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RESUMO

Os carrapatos tém representado um problema zoonoético relevante nos dltimos anos, no Brasil e
no mundo. Além de espoliadores de seus hospedeiros eles sdo vetores de muitos patdgenos para
animais domésticos e mesmo para 0 homem. A espécie R. linnaei tem como hospedeiro
preferencial o cdo, e suas infestacfes podem trazer prejuizos ndo s para 0S mesmos, mas
também para seus tutores. O sucesso de um processo de alimentacdo e de reproducdo €
imprescindivel para a sobrevivéncia desses ectoparasitas, e controla-los tem sido uma busca
constante pelos estudiosos. Nessa dire¢do a Ultima geracdo de bases quimicas que vem surgindo
nesse mercado € a da classe das isoxazolinas, que atuam sobre o sistema nervoso da
ectoparasita, causando nestas paralisias e morte. Como ja foram comprovadamente eficientes
no controle dos carrapatos, ficou ainda a questdo de como esses compostos quimicos atuariam
no organismo hospedeiro, visto poderem ser bioacumulativos e provocarem efeitos colaterais
como hematuria, vémito e letargia. Além dos quimicos sintéticos, observar como aqueles ditos
naturais atuam sobre o0s carrapatos e sobre os hospedeiros também é um ponto importante.
Nesse sentido testar o potencial do 6leo ozonizado (0zo3®) também foi aqui um dos objetivos.
Os resultados obtidos mostraram que as isoxazolinas (Bravecto®, Nexgard®, Simparic®)
provocaram tanto nos ectoparasitas quanto nos hospedeiros, alteracbes morfohistoldgicas
importantes. No primeiro capitulo comparou-se os efeitos do Bravecto® e do Nexgard® sobre
as glandulas salivares e verificou-se a ocorréncia de alteragdes no formato dos é&cinos,
rompimento dos limites acinares e nucleo em picnose, sendo que para essas glandulas salivares
o produto Nexgard® foi o que provocou os maiores danos. Na analise do tecido hepético de
coelhas hospedeiras, observou-se que o Bravecto® foi 0o medicamento que causou as mais
severas alteracdes que incluiram: desorganizacdo dos hepatdcitos, presenca de esteatose
massiva, vacuolizacgdo citoplasmatica. Na exposicdo ao Nexgard®, as alteragdes morfoldgicas
no tecido hepatico incluiram a presencga de esteatose, porém de forma menos acentuada. Deste
modo, embora o Bravecto® tenha causado os maiores danos no tecido hepatico, o Nexgard® os
causou nas glandulas salivares. No segundo capitulo investigou-se os efeitos do Simparic®
(composto quimico sintético) e do 6leo de girassol ozonizado-Ozo3® (natural), sobre as
glandulas salivares dos carrapatos e sobre o tecido hepatico de coelhas hospedeiras. Os
resultados mostraram que o Simparic® alterou nas glandulas salivares, as formas dos acinos que
passaram de arredondados para irregulares, bem como desorganizou nas células a distribui¢do
dos granulos secretores, devido a presenca de vacuolizacdo citoplasmatica. Muitos dos acinos

observados estavam rompidos em funcdo do produto toxico. A exposicdo ao 0zo3® provocou



intensa vacuolizacdo nas células acinares, muitas vezes as mesmas ndo podendo mais ser
observadas. No tecido hepatico o Simparic® alterou os hepatdcitos, que apresentaram
vacuolizacdo citoplasmatica e presenca de goticulas lipidicas, além de congestdo sanguinea
intercelular. O 0zo03® no tecido hepatico, desorganizou a estrutura dos corddes de hepatdcitos,
e provocou o surgimento de goticulas lipidicas no tecido. As andlises clinicas mostraram
alteragBes hematoldgicas e bioquimicas discretas, ndo estando as mesmas acima dos valores de
referéncias (p<0.05), exceto na uriandlise, uma vez que todos os grupos apresentaram
hematiria, com destaque ao grupo Simparic® (GS). Portanto, os resultados indicaram que
(0z03®) provocou danos tanto nas glandulas salivares quanto no tecido hepético. Por sua vez,
o Simparic® foi tdxico, efeito evidenciado pela presenca de hematuria, salientando-se que a
sua acdo sobres as glandulas salivares e o tecido hepatico foi menos acentuada. Esse estudo
mostrou que esses compostos quimicos para controle de carrapatos, tanto de origem sintética
(Bravecto®, Nexgard® e Simparic®) quanto de origem natural (Ozo3®) foram eficientes como
carrapaticidas, alterando a morfohistologia das glandulas salivares, degenerando-as

precocemente, porém todos provocaram nas coelhas hospedeiras uma hepatotoxicidade severa.

