. Quando bovinas dos vacuolos digestivos. Os resultados da infestacao
imunizados com BYC foram desafiados com larvaexperimental demonstraram uma eficacia de 72.4%,
infestantes houve redugcdo no ndmero de teledginal.05% e 35.87% nos bovinos imunizados com pepti-
capacidade de postura e na fertilidade dos ovos, cateo A (SBm4912), B (SBm7462) e C (SBm19733),
eficacia variando entre 14% e 36% em dois experrespectivamente [55].
mentos independentes. Os niveis de anticorpos decli- O potencial imunogénico da vitelina, principal
naram gradualmente apos a infestacdo e respongeteina de reserva do ovo, foi avaliado em experimen-
ram positivamente a um refor¢o vacinal, aplicado 1fos de imunizac&o, usando ovinos como modelo experi-
meses apos a infestagdo, indicando a existéncia mhental [73]. A espécie ovina tem sido utilizada como
memdaria imunoldgica para esse antigeno [17]. modelo para identificacdo e avaliacdo de novos
Inibidores de tripsina (BmTIs) foram detecta-antigenos. No referido estudo, foram avaliadas duas
dos em concentracdes variaveis nas diferentes faggioproteinas derivadas do complexo vitelina, uma de
de desenvolvimento d& microplusindicando um pos- 87 kDa (VIT87) e outra de 80 kDa (GP80), purificadas
sivel papel na interagdo parasita-hospedeiro. Essaartir de ovos e larvas, respectivamente. VIT 87 e
BmTls, purificados de larvas, tiveram sua atividad€sP80 foram idénticas em no minimo 11 residuos de
inibidora para tripsina comprovada através de zimogranamninoacidos na extremidade aminoterminal, demons-
reverso e foram usados como antigeno para imuniz@ando serem altamente relacionadas, porém nao idén-
¢do de bovinos [2]. Bovinos foram imunizados conticas [73]. Ovinos imunizados com VIT87 ou GP80 fo-
BmTlIs e apds desafiados com larvaBdenicroplus. ram desafiados com 10 fémeas e 10 machos de carra-
Os niveis de 1gG anti BmTIs, monitorados por ELISApatos adultos. A eficacia global da imunizacgao,
tiveram seu pico 40 dias apés a primeira imunizacamensurada pela reducao no nimero de larvas ap6s um
(titulo 8.000) e apresentaram diminuicdo apoés eiclo completo, foi de 68% com VIT87 e 66% com
infestacao, atingindo 50% do titulo maximo 3 meses ap&P80. No mesmo estudo, os autores relataram a avali-
o desafio. A auséncia de anticorpos anti-BmTIs nogcdo de uma GP80 expressakemoli. Entretanto, os
bovinos usados como controle sugere que esse antigeesultados obtidos em ovinos imunizados com a protei-
ndo é reconhecido na infestacdo natural. Os bovinas recombinante ndo apresentaram diferencas signifi-
imunizados apresentaram reducéo de 67,9% no nuneativas em relagdo ao grupo controle. Esse resultado
ro total de carrapatos, 71,3% no peso total de ovospede estar relacionado a auséncia de glicosilacéo ou a
69,5% no peso total das fémeas ingurgitadas, quandstrutura terciéria incorreta da proteina recombinante
comparados aos bovinos controles. Os demadabtida enE. coli[73]. Tendo em vista que os antigenos
parametros (peso dos ovos/nimero de carrapatos, pestudados até o momento sao glicoproteinas, a ausén-
das fémeas ingurgitadas/ animal, peso dos ovos/pesa de glicosilagdo das proteinas heterdlogas obtidas em
das fémeas ingurgitadas) nao tiveram diferencas sigrsistema procariota € um problema potencial no desen-
ficativas em relacao ao grupo controle. A eficacia finabolvimento vacinas recombinantes contra8o
da vacinacdo com BmT]s foi de 72,8% [2]. microplus.Porém, essa dificuldade pode ser contorna-
Visando melhorar os resultados obtidos com da pela utilizacdo de um sistema de expressao eucarioto.
