
 

AEMS Rev. Conexão Eletrônica – Três Lagoas, MS - Volume 18 – Número 1 – Ano 2021. 

Ciências Biológicas e Ciências da Saúde B 102 

 
 

REVISTA

E LE T R Ô N IC A

O PAPEL DE LINFÓCITOS, CÉLULAS CALICIFORMES E MACRÓFA-

GOS NA MUCOSA INTESTINAL DE ANIMAIS INFECTADOS POR TO-

XOCARA VITULORUM E OUTROS HELMINTOS INTESTINAIS 

 

 

Bianca Estevão Rio Criado1, Thaís da Silva Alves1, Maurício Stringhetta Mello2,6, Ane Pamela 
Capucci Torres3,6, Wilma Aparecida Starke-Buzetti4,6, Maria Francisca Neves 5,6* 
 
1 Graduando em Medicina Veterinária, Faculdades Integradas de Três Lagoas- FITL/AEMS; 2 Esp. em 
Reprodução Animal – UNOESTE; 3 Doutora em Medicina Veterinária Preventiva e Saúde Pública – 
FCAV/UNESP; 4 Doutora em Patologia Animal – FCAV/UNESP; 5 Doutora em Zoologia – UNESP; do-
cente da Faculdade de Engenharia de Ilha Solteira – FEIS/UNESP; 6 Docente das Faculdades Integra-
das de Três Lagoas – FITL/AEMS 
* autor correspondente: mariafranciscaneves@yahoo.com.br 

 
 
RESUMO 
A expulsão espontânea dos parasitas helmínticos de um hospedeiro é sem dúvida um evento imune 
com componentes da imunidade inata e adquirida. Numerosas células imunes e seus mediadores fo-
ram relacionados às alterações intestinais que acompanham a infecção helmíntica e que participam da 
expulsão do parasita. Em infecção natural por Toxocara vitulorum e outros helmintos, é evidente a 
hiperplasia de células imunoinflamatórias, que migram para a camada intraepitelial da mucosa intesti-
nal, para atuarem o mais próximo possível dos parasitas. Entre estas células destacam-se os linfócitos 
intraepiteliais (LIE), as células caliciformes e os macrófagos que possuem importante participação na 
defesa da mucosa contra infecções parasitárias do lúmen intestinal. 
PALAVRAS-CHAVE: linfócitos intraepiteliais; células caliciformes; macrófagos; infecção helmíntica. 

 
 
1 INTRODUÇÃO 
 

Vários estudos sobre os aspectos 
imunológicos em infecções helmínticas 
vêm sendo desenvolvidos com fins de di-
agnóstico e de controle através da produ-
ção de vacinas protetoras. Com relação 
ao parasita T. vitulorum, tem se consta-
tado recentemente que os búfalos 
quando parasitados naturalmente, são 
capazes de ser estimulados imunologica-
mente e armar uma resposta imune celu-
lar e humoral. Resta saber se esta res-
posta imunológica é protetora contra esta 
infecção. Souza et al. (2004) estudaram 
as respostas imunes em bezerros búfalos 
mensurando os níveis de anticorpos con-
tra os antígenos de T. vitulorum através 
do imunoensaio ELISA indireto e obser-
varam que os animais desenvolveram 
uma resposta imune humoral por ocasião 
da expulsão dos parasitas. Poste-

riormente, Ferreira (2002), fracionando 
estes mesmos antígenos pelo SDS-
PAGE, detectou várias bandas de poli-
peptídeos para os antígenos de T. vitulo-
rum e observou que a maioria destas fra-
ções antigênicas foi reconhecida por to-
das as amostras de soro dos bezerros e 
de soro/colostro das búfalas quando ana-
lisadas pelo Western Blot. Em seguida, 
Paula (2003) imunizou camundongos uti-
lizando estes antígenos e verificou que 
eles inibiam a migração larval. 