Palavras-chaves: ectoparasitas, isoxazolinas, 0zonio, glandulas salivares, figado, urinalise



ABSTRACT

Ticks have represented a significant zoonotic problem in recent years, both in Brazil and
worldwide. In addition to exploiting their hosts, they are vectors of many pathogens for
domestic animals and even humans. The species R. linnaei has the dog as its preferred host, and
their infestations can cause harm not only to the hosts but also to their owners. The success of
a feeding and reproduction process is essential for the survival of these ectoparasites and
controlling them has been a constant pursuit for researchers. In this context, the latest generation
of chemical bases emerging in this market is the class of isoxazolines, which act on the nervous
system of the ectoparasite, causing paralysis and death. While they have been proven efficient
in tick control, the question remains of how these chemical compounds would act in the host as
hematuria, vomiting, and lethargy. In addition to synthetic chemicals, observing how those
deemed natural act on ticks and their hosts is also important. In this regard, testing the potential
of ozonized oil (0zo3®) was also one of the objectives. The results showed thar isoxazolines
(Bravecto®, Nexgard®, Simparic®) caused significant morphohistological alterations in both
ectoparasites and hosts. In the first chapter, the effects of Bravecto® and Nexgard® on the
salivary glands were compared, revealing alterations in the shape of the acini, rupture of acinar
boundaries, and pycnotic nuclei, with Nexgard® causing the greatest damage these alterations,
including disorganization of hepatocytes, massive steatosis, and cytoplasmic vacuolization.
Exposure to Nexgard® resulted in hepatic tissue alterations, including the presence of steatosis,
though less pronounced. Thus, although Bravecto® caused more significant damage to liver
tissue, Nexgard® had a greater impact on the salivary glands. In the second chapter, the effects
of Simparic® (synthetic chemical base) and ozonized sunflower oil- 0zo3® (natural) in the
salivary glands of ticks and the liver tissue of host rabbits were investigated. The results showed
that Simparic® altered the shapes of the acini in the salivary glands, changing from rounded to
irregular, and disorganized the distribution of secretory granules in the cells due to cytoplasmic
vacuolization. Many observed acini were ruptured due to the toxic product. Exposure to 0zo3®
caused intense vacuolization in acinar cells, often making them unobservable. In the liver tissue,
Simparic® caused alterations in hepatocytes, which presented cytoplasmic vacuolization and
lipid droplets, in addition to intercellular blood congestion. 0zo3® in liver tissue disorganized
the structure of hepatocytes cords and caused the appearance of lipid droplets in the tissue.
Clinical analyses showed discrete hematological and biochemical alterations, not exceeding
reference values (p<0.05), except in urinalysis, as all groups presented hematuria, especially

the Simparic® group (GS). Therefore, the results indicate that Ozo3® caused a more significant



impact on both the salivary glands and liver tissue. In turn, Simparic® exhibited toxicity
evidenced by hematuria; however, its effects on the salivary glands and liver tissue were less
pronounced. This study showed that these chemical compounds for tick control, both synthetics
(Bravecto®, Nexgard®, Simparic®) and natural (Ozo3®), were efficient as tickicide, altering the
morphohistology of the salivary glands and causing early degeneration, bur all caused severe

hepatotoxicity in the host rabbits.

Keywords: ectoparasites, isoxazolines, ozone, salivary glands, liver, urinalysis
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1.INTRODUCAO GERAL

A batalha para se conseguir controlar os carrapatos, atualmente envolve diversas
estratégias, as quais na sua grande maioria estdo focadas no uso de produtos acaricidas
sintéticos, caracterizados pela eficacia rapida (dentro de 48h), e pela capacidade de prevenir
reinfestacfes. Segundo os autores, isso leva o mercado veterinario a buscar desenvolver e
mesmo melhorar a eficiéncia dos compostos formulados a partir de bases quimicas, para que se
consiga efetividade no processo de controle (Otranto et al., 2014).

