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Durante a infeccdo por Leishmania amazonensis, agente causador da
leishmaniose cutéanea, o inseto vetor inocula formas promastigotas em uma
poca de sangue, onde o parasita entra em contato com diferentes células do
sistema imune inato. Os mastoécitos sédo granuldcitos residentes em tecidos que
modulam a resposta imune através da liberacdo de varios mediadores. Ja foi
demonstrado que os mastocitos, pelo mecanismo de etose, liberam redes
extracelulares de DNA compostas por cromatina, histonas e proteinas
granulares (MCETSs), que sao capazes de capturar bactérias e ainda possuem
atividade bactericida (von Kockritz-Blickwede et al., 2008) J& foi mostrado que
promastigotas sado fagocitados por macréfagos onde se replicam, e mantém a
infecgcdo no hospedeiro vertebrado. Varios estudos implicam os mastécitos na
primeira linha de defesa contra Leishmania, mas a indugdo e o papel das
MCETSs ainda precisam ser melhor elucidados. O objetivo do nosso trabalho é
avaliar se promastigotas de L. amazonensis induzem a liberagdo de MCETs, e
0 papel dessas redes durante a infecgéo pelo parasito. Nesse estudo utilizamos
a linhagem de mastdcitos humanos, HMC-1, mantida em meio de cultura
DMEM suplementado com 20% de soro fetal bovino, glutamina 2 mM, 40 pg/ml



de gentamicina a 370C, 5% COZ2. Para o ensaio de liberagdo de MCETs, HMC-
1 foi incubada em meio RPMI sem soro com promastigotas e a liberacdo de
MCETs foi quantificada nos sobrenadantes das culturas com Quanti-
it™PicoGreen®. Nossos resultados mostraram que os promastigotas induzem
a liberacdo de MCETs em HMC-1 por dois mecanismos: etose classica e
rapida. Para avaliar o papel das MCETs na infeccdo por Leishmania, foi
realizado um ensaio de sobrevivéncia onde o parasito foi incubado ou ndo com
sobrenadante rico em MCETs, previamente preparado, em diferentes
concentracdes. Apos 4 h a 350C, foi adicionado iodeto de propidio (Pl — 10
pg/ml) e as amostras analisadas no FACScalibur. Nossos resultados
mostraram que nas concentracdes testadas as MCETs ndo demonstraram
atividade leishmanicida. Estudos mostram que as MCETSs, sdo capazes de
prender e matar bactérias e também prender fungos (Lopes et al., 2015). Por
esses motivos investigamos o papel das MCETs em macréfagos infectados por
L. amazonensis. Para esse estudo foi utilizada a linhagem de mondcito
humano, THP-1, cultivadas em meio RPMI suplementado com 10% de soro
fetal bovino e 0,1% de penicilina e estreptomicina, diferenciada em macréfagos
com PMA. Promastigotas (1:5) foram pré-incubados com diferentes
concentragdes de sobrenadante rico em MCETs (100, 200 e 300 ng/ml) por 20
minutos e em seguida incubados com macréfagos diferenciados de THP-1, por
4 horas a 35°C, 5% CO2. Nossos resultados mostraram MCETs sédo capazes
de influenciar na infeccdo dos mascréfagos.
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