A expulsão espontânea dos parasi-
tas helmínticos de um hospedeiro não 
permissivo é, sem dúvida, um evento 
imune com componentes da imunidade 
inata e adquirida. Numerosas células 
imunes e seus mediadores foram relacio-
nados às alterações intestinais que 
acompanham a infecção helmíntica e que 
participam da expulsão do parasita. Estas 
incluem as células caliciformes/muco, 
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mastócitos/histaminas, eosinófilos, com-
plemento, anticorpos e citocinas (PAL-
MER; MEERVELD, 2001). 

O objetivo deste trabalho é descre-
ver as respostas imunes que ocorrem na 
mucosa intestinal de animais infectados 
por Toxocara vitulorum e outros helmin-
tos intestinais. 

A revisão destacou a importância de 
linfócitos, células caliciformes e macrófa-
gos em animais parasitados naturalmente 
por helmintos, com consequente expul-
são destes parasitas e a recuperação da 
infecção helmíntica. 
 
2 LINFÓCITOS, CÉLULAS CALICIFOR-
MES E MACRÓFAGOS NA MUCOSA 
INTESTINAL DE ANIMAIS INFECTA-
DOS POR TOXOCARA VITULORUM E 
OUTROS HELMINTOS INTESTINAIS 
 

Morfologicamente a mucosa do in-
testino delgado está disposta de maneira 
a formar dobras em direção ao lúmen in-
testinal (placas circulares) e pequenos vi-
los. Normalmente, os vilos são levemente 
mais curtos e grossos no duodeno, muito 
compridos no jejuno e, de menor compri-
mento no íleo. No duodeno, a proporção 
normal do comprimento do vilo para a 
profundidade da cripta é de 3 ou 5:1 
(CHANG et al., 2005). O epitélio é com-
posto por uma camada de células de epi-
télio colunar e estas células epiteliais ori-
ginam-se da base da cripta. As células da 
camada epitelial têm funções específicas: 
as células absortivas possuem microvilo-
sidades em sua superfície luminal, for-
mando uma borda em escova; as células 
de Paneth possuem grandes grânulos eo-
sinofílicos apicais contendo proteínas mi-
crobicidas; as células caliciformes estão 
envolvidas na secreção de muco e; as cé-
lulas M facilitam a captura de antígenos 
(CUVELIER et al., 2001). 

Acima da camada epitelial está o gli-
cocálice composto de um complexo de 
glicoproteínas e mucinas. Esta camada 
de muco é uma importante barreira física 
para os patógenos, onde estes 

organismos ficam presos e são levados 
para fora juntamente com as fezes (THO-
MSON et al., 2001). 

A submucosa contém tecido conjun-
tivo juntamente com pequenos vasos 
sanguíneos, linfáticos e células nervosas 
do sistema nervoso autônomo do intes-
tino ou plexo de Meissner. As glândulas 
de Brünner estão presentes na submu-
cosa do duodeno proximal e são glându-
las mucosas que secretam íons de bicar-
bonato, glicoproteínas e pepsinogênio II 
(CUVELIER et al., 2001). Existem tam-
bém células linfóides agregadas com ou 
sem formação folicular. Os folículos linfói-
des, ou placas de Peyer, podem ultrapas-
sar a muscular da mucosa e estender-se 
para a submucosa (CHANG et al., 2005). 

Em ovinos, as placas de Peyer é um 
grande tecido linfóide responsável pela 
formação da maioria dos linfócitos B 
(REYNOLDS, 1987). A taxa de produção 
dos linfócitos B é de 3,6 bilhões de células 
por hora (REYNOLDS, 1986), podendo a 
placa de Peyer dobrar de tamanho, mas 
isto não ocorre porque aproximadamente 
95% dos linfócitos B produzidos morrem 
por apoptose (MOTYKA; REYNOLDS, 
1991). 