Os carrapatos sao artropodes hematofagos, que tem distribuicdo global com destaque as
regides tropicais e subtropicais. Além de espoliarem o hospedeiro, 0s mesmos atuam como
reservatorios de diversos patdgenos que, transmitem doencas potencialmente letais aos
hospedeiros (Parola, Raoult, 2001; Ali et al., 2019; Guglielmone et al., 2020 apud Obaid et al.,
2022, p. 1). Além da espoliagdo, os carrapatos provocam no hospedeiro muito desconforto,
supressdo imunoldgica, danos aos materiais derivados (couro, leite, carne), o que traz grande
prejuizo econémico, principalmente a inddstria agropecuaria (Rodriguez, 2013), vindo reforcar
a necessidade de se encontrar métodos de controle destes ectoparasitas, a fim de diminuir os
impactos/prejuizos (Obaid et al., 2022).

No Brasil, a transmissao de patdgenos por ectoparasitas, incluindo os carrapatos, vém
sendo considerada um problema zoondtico com destaque especial para a espécie Rhipicephalus
linnaei, popularmente conhecida como carrapato marrom do cdo, que tem como hospedeiros
preferenciais os canideos, porém, podendo também parasitar outros alvos, como o proprio
homem (Vale, 2023). Essa espécie ja foi anteriormente denominada de R. sanguineus, e esta
associada a transmissdo de patdgenos como: Babesia vogeli; B. canis; Hepatozoon canis;
Erlichia canis; Rickettsii rickettsii; Anaplasma plattys (Andreotti et al., 2022). Diferentemente
de outras espécies do género, o R. linnaei tem habito endofilo, ou seja, é frequentemente
encontrado em ambientes fechados, escalando paredes, pisos e modveis em residéncias
infestadas (Dantas-Torres, 2008; Dantas-Torres, 2010 apud Burgio et al., 2016, p.2). Em 2022,
a espécie R. sanguineus teve sua taxonomia revista, e atualmente é denominada de R. linnaei,
uma vez que R. sanguineus sensu lato (sl) estd sendo aceito como um complexo que engloba
diversas espécies, sem uma definicdo morfoldgica (Slapeta et al., 2022).

O habito alimentar da espécie R. linnaei, assim como dos ectoparasitas em geral, é
hemat6fago e para tanto os mesmos introduzem seu hipostomio na pele do hospedeiro,
causando laceracOes graves acompanhadas de inflamagéo intensa, ato esse que possibilita que

0s mesmos, se fixem aos hospedeiros para se alimentarem, processo que abre uma porta de
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entrada para os patdgenos. Todo o processo de alimentacdo € dependente da producdo de uma
saliva eficiente, que mantem a leséo de alimentacéo aberta, além de burlar o sistema imune do
hospedeiro, permitindo que o ectoparasita ali permaneca por um longo periodo (Oliveira et al.,
2020).

A produgdo de uma saliva eficiente estd diretamente associada a plena atividade de
sintese e de secre¢do das glandulas salivares dos carrapatos. As glandulas salivares sdo 6rgaos
pares, localizados lateralmente no corpo do ectoparasita e sdo formadas por &cinos, os quais,
dependendo da sua funcdo podem ser classificados como granulares (suas células sintetizam e
secretam bioativos), ou agranulares (responsaveis pelo processo de osmorregulacao) (Furquim,
et al. 2007; Abreu et al., 2020).

As industrias farmacéuticas da area veterinaria tém colocado no mercado produtos
carrapaticidas que podem ser administrados de diversas maneiras: tdpica, oral e coleira,
produtos que tem como bases diversos principios ativos com niveis de eficicia e seguranca
satisfatorios. No caso da administracdo topica podem ser citados os spots-ons (pipetas) e sprays,
que tem efeito rapido e repelente (Beugnet; Franc, 2012 apud Sereno, 2023, p.27). A
administracdo por via oral (comprimidos palataveis e/ou mastigaveis) é a mais recente e, esses
medicamentos também sdo os mais comercializados (Isadora; Marcy, 2019 apud Sereno, 2023,
p.27). Nas coleiras, o principio ativo se distribuira na pele de forma lenta, porém com efeito
prolongado (Taylor, 2001).