proteina Bm86, foram desenvolvidos 3 peptideos sin- Outra metodologia utilizada é a producéo de
téticos derivados dessa glicoproteina de intestino [55nticorpos monoclonais, que tém sido uma valiosa
A partir de andlise da Bm86 e da avaliacédo de algfierramenta na caracterizacdo de antigenos envolvi-
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dos na resposta protetora contra parasitas [39]. Aléf@9]. Experimentosn vitro para mensurar a capaci-
de auxiliar no estudo da fisiologia do carrapato, a idemtade de ligacdo de heme a vitelina, demonstraram que
tificacdo e caracterizacdo de proteinas alvo deada molécula de vitelina é capaz de ligar até 31 mo-
monoclonais auxilia a identificacdo e avaliacdo ddéculas de heme, reforcando a teoria de controle do
potencial vacinal de novos antigenos. Um anticorpstress oxidativo [45]. No mesmo estudo, os autores
monoclonal (denominado BrBm?2), produzido a partiapresentaram evidéncias de que a vitelina é a princi-
de extrato de intestino d& microplus reduziu em pal reservatorio de heme que, além de fornecer heme
até 70% a capacidade de ovoposi¢cdo e aumentopara o desenvolvimento embrionério durante sua de-
mortalidade de teledginas inoculadas na hemocele [74fradacao, liga-se a qualquer molécula de heme livre
Esses efeitos foram dependentes da concentracdoqie exceda a quantidade necessaria para o desenvol-
anticorpos inoculada. Outros monoclonais (BrBmlyimento embrionario [45].
BrBm3 e BrBm4) foram produzidos a partir da Glutationa S-transferase (GSTs) € uma familia
imunizacdo de camundongos com extrato de embridmulti-funcional de enzimas presentes em animais e ve-
O BrBm1 reage com antigenos presentes em diferentgstais. Suas fungdes incluem transporte intracelular,
tecidos e afetou a postura em aproximadamente 50%, @@rticipacdo em processos digestivos, sintese de
quanto BrBm3 e BrBm4 reconhecem a proteina vitelinagrostaglandinas e, principalmente, na detoxificacdo de
n&o afetaram a eficiéncia reprodutiva [74]. substancias toxicas e na protecdo ao stress oxidativo
[44, 61]. Altos niveis de expressao de GST tém sido
relacionados a resisténcia a inseticidas em varios orga-
nismos [61], além de estar associada a reacdes alérgi-
Além dos antigenos ja avaliados imunologicacas mediadas por IgE [54]. BBnmicroplusa GST foi
mente, descritos anteriormente, varias moléculas eisolada de larvas [30] e de glandula salivar [61]. Entre-
volvidas na fisiologia do carrapato e sua interagdo cotanto, ainda ndo foram demonstradas evidéncias
o hospedeiro tém sido descritas por diversos grupesrrelacionando a expresséo de GST a resisténcia frente
de pesquisa, o estudo dessas proteinas pode permitos acaricidas. Uma GST clonada a partir de uma bibli-
identificac@o de novos antigenos para vacinas. oteca de cDNA de glandula salivar de partenégina foi
Braz et al. [5], demonstraram que B. usada para expressdo de GST recombinante, que apre-
microplusnéo sintetiza heme, obtendo da hemoglobingentou atividade enzimatica contra o substrato CDNB.
do hospedeiro 0 heme necessario para o seu desensaios de RT-PCR com tecidosBienicroplusjndi-
volvimento. Como conseqiiéncia disso, o carrapaaram que os sitios de sintese de BmGST sé&o glandulas
bovino desenvolveu, ao longo de sua evolucdo, mecgalivares e intestino de partendgina e teledgina [61].
nismos para obtencao e reciclagem de heme. A exis- Uma cisteino endopeptidase degradadora de
téncia destes mecanismos foi comprovada pela purifitelina (VTDCE) foi purificada e caracterizada a partir de
cacdo e caracterizacdo de uma aspartico proteina®es deB. microplugd68]. Essa enzima € naturalmente
ligadora de heme [69]. Esta proteina, denominadassociada a vitelina, sendo ativada por acidificagéo. Essa
THAP (Tick Heme-binding Aspartic Proteinase) foi oatividade foi demonstrada em larvas nao alimentadas, ova-
primeiro relato de uma proteinase capaz de ligar henti@s e ovos de fémeas ingurgitadas, sugerindo um impor-
e ter sua atividade regulada por esta molécula. Aptante papel na embriogénese do carrapato bovino [68].