O intestino contém dois comparti-
mentos linfóides principais: o tecido lin-
fóide associado a mucosa (MALT) e as 
células linfóides difusa da mucosa. O in-
testino é o maior órgão linfóide do corpo 
pela quantidade de linfócitos e imunoglo-
bulinas produzidas. Isto reflete a enorme 
carga de antígenos o qual são expostos 
diariamente (CHEROUTRE; MADAKA-
MUTIL, 2004). As células linfóides difusas 
da mucosa consistem em linfócitos intra-
epiteliais (LIEs) e linfócitos da lâmina pró-
pria (CUVELIER et al., 2001). Devido à 
sua estratégica localização, os LIEs pro-
vavelmente são importantes na preserva-
ção da integridade da mucosa. A própria 
lâmina normal está infiltrada com linfóci-
tos, células plasmáticas, macrófagos, eo-
sinófilos e ocasionalmente mastócitos 
(CHANG et al., 2005). 

A primeira barreira da mucosa 
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intestinal consiste de células epiteliais e 
linfócitos intraepiteliais. Os LIEs consti-
tuem a principal população de linfócitos 
residentes próximos ao lúmen intestinal. 
Na coloração por hematoxilina e eosina 
(HE), linfócitos intraepiteliais tem um pa-
drão cromático do núcleo basofílico, con-
torno nuclear irregular e um halo perinu-
clear claro. Fenotipicamente, os LIEs são 
linfócitos T, onde a maioria (>70%) são 
células T CD4-/CD8+ e menos de 20% 
são células T CD4+. As células B não es-
tão presentes. Entretanto, no epitélio as-
sociado ao folículo (FAE), existem mais 
LIEs do tipo CD4+ CD8-. Entre as células 
M e os folículos linfóides subjacentes es-
tão os linfócitos B intraepiteliais (CHE-
ROUTRE; MADAKAMUTIL, 2004). 

Segundo Simecka (1998), os linfóci-
tos intraepiteliais não tiveram ainda suas 
funções bem definidas, porém acredita-
se que formam uma primeira linha de de-
fesa contra infecções em mucosas e pos-
suem citocinas e atividades reguladoras. 
Carroll et al. (1984) verificaram as mu-
danças nos números de linfócitos intrae-
piteliais granulares e agranulares em ca-
mundongos infectados com Strongyloi-
des ratti. Na infecção primária, ocorreu 
pouca mudança no número de linfócitos 
intraepiteliais granulares no princípio da 
infecção, o aumento destas células foi 
evidenciado algumas semanas após a 
expulsão dos parasitas e, a quantidade 
destas células granulares não se modifi-
cou na infecção secundária. Em con-
traste, o número de linfócitos intraepiteli-
ais agranulares mostrou-se maior no prin-
cípio da infecção primária e declinou após 
uma infecção secundária (CARROLL et 
al., 1984). 

Guy-Grand et al. (1978) sugeriram 
que os linfócitos intraepiteliais granulares 
fossem precursores de mastócitos. Neste 
caso, a função destas células em animais 
infectados com helmintos estaria relacio-
nada com os papeis de mastócitos na lâ-
mina própria e possivelmente com leucó-
citos globulares (CARROLL et al., 1984). 
Por outro lado, associa-se tanto linfócitos 

intraepiteliais granulares como o agranu-
lares com atividades de células “natural 
killer” (NK) (FLEXMAN et al., 1983). Por 
esta razão, os dois tipos celulares esta-
riam envolvidos na defesa do hospedeiro 
contra o parasita (CARROLL et al., 1984). 

O Toxocara vitulorum é nematódeo 
de grande porte pertencente à Família 
Ascarididae que parasita o intestino del-
gado de ruminantes (SMITH, 1994) e 
principalmente de búfalos d’água (Buba-
lus bubalis) (ROBERTS, 1989). Este ne-
matódeo causa anorexia, diarreia ou 
constipação, desidratação e cólicas no 
hospedeiro, podendo levá-lo até a morte 
em alguns casos (DAS; SINGH, 1955). 
Patnaik e Pande (1963) listaram-no em 
primeiro lugar na ordem de prevalência e 
patogenicidade para bezerros búfalos 
bem jovens, nos primeiros quatro meses 
de vida. Reforçando essa afirmação, 
Starke et al. (1992) constataram a pre-
sença de larvas de T. vitulorum no colos-
tro e leite de 14 búfalas examinadas 
(70%) no período entre o parto e o 26° dia 
pós-parto. Dos bezerros búfalos, 26,7% 
encontravam-se parasitados nos primei-
ros 10 dias, e 100 % aos 30 dias de vida.  