Diante da aquisicéo de resisténcia dos carrapatos, devido ao uso continuo dos principios
ativos presentes nos produtos carrapaticidas, de tempos em tempos ha a necessidade de se rever
ou mesmo de se comercializar produtos com outras bases quimicas. A partir dessa situacdo
surge agora no mercado veterinario uma nova classe de ectoparasiticidas, as isoxazolinas, base
de diversos produtos, com acao direta sobre o sistema nervoso do ectoparasita. Este grupo de
farmaco, atua em nivel sisttmico e com eficicia prolongada. As isoxazolinas, estdo na
composicdo de pelo menos seis medicamentos carrapaticidas, com especial destaque para:
Afoxolaner (Nexgard®); Fluralaner (Bravecto®) e Sarolaner (Simparic®) (Ribeiro et al., 2021).
Esta classe de carrapaticida, vem demonstrando excelentes resultados contra varias espécies e,
segundo os fabricantes apresentando poucos efeitos adversos em comparagdo com outros
compostos (Zhou et al., 2022 apud Mendoza-Roldan et al., 2023, p.2).

O Afoxolaner tem como via de administracéo a oral, formulacdo mastigavel com o nome
comercial Nexgard ®, projetado para controlar pulgas e carrapatos em ces, com a¢do média de
30 dias, além de ter sido a primeira das isoxazolinas no combate ao ectoparasitas (Mitchell et
al., 2014).
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O Bravecto®, formulado a partir do principio ativo fluralaner, age como um
acaricida/parasiticida, com baixa toxicidade ou mesmo atoxicidade para mamiferos (Ferreira et
al., 2021). Também € apresentado sob a forma de comprimidos, ou de pipeta para aplicacdo
dérmica. Esse medicamento tem acdo pelo periodo de 12 semanas, segundo o fabricante
(Ferreira et al. 2021).

O Simparic®, administrado também por via oral, mas com espectro de acio mais amplo
(&caros auriculares, pulgas, carrapatos, nematodeos gastrointestinais), tem como principio ativo
o sarolaner (Santos et al.,2020) e segundo o fabricante sua acéo persiste pelo periodo médio de
35 dias.

Muito embora esses compostos/medicamentos (Nexgard®, Bravecto® e Simparic®)
formulados a base de isoxazolinas tragam nas suas especificacdes que sdo seguros, pouco ainda
se sabe como, 0s mesmos atuam no organismo dos hospedeiros. Algumas pesquisas que ja
foram anteriormente realizadas com essas moléculas quimicas confirmaram que essa molécula
pode provocar alteragcdes no organismo do hospedeiro. Jia e colaboradores (2018), observaram
que o fluralaner pode ser bioacumulado no organismo, informacdo essa obtida a partir de
bioensaios com zebra-fish. Segundo Anchundia (2023) demonstrou que o fluralaner deixaria
no ambiente residuos sélidos, somando seus efeitos aos problemas ja existentes de poluicdo
ambiental.

O principio ativo afoxolaner, segundo pesquisas recentes, provocaria hemataria, vémito,
pele seca, diarréia e letargia em caes, quando aplicado em doses mensais de 2,5-4 mg/kg (Neves
et al., 2018; Vargas et al. 2024). O sarolaner por sua vez, em doses 2,6-5mg/kg mensais,
segundo Cherni et al. (2016), provocaria alergias, dermatites, eritema, letargia e tosse.

Diante destas informagdes fica clara a necessidade de se desenvolver estudos com
bioativos que, alem de eficientes contra os ectoparasitas, também sejam ecologicamente,
economicamente viaveis e, menos toxicos aos hospedeiros. Nessa direcéo a utilizagdo do 0zonio
com foco medicinal, ja teve os primeiros resultados revelados durante a I Guerra Mundial
quando Albert Wolf tratou com sucesso em soldados alemaes feridas em putrefacédo, fraturas
Osseas supuradas, fleimdes e abcessos, devido as suas propriedades bactericida, fungicida e
viricida, além do efeito desinfetante e esterilizante (Ferreira et al., 2013).

Estudos anteriores mostraram que o Oz (0z0nio) em associacdo com Oleos como
veiculos poderia se manter estavel por mais tempo (mais de seis meses), e ainda se registrou
gue os mais utilizados seriam o: azeite de oliva, 6leo de coco e de girassol (Penido et al., 2010;
Souza et al., 2022). O 6leo ozonizado tem propriedades cicatrizantes, além de ser um eficiente

anti-inflamatorio e antibiotico (Sanchez, 2008) e segundo Cabral (2020), e quando associado
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ao Glucantime®, funcionaria como um importante e potente e antiparasitario. O 0z6nio também
pode ser associado com a 4gua e a 4gua ozonizada teria potencial de agir contra microrganismos
deteriorantes e patogénicos, muitos deles importantes na indastria alimenticia, inibindo a
germinacdo de esporos de fungos como por exemplo os do Penicillium expansum e de Mucor
piriformis, segundo Mari et al., 2003 apud (Souza, 2016, p. 105).

