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La enfermedad de Chagas y la leishmaniasis son un impor-
tante problema de salud publica en nuestro pais, principal-
mente en el norte, donde las areas endemicas se solapan.
La eficacia de los tratamientos es variable, dependiendo de
la especie infectante y la etapa de infeccion, ademas de pre-
sentar efectos adversos y aumentar la resistencia parasitaria.
Previamente, hemos demostrado la actividad de derivados
de tetrahidro--carbolinas (C), alcaloides de tipo indolico
con un nucleo triciclico comun, frente a distintos estadios
parasitarios de Trypanosoma cruzi'y Leishmania spp. EL ob-
jetivo de este trabajo fue estudiar los posibles mecanismos
de accion de estos compuestos. Luego de la incubacion de
epimastigotes y promastigotes (1x10°/ml) con la concen-
tracion inhibitoria 90 (Clgo) de las C, se realizaron los sigui-
entes ensayos: tincion con naranja de acridina y observacion
por microscopia de fluorescencia para detectar cambios
morfoldgicos y fisioldgicos; tincion con JC-1(especifico mito-
condrias) para observar por fluorescencia posibles cambios
en el potencial de membrana mitocondrial; incubacion con
el reactivo CellTiter-Glo® para detectar por luminiscen-

cia cambios en el contenido de ATP; tincion con colorante
fluorescente SITOX® Green para observar cambios en la
permeabilidad de la membrana celular; incubacion con la
sonda fluorescente CellRox® y observacion por microscopia
confocal para estudiar la aparicion y concentracion de espe-
cies reactivas del O, (ROS) en los parasitos; tincion con Anex-
ina-V/ioduro de propidio para observar translocacion de
fosfatidilserina en la membrana celular; tincion con Hoechst
33342/ioduro de propidio para observar por microscopia de
fluorescencia condensacion de la cromatina parasitaria. Lu-
ego del tratamiento de los parasitos con las C de detecto
translocacion de fosfatidilserina en la membrana plasmatica,
condensacion de la cromatina, alteracion del potencial de
membrana mitocondrial, disminucion del contenido de ATP
y dano oxidativo por acumulacion de ROS. No se observaron
alteraciones en la permeabilidad de la membrana plasmati-
ca. Las C ensayadas inducen multiples alteraciones que
conducirian a la muerte celular programada de los parasitos
probablemente por mecanismos de tipo apoptético y aut-
ofagia.