Além disso, STARKE et al. (1983) e 
NEVES et al. (2003) demonstraram que o 
T. vitulorum é prevalente em bezerros bú-
falos com até quatro meses de idade 
onde o pico máximo da infecção se dá em 
torno dos 30 aos 50 dias. A partir de então 
ocorre auto-cura onde os búfalos elimi-
nam espontaneamente os parasitas com 
as fezes e em seguida não mais se rein-
fectam com adultos. 

Com relação à imunidade, Roberts 
(1993) relatou que búfalas adultas produ-
zem anticorpos contra o antígeno excre-
tor-secretor (ES) e somático de T. vitulo-
rum. Os anticorpos passam para seus be-
zerros através do colostro (RAJAPAKSE 
et al., 1994a; SOUZA et al., 2004). Além 
disso, Amerasinghe et al. (1992) consta-
taram imunidade humoral em camundon-
gos imunizados com antígenos larvais e 
adultos de T. vitulorum após vários desa-
fios com ovos infectantes deste parasita. 
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A confirmação da existência de anticor-
pos específicos foi verificada in vitro incu-
bando-se o soro de bezerros búfalos re-
cém-nascidos com larvas de T. vitulorum, 
pela formação de precipitados orais nas 
larvas e pela morte das mesmas 72 horas 
após (ROBERTS, 1993). 

Rajapakse et al. (1994b) constata-
ram imunidade humoral em ratos pela re-
dução do número de larvas nos tecidos 
após a injeção de soro e colostro de bú-
falas adultas infectadas naturalmente 
com T. vitulorum. Starke-Buzetti et al. 
(2001) e Souza et al. (2004) estudaram as 
respostas imunes em bezerros búfalos 
mensurando os níveis de anticorpos con-
tra os antígenos extrato larval bruto (Ex) 
de larvas infectantes de T. vitulorum atra-
vés do imunoensaio ELISA indireto. Estes 
autores observaram que a quantidade de 
anticorpos se encontrava elevados nos 
animais recém-nascidos logo após a in-
gestão do colostro. Este aumento perma-
neceu até 15 dias, decresceu entre 15-30 
dias e permaneceu relativamente estável 
até 120 dias de idade. Como os parasitas 
são expulsos pelos hospedeiros e estes 
não se reinfectam, sugere-se que os ani-
mais desenvolvem resposta imune prote-
tora.  

Algumas pesquisas sobre tipos de 
hipersensibilidades, principalmente rela-
cionadas com linfócitos T, mostraram que 
hospedeiros mamíferos possuem meca-
nismos imunes contra uma variedade de 
organismos patogênicos diferentes. Isto 
inclui ambos os componentes, humoral e 
celular, que podem agir independente-
mente ou em várias combinações. A in-
fecção por helmintos apresenta um parti-
cular problema para o hospedeiro devido 
ao seu tamanho, dificultando o processo 
de destruição pelo sistema imune humo-
ral e celular (MEEUSEN, 1999). Nos últi-
mos 10 anos, significante progresso nos 
métodos científicos, tem fornecido infor-
mações sobre os mecanismos celulares e 
moleculares induzindo a uma imunidade 
contra infecções de helmintos parasitas, 
particularmente após as descobertas de 

citocinas liberadas por linfócitos T (MOS-
MANN; COFFMAN, 1989). 

