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Topicos Essenciais da Aula

1. Discutir os mecanismos efetores da imunidade contra
Toxoplasma gondii
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Toxoplasma gondii infecta varios orgaos e fecidos

Taquizoitos em

Taquizoitos livres células do figado
no exsudato formando Cistos no cérebro
peritoneal pseudocistos com bradizoitos
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Resisténcia Natural as Infeccdes

Microrganismos se ligam
a receptores de fagocitos

Receptor

S

A membrana
do fagocito se
fecha em torn Q-f 4

WMicrégganismo
ingerido no
fagossomo

/f Fagossomo com
 microrganismo

g ingerido 4 i IR

& i e oo |

v "‘;‘?’ ’/‘« oo‘f’;‘
Lisossomo

com enzimas

Ao Citrulina
rginina
v -~ "o NOS .
I\‘r \,.v . d ‘:
\{ .-‘
) \ o o -,‘-'\ > _.;,,;;\:,‘,
% sl \ -’; - {
LN R F<€--
Q’;g‘\‘ 1~..~~.~__\ £ b o ‘.
Kilingde |\ Op !
g \ P2 [ROS| 4
microrganismos | 1, % U
por ROS, NO e o
enzimas e
lisossdémicas nos .. Fagdcito
fagolisossomos N Q{(Ed?se :

=~

Ativacao

Microrganismo Cilocina
Receptor (p. ex.: IFN¥)
tipoToll Fragmento d
Receptor de complemento

citocina
Receptor de

~Citocinas  Fagécito  iNOS
(TNF, IL-1, oxidase

- IL-6, IL-12)

Espe!:hes Omdo
reatwas n |tr|co
de oxlgemo (ROS) \

[Kiuing de microrganismos |

Fagocitose do micror-
ganismo dentro
do fagossomo

Inflamacéo,
imunidade
adaptativa
intensificada

Abbas, Lichtman, Pillai, 9a. Edicédo, 2019.



Reconhecimento de PAMPs de T. gondii
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Pollard et al., Trends in Parasitolology, 25(11): 491-494, 2009.
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Taquizoitos de Toxoplasma gondii cultivados em meio de cultura

Exo-R: cepa RH
Exo-M: cepa ME49

Li et al., International Journal of Nanomedicine, 13:467-477, 2018.



Macrofagos fagocitam exossomos de 1. gondii

A PKH67 DAPI Merge

20 pm

PKHG67: marcador fluorescente
DAPI: marcador de nucleo

Li et al., International Journal of Nanomedicine, 13:467—-477, 2018.



1. gondii e seus exossomos induzem
producéao de citocinas inflamatorias
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Abbas, Lichtman, Pillai, 92 Edi¢éo, 2019.



Reconhecimento do antigeno Resposta da célula T
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Intermediarios PI-3 quinase/Akt

da sinalizagéo RAS/MAP quinase
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Abbas, Lichtman, Pillai, 92 Edi¢édo, 2019.



Citocinas: “3 ° sinal”: diferenciacao

IL-12 IL-4 IL-6 TGF-3 CXCL13

IL-18 IL-25 TGF-5 L2 IL-6
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IFN-y TSLP IL-23
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Citocinas: “3 ° sinal”: diferenciacao

IL-12 IL-4 IL-6 TGF-3 CXCL13

IL-18 IL-25 TGF-5 k=2 IL-6
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Subpopulacoes de Celulas CD4+ (T helper)
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Subpopulacoes de Celulas CD4+ (T helper)
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Abbas, Lichtman, Pillai, 92 Edi¢édo, 2019.
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Ativacao classica do
macroéfago (killing
microbiano aumentado)

Abbas, Lichtman, Pillai, 92 Edi¢édo, 2019.



Subpopulacao de Celulas Th1
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Abbas, Lichtman, Pillai, 92 Edi¢édo, 2019.



Célula apresentadora
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Respostas sistémicas e celulares
contra T. gondii
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Vias de acesso do antigeno
a células B foliculares
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- Células dendriticas foliculares e estroma folicular produzem CXCL13: liga CXCR5
- Antigenos soluveis (menores que 70 kDa): alcancam foliculos diretamente
- Antigenos grandes ou microorganismos: capturados por outras células

Abbas, Lichtman, Pillai, 92 Edi¢édo, 2019.



Subpopulacoes de Linfocitos B sao Ativados
de Maneiras Diferentes

'T-dependente'
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Importancia das Quimiocinas para as
Interacoes B:T
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Abbas, Lichtman, Pillai, 92 Edi¢édo, 2019.



https://www.youtube.com/watch?v=GZv6jpsBO1I
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Saida de células secretoras
de anticorpo de alta afinidade,
e células B de memoria
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Figure 4-21 Immunobiology, 6/e. (© Garland Science 2005)
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Mecanismos de escape de T. gondii

Cavalo de Troia

Inibicao da fusao do vacuolo parasitéforo com lisossomos
Inducéo de STAT6 e STAT3 (ROP16)

Secrecao de proteinas dos granulos densos (GRAS)

Repressao de genes induziveis por IFN-y: TgIST

Blogueio da apoptose de células infectadas

Cisto tecidual: membrana com polissacarideos e glicoproteinas

contendo bradizoitos

Ferreira, Parasitologia Contemporanea, 2a. Edicao, 2021.



