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EFEITO DE ANTICORPOS BLOQUEADORES DE
FOSFATIDILSERINA NA INFECCAO POR Leishmania amazonensis

Arieli Bernardo Portugal, Marcello André Barcinski, Renato Augusto DaMatta, Jo&o Luiz
Mendes Wanderley

A leishmaniose é uma doenca tropical considerada negligenciada, com ocorréncia em mais
de 88 paises e mais de 20 mil mortes por ano, causada por protozoarios parasitos do género
Leishmania. Durante o ciclo de vida o parasito assume duas formas morfolégicas, a
promastigota que infecta intestino de insetos vetores e a amastigota que infecta e prolifera
no interior de macréfagos de hospedeiros mamiferos. Como estratégias de infeccao, estes
parasitos necessitam que fatores de viruléncia sejam reconhecidos por receptores de
macrofagos que mediam a endocitose do patdégeno e regulam a atividade leishmanicida da
célula hospedeira. Dentre esses fatores de viruléncia, destaca-se a fosfatidilserina exposta
na membrana plasmatica. A fosfatidilserina € um fosfolipidio que media a internalizacdo do
patdgeno e induz a producédo de citocinas como TGFp, IL-10 e PGE2. Estas citocinas tém
acao anti-inflamatdria e imunossupressora no macrofago infectado e em células adjacentes.
Esse mecanismo de infeccéo foi denominado mimetismo apoptotico, pois se assemelha ao
mecanismo que células apoptéticas realizam para sejam fagocitadas e ndo sejam capazes
de ativar mecanismos inflamatérios ou imunogénicos. Dessa forma, a fosfatidilserina é um
importante alvo terapéutico nessa infeccdo. Objetiva-se avaliar os efeitos de anticorpos
blogueadores de fosfatidilserina na interacdo patdgeno-macréfago durante a infecgdo por
Leishmania amazonensis. Serdo utilizados anticorpos monoclonais completos e apenas a
sua porcdo Fab que reconhecem e bloqueiam de forma especifica a fosfatidilserina.
Analisaremos a carga parasitaria, desenvolvimento da les@o, producdo de citocinas e a
resposta macrofagica e linfocitaria. Em culturas de macréfagos in vitro verificou-se a redugéo
no indice de infeccdo com o tratamento de amastigotas com anticorpos na concentracao de
5 ug/mL, tanto na forma completa do anticorpo quanto com as por¢des Fab purificadas. As
amastigotas tratadas foram comparadas com amastigotas néo tratadas ou tratadas com
isotipo controle. Os anticorpos anti-PS foram capazes de bloguear a infeccdo de Leishmania
amazonensis nos testes iniciais; mais experimentos precisam ser realizados para concluir a
acao dos anticorpos na infeccéo in vitro e in vivo.
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