Recentes estudos com roedores in-
fectados com T. spirallis, H. polygyrus, N. 
brasiliensis e T. muris tem proporcionado 
importantes informações acerca dos me-
canismos imuno protetores contra nema-
tódeos gastrointestinais. Destes estudos, 
Finkelman et al. (1997) destacaram, em 
uma revisão, quatro generalizações: 1) 
linfócitos T CD4+ são células críticas para 
a proteção do hospedeiro contra helmin-
tos; 2) IL-12 e IFNγ produzidos por linfó-
citos Th1 inibem a imunidade protetora; 
3) IL-4, produzida por linfócitos Th2 pode: 
a) ser necessária para a proteção do hos-
pedeiro e expulsão do parasita, b) limitar 
a severidade da infecção, ou c) induzir 
mecanismos protetores redundantes e 4) 
algumas citocinas produzidas em res-
posta à infecção gastrointestinal podem 
falhar em induzir a proteção do hospe-
deiro contra alguns parasitas. Ainda se-
gundo Finkelman et al. (1997), os hospe-
deiros podem apresentar habilidades 
para reconhecer características de certos 
parasitas e estimular resposta protetora 
efetiva. Por outro lado, os hospedeiros 
podem também organizar um conjunto de 
mecanismos de defesa contra os parasi-
tas, mesmo se não necessários para pro-
tegê-los contra esse particular parasita e 
desta maneira causando danos ao hos-
pedeiro infectado. 

As células caliciformes também es-
tão associadas aos mecanismos de ex-
pulsão de helmintos intestinais (NAWA et 
al., 1994). Uma variedade de mecanis-
mos foi proposta nos quais as células ca-
liciformes estavam relacionadas com a 
resistência contra parasitas através da 
secreção de muco (CARLISLE et al., 
1991). Starke e Oaks (2001) estudando a 
dinâmica de populações de células no in-
testino de ratos infectados por H. dimi-
nuta, verificaram aumento na população 
de células caliciformes, mostrando o pa-
pel funcional desta célula em resposta a 
esta infecção. As mudanças físicas na su-
perfície luminal do intestino causada pelo 
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aumento do muco liberado por células ca-
liciformes podem ter importante papel na 
interação física entre hospedeiro e o pa-
rasita e assim dificultar a migração deste 
último dentro do intestino. 

Ishikawa et al. (1994) demonstra-
ram que linfócitos T estimulam alterações 
na secreção das células caliciformes in-
testinais em ratos parasitados por N. bra-
siliensis. Estas alterações foram o au-
mento do muco e do número das células 
caliciformes, diretamente relacionadas 
com a diminuição no tempo de expulsão 
deste parasita. Além disso, Carroll et al. 
(1984) observaram após a primeira infec-
ção com S. ratti em camundongos, au-
mento gradual no número de células cali-
ciformes, com o pico ao redor do décimo 
segundo dia, que era seguido por rápido 
declínio. Vinte e oito dias depois da infec-
ção, este número voltou ao normal. Na in-
fecção secundária, o aumento destas cé-
lulas foi mais rápido e o pico foi obser-
vado já no sexto dia. Com relação ao N. 
brasiliensis, Levy e Frondoza (1983) ob-
servaram que na primeira infecção ocor-
ria um aumento do muco secretado por 
células caliciformes no jejuno. Mas, du-
rante a segunda semana, estes parasitas 
estavam envolvidos pelo muco e desloca-
dos para a porção final do intestino, em 
fase de expulsão. 

Os macrófagos fazem parte do sis-
tema mononuclear fagocítico, formam-se 
na medula óssea, circulam pela corrente 
sanguínea como monócitos e se diferen-
ciam em macrófagos nos tecidos assim 
como fígado (células de Kupffer), pulmão 
(macrófagos alveolares) e peritônio (ma-
crófagos peritoniais) (TAKEMURA; 
WERB, 1984). Esta célula é um impor-
tante componente do sistema imune 
inato, um fagócito essencial para a de-
fesa do hospedeiro. Além da fagocitose, 
a secreção de substâncias derivadas 
destas células também tem um impor-
tante papel nas respostas inflamatórias 
(NATHAN, 1986), podendo funcionar 
como células exterminadoras, ter ativida-
des pro e/ou anti-inflamatórias e 

responder a sinais adaptativos através de 
uma variedade de citocinas e moléculas 
coestimulatórias (NOËL et al., 2004). 
Deste modo, através da sua abundância, 
distribuição e motilidade, os macrófagos 
podem influenciar diretamente nas res-
postas imune e inflamatória, de forma 
aguda ou na hipersensibilidade tardia, 
desde a primeira lesão no epitélio até o 
processo de reparação.  