Nos experimentos até agora realizados na area veterinaria, podem ser citados aqueles
desenvolvidos por Szabo et al. (2009), que avaliaram a acdo do 0z6nio sobre massas de ovos,
larvas, ninfas e fémeas ingurgitadas do carrapato R. linnaei, muito embora, ndo tenham obtido
o0 efeito acaricida desejado quando fizeram a exposicdo a mistura oxigénio-ozénio. Outros
autores como Oliveira et al. (2014), fizeram uso do 6leo de girassol ozonizado para tratar, via
topica, cdes infestados por carrapatos dessa mesma espécie, obtendo como resultados além do
efeito acaricida, também a melhora na cicatrizacdo das lesGes deixadas pelas picadas de fixacdo
na pele dos hospedeiros. De acordo com Moreira e pesquisadores (2017), expuseram carrapatos
diretamente ao 0zoOnio e registaram efeito acaricida e agdo oxidativa no exoesqueleto de R.
linnaei, além de terem observado alteracbes morfofuncionais no sistema reprodutivo de
teledginas de R. microplus.

Estudos recentes conduzidos por Abreu et al. (2020; 2021) investigaram os efeitos do
0zonio. Em seus bioensaios, expuseram fémeas adultas de carrapatos R. linnaei in vivo e células
de linhagem embrionaria (RML-RSE e ISE6) in vitro a acdo da 4gua e do 6leo ozonizado. Os
resultados confirmaram os efeitos toxicos, que foram detectados por meio de alteracfes
morfofisioldgicas nesses ectoparasitas.

Com base nas informagfes anteriormente expostas, no presente trabalho propds-se
realizar um estudo para verificar a acdo do o0z6nio (associado ao 6leo de girassol) tanto nos
ectoparasitas (no caso R. linnaei, carrapato do cdo), quanto nos hospedeiros dessas infestacdes
(no caso, coelhas que simularam o hospedeiro). Para tanto, foram escolhidas para analises dos
efeitos: a) as glandulas salivares dos carrapatos machos e b) o tecido hepatico das coelhas.

Cabe salientar que, as pesquisas que sao desenvolvidas com carrapatos, na sua grande
maioria, tem como foco principal as fémeas, visto que, as mesmas é que sao as responsaveis
pela oviposicdo e consequente geracdo dos novos individuos, além de serem as que provocam
0s maiores danos em funcdo do parasitismo. Desta forma, pesquisas que analisem o que ocorre
no sistema interno dos machos dos carrapatos ndo tem merecido tanta atencdo, o que nos levou
a propor o presente estudo. Ressalte-se a importancia do macho no processo de reproducéo dos
carrapatos, bem como as diferencas de comportamentais encontradas entre os machos e as

fémeas quando estdo infestando um hospedeiro. Os carrapatos machos, podem permanecer por
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longos periodos no hospedeiro, e realizar varios repastos de sangue. Foi demonstrado que 0s
machos previamente presos a um animal, podem se mover para outro hospedeiro ou para outro
local no mesmo hospedeiro, e ai se alimentar. Embora a fémea possa iniciar seu repasto
sanguineo no hospedeiro, mesmo na auséncia de um macho, ela ndo ficara totalmente
ingurgitada a menos que a copula ocorra, demonstrando que, a presenga do macho, é
imprescindivel para que o ciclo bioldgico da reproducéo seja bem-sucedido (Dantas-Torres,
2010).

