Titulo: Camundongos CBA desenvolvem padrées histolégicos e imunoldgicos de resisténcia ou de susceptibilidade em
fungdo da espécie de Leishmania infectante.

Autor(es): Souza, V.L. Ascengdo,J; Freitas, L A.R.

Co-autor(es): Correia,T; Veras, P.S.T.

Instituigao: Laboratorio de Patologia e Biologia Celular - Centro de Pesquisas Gongalo Muniz - FIOCRUZ

Na maioria dos trabalhos, comparam-se os perfis das respostas imune-inflamatérias de linhagens de camundongos, com
diferentes padroes genéticos, susceptiveis ou resistentes 4 mesma espécie de Leishmania.. No entanto, algumas linhagens de
camundongos s&o resistentes a uma determinada espécie de Leishmania mas s&0 susceptiveis a outras. Assim, nas estratégias
de desenvolvimento de vacinas deve-se levar em consideragao a possibilidade de que a protegao pode ser espécie-especifica
tanto em relagso ao patégeno quanto ao hospedeiro. Neste trabaiho mostra-se que camundongos CBA, resistentes & infecgao
pela L.major (Lm), sao susceptiveis A L.amazonensis (La) e que os perfis de respostas imune-inflamatérias no sitio da infecgao
@ no linfonodo de drenagem sao distintos e relacionam-se com os perfis de respostas imunes dos tipos Thi e Th2.
Camundongos CBA isogénicos foram infectados na pata com Lm ou La. Mediu-se o crescimento das pata e a quantidade de
parasitas foram avaliados em cortes histolégicos através de imunohistoquimica, e de diluigao limitante. Para avaliar a resposta
tissular foram estudados cortes histolégicos das patas infectadas no intervalo de 3 a 70 dias apés a infecgdo. A produgdo de
iFN-y @ IL-4 foi avaliada através do método de ELISA em sobrenadantes de culturas de células do linfonodo de drenagem. Os
animais infectados com Lm controlam a infecgao e curam enquanto os infectados com La nao curam e morrem. Os perfis de
resposta tissular s#o distintos. Nos animais infectados com Lm, o infiltrado é mononuclear misto e h4 escasso parasitismo. O
numero de linfécitos na lesdo aumenta progressivamente, ocomre fibrose, necrose fibrindide e formam-se granulomas,
desaparecendo os parasitos. Nos animais infectados com La, o infiltrado é macrofagico difuso, monomérfico, de aspecto
“virchowviano”, hé intenso parasitismo, dreas de necrose litica, micro-abscessos e uiceras. A produgéo de IFN-y no grupo
infectado com La foi 300 vezes menor do que no grupo infectado com Lm no 14¢ dia pés-infecgdo e 13 vezes menor no 70° dia
pbs-infecgdo. Ao contrario, a produgéo de IL-4 estava aumentada nos animais infectados com La no 28° e ndo era detectada
nos infectados com Lm. No 14° dia ambos grupos produziram quantidades semelhantes de IL-4. Este modelo demonstra que
uma mesma linhagem de camundongos pode ser resistente a uma espécie de Leishmania e susceptivel a outra. Estes perfis
correpondem a padrbes distintos de reposta tissular e estao relacionados com a produgdo aumentada de IFN-y ou IL-4. O
padrio morfolégico de resposta comporta-se como um importante correlato da resposta imune. Os dados aqui apresentados
indicam que, no contexto do CBA, fatores relacionados com o parasita s&o determinates do tipo da resposta imune-inflamatéria.
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