Ao encontrar um material estranho 
ou um microrganismo, os macrófagos au-
xiliam na inflamação aguda através da 
secreção de mediadores, assim como 
prostaglandinas, fator ativador de plaque-
tas, leucotrieno C e enzimas proteolíticas. 
Outros participantes da inflamação 
aguda, assim como os polimorfonuclea-
res, são atraídos para o local da inflama-
ção por estes mediadores liberados por 
macrófagos. Caso a reação inflamatória 
seja controlada, os macrófagos desem-
penham um papel central na reparação 
do tecido. Eles secretam fatores de coa-
gulação para limitar o processo de re-
paro, proteases neutras que removem 
fragmentos da matriz extracelular ou ou-
tros débris além de fatores angiogênicos 
e mitogênicos, que promovem a migração 
e proliferação de fibroblastos e células 
endoteliais. Este local será reconstituído 
por suprimento sanguíneo e tecido con-
juntivo (TAKEMURA; WERB, 1984). 

Quando o material estranho per-
siste, ocorre a fase crônica da inflamação 
e os macrófagos podem participar na ex-
cessiva destruição do tecido pela secre-
ção de proteases neutras que são efeti-
vas em pH neutro, ou pela secreção de 
hidrolases ácidas efetivas em pH ácido, 
produzindo fibrose excessiva pela secre-
ção de mitógenos pelos fibroblastos (TA-
KEMURA; WERB, 1984). Estas células 
podem também ser identificadas por sua 
capacidade de produzir óxido nítrico (NO) 
juntamente com a maior expressão do 
complexo principal de histocompatibili-
dade de classe II (MHC II) e do CD86 
(NOËL et al., 2004). O NO é uma molé-
cula citotóxica/citostática, que inibe o 
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crescimento e a função de diversos agen-
tes infecciosos, assim como bactérias, 
fungos protozoários e helmintos parasitas 
(WOODS et al., 1994). Além do NO, os 
macrófagos podem liberar citocinas pro-
inflamatórias como TNFα, IL-1, e IL-6. 
Deste modo, a persistência do processo 
inflamatório muitas vezes resulta em des-
truição do próprio tecido (NOËL et al., 
2004). 

Além disso, as funções efetoras de 
macrófagos influenciam a qualidade, a 
duração e a magnitude de muitas reações 
inflamatórias. Tradicionalmente foram 
descritos como fagócitos, apresentadores 
de antígenos que secretam mediadores 
pró-inflamatórios e antimicrobianos 
(GORDON, 2003). 

As infecções por helmintos induzem 
uma forte resposta imune Th2 em seus 
hospedeiros. Porque e como os helmin-
tos induzem esta resposta são questões 
ainda sem respostas. Holland et al. 
(2000) sugeriram que os produtos excre-
tores/secretores de helmintos têm uma 
importante participação na resposta Th2. 
As infecções helmínticas modificam a 
resposta imune normal do hospedeiro 
contra outros estímulos antigênicos 
(COX, 2001) e/ou modifica a suscetibili-
dade a outros parasitas ou vírus (ACTOR 
et al., 1993), sugerindo uma importante 
influência destas infecções no microam-
biente imunológico (RODRÍGUEZ-SOSA 
et al., 2002). Estudos sugerem que os 
macrófagos quando ativados alternativa-
mente desempenham importante papel 
na resposta Th2 induzida por infecções 
por nematódeos (ALLEN; LOKE, 2001). 
Estes macrófagos, ativados alternativa-
mente, também foram mencionados em 
filarioses, podendo induzir a diferencia-
ção de células T em Th2 (LOKE et al., 
2000a). Alguns estudos sugeriram que o 
concomitante padrão Th2 de produção de 
citocinas por CD4+ seguido da interação 
com macrófagos ativados alternativa-
mente podem explicar os níveis reduzi-
dos de IFN-γ e IL-12 observados em cer-
tas infecções helmínticas e a inclinação à 

resposta tipo Th2 para novos desafios an-
tigênicos resultante de coinfecções 
helmínticas (KURODA et al., 2001). 