No caso dos hospedeiros, outro objetivo que foi enfocado nesse estudo, foi o de realizar
um estudo histopatoldgico do figado dos mesmos quando expostos tanto aos medicamentos
aqui analisados, quanto ao 0zénio associado ao 6leo de girassol, para controlar as infestacdes
dos carrapatos. Novamente, aqui faz-se uma ressalva que quando os trabalhos enfocam o
controle de carrapatos, pouco é mostrado de como os 0Orgaos internos dos hospedeiros
respondem a exposic¢ao aos produtos utilizados. No caso do figado, 0 mesmo, é um 6rgéao de
suma importancia para os vertebrados, visto realizar diversos processos metabdlicos
necessarios para a manutencao da homeostasia, nutri¢do e defesa imunol6gica dos animais. Esse
Orgdo atua na remocdo e decomposicdo de substancias tdxicas/potencialmente, tdxicas
circulantes via sanguinea, regulando as taxas de glicose e de lipidios, realizando o
armazenamento de certas vitaminas, ferro e de outros micronutrientes (Borley et al., 2010). O
hepatdcito € a unidade funcional do figado, células epiteliais que estdo agrupadas em placas ou
corddes hepaticos interconectados e permeados por capilares sinusoides, bem como pelas
células de Kupffer (macro6fagos hepaticos) com funcdo fagocitaria (Junqueira et al., 2023).
Ressalte-se que lesdes hepéticas induzidas por drogas, tem chamado a atencdo dos
pesquisadores, devido as complicacdes decorrentes de tratamentos medicamentosos, que
incluem a ruptura dos hepatdcitos com consequente desorganizacdo do tecido, o que
inevitavelmente levard a uma desorganizagdo na circulacdo sanguinea do 6rgéo (Lessa, 2022).
Trabalho recente desenvolvido por Sodelli et al. (2023), que expuseram coelhas hospedeiras de
carrapatos R. linnaei ao Nexgard®, (quimico sintético) e ao éster do 6leo de mamona (quimico
natural), mostraram que tanto o figado quanto o bago dos animais expostos apresentaram
alteracbes morfohistologicas, embora os ésteres tenham provocado danos em menor
intensidade, informacGes essas que reforcaram a necessidade de que pesquisas que tratem do
controle de carrapatos, ndo se restrinjam a analisar as alteragdes que ocorrem apenas Nnos
ectoparasitas, mas também aquelas que mostrem o que esses quimicos (tanto sintéticos, quanto

naturais) provocam no sistema dos hospedeiros, ditos organismos ndo alvos.
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5. CONCLUSAO

Os dados obtidos no presente estudo permitiram concluir que:

1. As bases quimicas fluralaner, afoxolaner, sarolaner e 6leo ozonizado agiram

como potenciais carrapaticidas sobre machos da espécie Rhipicephalus linnaei.

2. As alteracdes morfoldgicas decorrentes da exposicdo dos carrapatos aos
compostos quimicos tanto sintéticas, quanto natural, provocaram degeneracao precoce nas

glandulas salivares.

3. O afoxolaner (composto ativo do Nexgard®) provocou as maiores alteragdes no

tecido e nas células das glandulas salivares.

4. O fluralaner, afoxolaner e sarolaner, também provocaram alteracbes
morfoldgicas nas glandulas salivares dos carrapatos machos da espécie R. linnaei, porém

com danos em menor intensidade.

5. Nos figados dos animais expostos as bases quimicas sintéticas (fluralaner,
afoxolaner e sarolaner) e natural (6leo ozonizado), foram detectados diferentes graus de
danos hepaticos que foram desde vacuolizagdo, congestdo sanguinea até esteatose hepatica

em diversos graus.

6. O carrapaticida natural 6leo ozonizado (Ozo3®) foi 0 que provocou os danos
hepaticos mais severos em nivel morfologico, desde desorganizacdo tecidual até em

goticulas lipidicas.

7. Comparando-se as a¢des do fluralaner (Bravecto®) e do 6leo ozonizado (0z03®)

no tecido hepético, ambos foram toxicos e causaram esteatose hepatica.

8. Dentre as isoxazolinas testadas, aquela com maior eficiéncia sobre o0s carrapatos
machos R. linnaei foi o afoxolaner (Nexgard®) e a menos agressiva para o tecido hepatico

foi o sarolaner (Simparic®).
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9. O sarolaner (Simparic®) provocou hemattria nos animais expostos, porém foi

menos hepatotdxico que o 6leo ozonizado.

10. O dleo ozonizado foi o carrapaticida mais agressivo para o tecido hepatico, mas

ndo foi o que mais causou alteracdes nas glandulas salivares dos carrapatos machos.
11. Os carrapaticidas, tanto sintéticos quanto naturais, induziram alteracGes

histologicas significativas. No entanto, ndo foram observados danos biol6gicos, pois ndo

houve mortalidade dos machos
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