rentemente, o substrato natural dessa proteina éAgssimcomo aBYC, o envolvimento na embriogénese as-
vitelina, que no caso do carrapato, também é unsociado a capacidade imunogénica fazem dessa cistei-
hemeproteina. A THAP apresenta um Unico sitio deo endopeptidase um antigeno potencial, que poderia
ligacao de heme, distinto do sitio catalitico, e que recser utilizado em associa¢gdo com a BYC [68].
nhece os residuos de 4cido propidnico laterais do anel Anteriormente, uma cisteino endopeptidase
porfirinico. A adicdo de heme ao meio de incubacamecombinante ja havia sido obtida de uma biblioteca
inibe a hidrélise da vitelina pela THAP, demonstrandde cDNA de larva de carrapato [58]. A expressao do
gue a enzima é regulada pela disponibilidade de henwone emE. coli permitiu a obtencdo da proteina
Essa regulacdo é um provavel mecanismo de contralecombinante (BmCL1), que foi capaz de hidrolisar
do stress oxidativo gerado pela degradacao de hewmligerentes substratos sintéticos assim como, hemoglo-

Antigenos relacionados a funcdes bioldgicas
definidas
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bina e vitelina, com atividade 6tima em pH &cido. Ana“catch mechanism”. Esta condi¢ao permite longos pe-
lise por RT-PCR demonstrou que o gene € expressodos de tensdo muscular com uma quantidade reduzi-
no estagio larval do carrapato [58]. A proteinada de energia. A paramiosina 8ehistosoma japo-
recombinante também foi utilizada para obtencdo dd@cumtem sido testada como imundgeno em experi-
anticorpo policlonal, que permitiu a localizagéo destanentos de vacinagdo. Experimentos de transferéncia
proteina em larvas, partendginas e teledginas, atray@sssiva de anticorpos antiparamiosina demonstrando
de western-blots. Em experimento de imunolocalizaatividade protetora, tém estimulado a investigacédo da
¢ao, a enzima foi detectada em células secretoras paramiosina como componente de uma vacina para
intestino. Baseados nesses achados, 0s autores swgguistossomose [25]. Outra observacao interessante
rem que a BmCL1 pode estar envolvida na degrada-de que a paramiosina inibe ativacdo de complemento
¢ao de hemoglobina no intestinoRlemicroplug59].  in vitro, sugerindo uma funcéo de imunomodulacéo da
Uma calreticulina (CRT), proteina que se ligaresposta do hospedeiro [43]. O cDNA de uma para-
a calcio encontrada em um grande nimero de espéuriiosina deB. microplus BmPRM) foi isolado, carac-
es e em todas as células nucleadas de mamiferos [&)]zado e expresso i coli, codificando uma prote-
foi identificada e caracterizada énmicroplug23].  ina de 102kDa [22]. A sequéncia obtida mostrou alta
Suas possiveis fungdes incluem estocagem de calcimilaridade a paramiosina de outros organismos.
mediacdo da funcdo de integrinas, ligacdo de Clénticorpos anti-BmPRM foram utilizados em Western-
lectina extracelular, chaperonina, além de inibir a eXblots e demonstraram a presencga de paramiosina em
pressao génica regulada por esterdides [8]. A calresdos os tecidos e estagios de desenvolvimento do car-
ticulina humana é descrita como capaz de inibir a viepato, mas nao foi detectada na saliva. A rBmPRM
classica do sistema complemento pela sua ligagéo tigou-se a IgG e ao colageno. Essas caracteristicas su-
reta a Clqg [42]. No carrapafomblyomma america- gerem o envolvimento dessa proteina na modulacéo da
numfoi demonstrado a secrecao de calreticulina pel@sposta imunolégica do hospedeiro [22].
