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Interacédo celular entre macréfagos saudaveis e infectados com Leishmania amazonensis

Pedro H. G. Francisco*, Selma Giorgio

Resumo

Protozoarios do género Leishmania sp sdo parasitas que podem causar as leishmanioses tegumentar e visceral (LT e
LV). Macréfagos de vertebrados mamiferos sédo as principais células hospedeiras destes parasitas intracelulares
obrigatérios. Estudos demonstraram que o microambiente em que macréfagos infectados se encontram é crucial para o
estabelecimento ou controle da infeccdo. Ensaios realizados com macrofagos infectados com Mycobacterium
tuberculosis indicaram que a interagdo dessas células com macréfagos naive (saudaveis, sem infeccao), no sistema
transwell, reduziu a viabilidade das bactérias intracelulares. A avaliagdo dos fatotes aferentes e eferentes nessas co-
culturas celulalres indica a acdo da citocina IL-1 (envolvida na ativacdo de macrdfagos) e de intermediarios reativos de

oxigénio e nitrogénio.
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Introducéo

A leishmaniose € um grupo de doencas
negligenciadas causada pelo protozoario do género
Leishmania spl, que é transmitido por um inseto vetor
flebotomineo. As leishmanioses sdo doencas endémicas
de areas tropicais, subtropicais e temperadas que afetam
milhdes de pessoas, além de outros mamiferos’. Os
macrofagos (células hospedeiras) s&o excelentes
modelos para estudos imunolégicos®. Essas células
liberam mediadores inflamatérios ou pré-inflamatérios,
dependendo do microambiente?®. Nesse trabalho
avaliaram-se os efeitos de co-culturas de macréfagos
saudaveis e macrdfagos infectados com L. amazonensis,
no controle da infecgéo intracelular e na viabilidade.

Resultados e Discussao

Células THP-1 de linhagem monocitica humana
foram diferenciadas com PMA (phorbol-12- meristato-13-
acetato) e infectada com promastigotas de L.
amazonensis (MHOM/BR/73/M2269) por 24 horas. Apés
adicdo de meio, introduziram-se insertos permeéveis
(sistema transwell) as placas contendo células. Apos 24
horas, a percentagem de macrofagos infectados, o
ndmero de amastigotas intracelulares e viabilidade sao
analisados em laminas coradas com Giemsa. Os dados
indicam que dose de 1 mg/mL de PMA apds 120 horas
de incubacgdo com as células induz a diferenciagédo para
macrofagos. Os macrofagos infectados apresentam
efeito leishmanicida (66% de reducdo no indice de
infeccdo: 37% de macréfagos infectados e 2
amastigotas/macréfago) quando sao co-cultivados no
sistema transwell com macréfagos infectados. Além
disso, a viabilidade das células € significativamente maior
(ca. 80%) comparando-se as culturas celulares ndo co-
cultivadas com macréfagos (ca. 60%). Ensaios
realizados sugerem que o0 co-cultivo no transwell
favorece a comunicagdo entre células por meio de
molélucas, que induziria a “resposta imune inata”
necessaria para o controle da infeccao®.

Conclusodes

Os macrofagos infectados apresentam efeito
leishmanicida quando s&o co-cultivados no sistema
transwell com macréfagos infectados. A viabilidade das
células foi significativamente maior comparando-se as
culturas celulares ndo co-cultivadas com macrofagos. Os
dados indicam que a interagdo celular cooperativa, aqui
demonstrada, pode limitar a infeccdo mesmo antes da
inducdo da resposta imune adaptativa contra o parasita.
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