De acordo com estudos in vitro rea-
lizados por Kuroda et al. (2001), o padrão 
de produção de citocinas por macrófagos 
na presença de antígenos de Toxocara 
canis e soro imune proveniente de ca-
mundongos infectados, mostrou-se alte-
rado; enquanto a produção de IL-10 e 
TGF-β estava aumentada, a produção de 
IL-12 e TNF-α estava diminuída. A IL-12 
tem um importante papel na polarização 
da resposta imune para Th1 e a produção 
de IL-12 por macrófagos está regulada 
por muitas citocinas (WU et al., 1993). Po-
rém, Kuroda et al. (2001) verificaram que, 
quando cada componente foi analisado 
individualmente, a diminuição de IL-12 e 
TNF-α não estava relacionada com a di-
minuição de TNF-α, IL-10, TGF-β e de 
prostaglandinas e com o aumento de IL-
4. No entanto, quando em conjunto, a al-
teração na concentração de citocinas 
como IL-4, IL-1 TGF-β e de prostaglandi-
nas poderia modular e diminuir a secre-
ção de IL-12 por macrófagos e direcionar 
a resposta preferencialmente para Th2 na 
infecção por T. canis em camundongos. 
Desta forma, o T. canis poderia polarizar 
macrófagos por uma via alternativa para 
seletivamente secretar alguns tipos de ci-
tocina, mas não outros. No entanto, o pa-
drão de citocinas nas infecções helmínti-
cas ainda merece maior atenção e es-
tudo. 

Na imunidade a helmintos as células 
T citotóxicas falham algumas vezes em 
destruir parasitas, já as populações de 
células fagocíticas, incluindo macrófagos 
e neutrófilos, muitas vezes desempe-
nham esta tarefa com sucesso (CAPRON 
et al., 1982). Macrófagos destruíram sig-
nificante número de schistosomulas (es-
tágio encontrado na pele) in vitro na au-
sência da adição de anticorpo (JAMES et 
al., 1982), sugerindo que macrófagos ati-
vados podem não somente desempenhar 
um importante papel na resistência natu-
ral ao Schistosoma, além de, também, 
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participar de vários mecanismos imunes 
envolvidos no desenvolvimento de imuni-
dade adquirida a este parasita (CAPRON 
et al., 1983). 

Durante as infecções por nemató-
deos, Olgilvie et al. (1978), verificaram 
que a população de fagócitos mononucle-
ares podia aumentar. Posteriormente, 
Mackenzie et al. (1980) observaram, in vi-
tro, macrófagos destruindo larvas de N. 
brasiliensis na presença de complemento 
e o aumento na mortalidade de larvas de 
T. spiralis mediada por eosinófilos IgG-
dependente. Ouaissi et al. (1981) de-
monstraram em estudo ultraestrutural in 
vitro a interação entre macrófagos e mi-
crofilarias na presença do anticorpo IgE, 
e observaram um processo sequencial de 
morte: primeiro ocorreu a aderência dos 
macrófagos à superfície do parasita: após 
oito horas de contato, as células emitiram 
seus pseudópodos ao redor da microfila-
ria, envolvendo o parasita; após 16 a 24 
horas seguiu-se a hipertrofia do complexo 
de Golgi, retículo endoplasmático e lisos-
somos dos macrófagos; o acúmulo de 
grânulos lisossomais ao redor do para-
sita, junto com a ruptura de sua cutícula 
que resultou na perda de seu material in-
tracelular. 