saliva, sendo sugerido que atue modulando o sistema Uma proteina inibidora de trombina, com mas-
imune e/ou hemostase do hospedeiro [35]. Tambésa molecular de 60kDa, foi purificada da salivBde
foi citado que neste carrapato a calreticulina pode sericropluse teve sua atividade anticoagulante demons-
utilizada como biomarcador e que niveis de anticorpdsada [33]. Os resultados obtidos, demonstraram que
contra esta proteina podem estar diretamente relace-saliva do carrapato € capaz de inibir tanto a via
nados com indices de ingurgitacdo [64; 65]. A proteintrinsica como extrinsica da coagulacéo, inibindo a
na recombinante (rBBmCRT) foi utilizada na imuniza-atividade amidolitica da trombina, um fator comum as
¢do de um bovino, porém ela ndo se mostrou imunduas vias. A identificacdo de anticoagulantes na sali-
génica. Soro de bovinos naturalmente infestados tama do carrapato confirma a existéncia de mecanismos
bém nao reconheceram a rBmCR3]. Andlises fei- especificos que permitem o hematofagismo e pode ser
tas por RT-PCR demonstraram que o seu mRNA ém alvo para o controle do parasitismo [33].
sintetizado em todos os tecidos e 6rgaos analisados Ap6s evidenciar a presenca de atividade kininase
[23]. A caracterizacéo da presenca da atividade antm extrato de glandula salivarBlemicroplus Bastiani
complementar na saliva d& micropluspodera re- et al[3] purificaram e caracterizaram essa enzima, que
presentar um significativo avango na compreenséao diai chamada de BooKase. Os ensaios de atividade de-
importancia da evasdo do sistema complemento pateonstraram que a BooKase é uma metaloendopeptidase
carrapato, e na avaliacdo da possibilidade de inibinddivada por tiol capaz de hidrolisar bradicinina, um peptideo
a calreticulina, afetar sua viabilidade. biologicamente ativo importante no controle da presséo
A paramiosina foi identificada e localizada emsanguinea e na resposta inflamatéria. Porém, essa ativi-
varios invertebrados, incluindo artropodes, moluscos@ade cininase nao foi observada na saliva de teledginas
nematddeos [47]. A funcdo da paramiosina em muscparcialmente ingurgitadas. Baseado nisso, os autores su-
lo de invertebrados néo é totalmente conhecida. Altagerem que o papel fisioldgico da BooKase pode estar
niveis de paramiosina em musculo de moluscos foraassociado a estagios iniciais do parasitismo, como na sa-
relacionados com o estado fisiolégico conhecido comiiva de larvas recém fixadas [3].
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Os estudos realizados até o momento justifi- Especificamente, para piretrdides foram de-
cam a confianca sobre a viabilidade do desenvolviectadas resisténcias por diminuigdo da sensibilidade
mento de uma vacina e ou de controle biolégico. P@os produtos quimicos e por aumento da capacidade
rém, uma vacina com reais possibilidades de substitule detoxificacdo celular. Alteracdes nos canais de
0 uso de acaricidas ainda néo esta disponivel. Por issddio causam reducado na sensibilidade do sistema ner-
até o momento em que os controles imunolégico ownso central aos principios ativos [48], e mutacdes que
biolégico sejam uma realidade totalmente prética, &etam a expresséo dos genes dos citocromos P450,
importante o estudo dos mecanismos que permiteasterases e glutationa S-transferase sdo responsaveis
aos carrapatos desenvolverem resisténcia aos progie¢lo aumento da capacidade das células de elimina-
tos quimicos. Desta maneira poderemos compreerem os principios ativos [7].
der as bases moleculares da resisténcia, criar méto- EmB. microplusexistem poucos estudos sobre a
dos e orientar praticas de manejo que permitam proaracterizacdo dos genes responsaveis pela resisténcia a
longar a vida Gtil dos principios ativos em uso, além deferentes principios quimicos. Existe correlagdo de enzimas
desenvolver drogas menos sensiveis ao desenvolvimela-familia das esterases com a resisténcia a piretréides [19].
