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Avaliacdo da producéao de citocinas em co-culturas de macrofagos
e PBMCs de pacientes portadores de hanseniase a partir da
ativacao do receptor purinérgico P2X7.
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A hanseniase, causada pelo bacilo Mycobacterium leprae, € uma infeccdo granulomatosa
cronica e apresenta alta contagiosidade e baixa morbidade. A manifestacdo € por sintomas
dermatologicos que atinge pele, mucosa e nervos periféricos. A defesa acontece através da
resposta imunoldgica celular, que fagocita os bacilos, por meio de citocinas, intermediarios de
oxigénio e de nitrogénio. Nas lesbes tuberculbides ha predominio de células T auxiliares CD4+,
e citocinas Thl, como IL-2 e IFN-y, enquanto nas lesfes virchowianas o predominio € de
células T supressoras, CD8+ e citocinas Th2, como IL-4, IL-5 e IL-10. P2X7 além de possuir
papel na ativacdo das células e consequente secrecao de citocinas, também possui acdo na
inducdo de morte celular e sua ativacdo por ATP extracelular € um importante mecanismo no
controle de infec¢cdes por Mycobacteria. Polimorfismos no gene P2X7, que codifica para
receptor de mesmo nome e expresso em mondcitos, macréfagos, linfécitos, células dendriticas,
microglia e varios outros tipos de células do sistema imunolégico, tém sido associados a
predisposicdo ao desenvolvimento de varias desordens. N0OSso grupo recentemente mostrou
uma associac¢do de risco entre o polimorfismo rs3751143, que confere perda de funcdo do
receptor purinérgico P2X7, e o desenvolvimento de hanseniase em estudo caso-controle. No
entanto, os efeitos imunoldgicos que este polimorfismo de P2X7 pode acarretar ao individuo no
contexto da hanseniase carecem de ser esclarecidos. Este trabalho tem como objetivo
correlacionar parametros da resposta imune periférica (IFN-y, IL-4, IL-10, IL-5, IL-2, IL-13, IL-17,
IL-23, TNF-a e outras) de pacientes e controles, com os diferentes gendétipos do polimorfismo
rs3751143 por meio de dosagem de citocinas por ELISA em sobrenadantes de co-culturas de
macréfago e PBMC, infectadas com bacilos de M. leprae Thai-53. Até o momento foram
selecionados 30 individuos previamente genotipados para o polimorfismo. Foi realizado
treinamento em separacdo de PBMC por gradiente Ficoll e em biosseguranca nivel Il para
manipulacdo de M. leprae. Ademais, foi feito um levantamento bibliografico sobre culturas
estimuladas com M. leprae para o conhecimento teérico na padronizacdo de cultura celular a
ser realizado no projeto. Foram selecionados 50 artigos a partir dos critérios determinados na
busca. Estes estdo em analise até o presente momento. Espera-se que os resultados obtidos
possam contribuir para o esclarecimento do papel do receptor purinérgico P2X7 frente a
infeccéo por M. leprae.
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