O mecanismo de morte celular atra-
vés da citotoxicidade celular mediada por 
anticorpo (ADCC) também foi observado 
em outras infecções por nematódeos, 
principalmente os filarídeos, onde as cé-
lulas mais importantes neste processo 
eram macrófagos e eosinófilos e, a imu-
noglobulina era a IgE (FALCONE et al., 
2001). 

Alguns trabalhos interessantes 
mostraram a interação entre as células 
mastócitos e macrófagos desempe-
nhando diferentes funções na resposta 
imune em infecções de um modo geral. 
Brooks et al. (2000) observaram que 
mastócitos tem a capacidade de ligar-se 
ao IFN-γ via glicosaminoglicanas (GAGs) 
e apresentá-lo à macrófagos ativos, mos-
trando uma nova função desempenhada 
por mastócito como uma célula 

apresentadora de citocina. Visto que 
mastócitos são residentes em muitos te-
cidos e também são recrutados aos locais 
de inflamação (ANDERSON et al., 1997), 
eles poderiam sequestrar estas citocinas 
e transportá-las para dentro dos tecidos 
(BROOKS et al., 2000). Além disso, mas-
tócitos apresentando do IFN-γ aos ma-
crófagos, estimularia este último a produ-
zir óxido nítrico que por sua vez induziria 
a estabilização de mastócitos (DeSCHO-
OLMEESTER et al., 1999), represen-
tando um possível mecanismo de feed-
back negativo na ativação destas células 
(BROOKS et al., 2000). 

Outro tipo de colaboração é quando 
mastócitos estimulados, antigenicamente 
ou por qualquer outro fator, liberam seus 
grânulos gerando um processo inflamató-
rio. Após este processo, os componentes 
residuais destes grânulos que são com-
ponentes solúveis, como as proteases 
neutras e heparina, permaneciam no flu-
ido extracelular. Estas estruturas negati-
vamente carregadas ligavam-se a estru-
turas básicas através de ligações iônicas, 
como lipídeos de baixa densidade (LDL) 
e outras drogas, formando compostos in-
solúveis que eram fagocitados posterior-
mente por macrófagos. Outras células 
como as da musculatura lisa das paredes 
de artérias podem fagocitar compostos li-
pídicos e iniciar o processo de arterioscle-
rose (DECORTI et al., 2000). 

Por outro lado, o sistema imune de-
pende de macrófagos por serem um par-
ticipante incondicional do sistema imune 
inato, agindo como uma sentinela contra 
patógenos invasores, esta célula é crucial 
como primeira linha de defesa, além de 
manter a homeostase dos tecidos através 
da rápida fagocitose de células apoptóti-
cas (BHOGAL et al., 2004). Assim, os ma-
crófagos residentes nas placas de Peyer 
do íleo de ovinos, mediariam a fagocitose 
e a remoção de linfócitos B apoptóticos e 
na ausência de macrófagos a apoptose 
destas células induziria a uma resposta 
inflamatória descontrolada neste local 
(BHOGAL et al., 2004). Além disso, 
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Galeazzi et al. (2000) observaram que na 
infecção por T. spiralis em camundongos 
a liberação de acetilcolina pelo plexo mi-
oentérico era suprimida e verificaram que 
a presença de macrófagos durante esta 
infecção era responsável pela alteração 
da função neuronal. 
 
3 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 
A expulsão espontânea dos parasitas 
helmínticos de um hospedeiro é sem dú-
vida um evento imune com componentes 
da imunidade inata e adquirida. Numero-
sas células imunes e seus mediadores fo-
ram relacionados às alterações intesti-
nais que acompanham a infecção helmín-
tica e que participam da expulsão do pa-
rasita. Entretanto, apesar de esforços ex-
tensivos em pesquisas, um único meca-
nismo imune ou um tipo celular crítico ou 
decisivo para a expulsão ainda não foi 
identificado. Desta forma, em um animal 
imunocompetente, a expulsão eficiente 
dos parasitas entéricos está mais em fun-
ção de uma resposta coordenada e multi-
celular envolvendo células imunes, miel-
oides, epiteliais e nervosas. 
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