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da heterogeneidade de sequéncia sobre o reconhecimento
imune desse antigeno, por meio da expressdo de diferentes
variantes alélicas da MSP-2 como proteinas recombinantes.

Caracterizacao estrutural de glicoconjugados
glicosilfosfatidilinositol (GPI)-ancorados
imunologicamente ativos de Trypanosoma cruzi

Igor Correia de Almeida
Instituto de Ciéncias Biomédicas
Universidade de Sao Paulo (USP)
Processo 1998/10495-5
Vigéncia: 1/3/1999 a 30/9/2004

O Trypanosoma cruzi, agente etiolégico da doenca
de Chagas, apresenta como principais componentes de
sua membrana plasmadtica glicoconjugados contendo 4n-
cora de glicosilfosfatidilinositol (GPI). Estas moléculas
desempenham um papel relevante na resposta imune da
doenca de Chagas. O presente projeto tem como objetivo
principal a caracterizagao estrutural dos glicoconjugados
GPI-ancorados das formas amastigotas e tripomastigo-
tas do T. cruzi, que apresentem atividade imunolégica
na indugdo das respostas celular e humoral especificas.
Pretendemos, finalmente, identificar e caracterizar os re-
ceptores para essas moléculas em macréfagos.
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Eosinofilos sdo granuldcitos que se apresentam au-
mentados em algumas parasitoses, micoses e viroses.
Muito pouco se conhece a respeito dos mediadores e ci-
tocinas que participam do recrutamento dos eosinéfilos
nessas doengas. Essas células se locomovem em resposta a
diferentes estimulos, como LTB4, C5a, PAF, IL-8. No en-
tanto, até o presente, o papel bioldgico dos diferentes me-
diadores, in vivo, ainda é controverso. Frequentemente, a
migracao dos eosindfilos para os tecidos ocorre indepen-
dentemente de outros leucdcitos, sugerindo a existéncia
de um mecanismo especifico. Além da liberagdao de me-
diadores eosinofildticos, outro possivel mecanismo que
pode estar envolvido é a expressdo seletiva, nos eosinéfi-
los, de moléculas de adesdo, como a VLA-4. A associacao
entre eosinofilia e infestagdao por helmintos é hd muito co-
nhecida. Algumas observagoes, como maior incidéncia de
asma bronquica em areas de parasitoses endémicas e me-

lhora de alguns quadros asméticos apds tratamento com
anti-helminticos, sugerem uma predisposicao de indivi-
duos parasitados a desenvolverem asma. Asma bronquica
e eosinofilia também estdo presentes em outros processos
inflamatérios, como algumas micoses e viroses, que aco-
metem as vias aéreas superiores. Também nessas doengas,
pouco se conhece sobre 0s mecanismos envolvidos na eo-
sinofilia, e a participa¢do dos eosinéfilos na génese da hi-
per-reatividade bronquica. Alguns pesquisadores demons-
traram a ocorréncia de bronquite eosinofilica cronica sem
hiper-reatividade bronquica e, outros, hiperreativida-
de sem a presenca de eosinéfilos. Embora outros fatores
possam ser relevantes, a intensidade de ativagao dos eo-
sinéfilos presentes nas vias aéreas parece ser de grande
importancia para a hiper-reatividade bronquica. Nesse
caso, os eosinéfilos ativados estariam liberando o contet-
do de seus granulos citoplasméticos, os quais lesariam as
células da arvore bronquica, possibilitando a exposi¢do de
estruturas da mucosa e de terminagdes nervosas locais, fa-
vorecendo a hiper-reatividade. Outro aspecto importante
a ser esclarecido é a origem celular dos diferentes fatores
quimiotdticos para os eosindfilos. Entre outras células,
sabe-se que os macréfagos, principalmente os alveolares,
liberam fatores quimiotdticos, que podem estar envolvi-
dos no recrutamento de eosinéfilos nas reagdes inflama-
térias pulmonares. Assim, para maior compreensao dos
mecanismos envolvidos na eosinofilia e o papel dos eosi-
néfilos na hiper-reatividade bronquica, é de fundamental
importincia o conhecimento dos mediadores e citocinas
que participam do recrutamento dos eosinéfilos, as cé-
lulas liberadoras dessas substancias, as moléculas de ade-
sdo que participam da migracdo dessas células. Além da
consolida¢ao do grupo de pesquisa sobre eosindfilos, os
objetivos do presente projeto sdo estudar os mecanismos
envolvidos na eosinofilia induzida por parasitas, fungos e
virus e analisar os mecanismos envolvidos no desenvolvi-
mento da hiper-reatividade bréonquica.
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