to de resisténcia pelos carrapatos. No carrapato apenas os genes de esterase [10; 11], carboxil-
esterase [32], acetil-colinesterase [4], de citocromo P450 [13]
e canal de sédio [30], que em outros organismos estao relaci-

A base molecular da resisténcia tem sido esnados com aresisténcia a piretroides, foram parcialmente
tudada em diferentes espécies de artrépodes, prinestudados para determinar a real participa¢éo de seus pro-
palmente em insetos. Mecanismos de resisténcia, comigtos na resisténcia aos principios quimicos. Ainda sim, di-
reducdo da penetracdo do inseticida, aumento do parsos trabalhos mostram a resisténcia de populBgoes
der sequliestrante de compostos téxicos e aumento m@roplusa diferentes pesticidas [20; 40]. A maior parte das
detoxificagcdo tornam os inseticidas menos efetivopopulagdes dB. microplusno mundo s&o resistentes a
fazendo com que seja necessario o aumento @eganofosforados [11] e piretrdides. Ja foi identificada resis-
dosificacao. Trés familias de proteinas sdo as prindéncia a amitraz, um acaricida do grupo das formamidinas
pais responsaveis pelo metabolismo de inseticidas: qae age sobre receptores de octopamina, resultando em
citocromos P450, as carboxilesterases (COES) e hiperexcitagdo neuronal e morte [72], em diversas popula-
glutationa S-transferases (GSTs) [57]. As proteina®es de carrapato [51]. Novos acaricidas estéo sendo testa-
destas familias também estdo envolvidas na sinteseas no mercado, entre eles as lactonas macrociclicas, que
na quebra de varios metabolitos enddgenos, na protgem como bloqueadores da estimulagéo neural por se liga-
cao contra o stress oxidativo, na transmissao de sinasn ao neurotransmissor GABA [72], o inibidor de desen-
nervosos e no transporte celular [31]. volvimento de carrapato flurazuron e fipronil. Como s&o re-

A resisténcia a inseticidas pode resultar de muativamente novos no mercado, nenhum caso de resisténcia
dancas na sequéncia ou na conformagéo de proteimelgevante ainda foi detectado [62].
gque normalmente se ligariam a estes compostos [31]. A Atualmente, a determinacéo da resisténcia em
resisténcia a ciclodienos esta relacionada a mutacoesadgerapatos é feita por testes biolégicos a campo ou
um receptor do neurotransmissor GABA, param laboratério. Os testes baseiam-se na utilizacédo do
organofosforados e carbamatos a muta¢es no sitio airrapaticida em diferentes concentracdes e na ob-
vo da acetilcolinesterase e a amplificagdo do gene dervacéo da eficiéncia do principio ativo em diminuir a
esterases, para DDT e piretroides a mutagoes ligadasgpulacdo de carrapatos. Guerretaal [27], atra-
gene de um canal de sodio e ao citocromo P450. Mut&és da técnica de PCR, conseguiram diagnosticar, em
¢cOes em genes de esterases em moscas domesticas liahtagens mexicanas d& microplus,mutacdes por
bém estéo associadas a resisténcia a organofosforagabstituicdo de dois aminoacidos de uma proteina de
[57]. As mesmas mutagdes que causam resisténciadanal de sodio. Essas mutagdes, substituicdes de Phe
um mesmo principio ativo séo encontradas em diferentpara lle e Asp para Asn sdo responsaveis por conferir
espécies de insetos, indicando que o uso dos produtpsstas linhagens de carrapato resisténcia a piretroides.
quimicos causa uma pressao ambiental que selecionamu- A identificagdo e caracterizacdo dos genes de
tacOes nos diferentes genes [7]. B. microplusque estdo envolvidos na resisténcia a

Base molecular da resisténcia aos acaricidas
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carrapaticidas, através da determinagdo do seu papesiduos toxicos na carne e no leite e a contaminagdo
sobre a resisténcia e o estabelecimento de metodfs ambiente, levaram a procura de métodos bioldgi-
que possam detectar sua presenca em amostrascdg e imunoldgicos como formas alternativas de con-
campo poderdo fornecer uma importante ferramenigy|e do carrapato, entretanto estes métodos ainda néo

para o monitoramento da presenca de resisténcia &isfazem completamente as necessidades da pecu-

principio ativo em populacfes de carrapatos a campg.. . . )
aria, por isto uma alternativa em curto prazo € o me-

Concluséo Ihor uso dos acaricidas. Além disso, uma melhor com-

Concluindo, os problemas de resisténcia, o altBreensao da biologia do carrapato € essencial para o
custo dos produtos quimicos e da mao-de-obra igsenvolvimento tanto, de novas drogas guimicas como
aplicagéo dos produtos, bem como o aparecimento gl&ra vacinas e produtos bioldgicos.
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