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ratones control (no vacunados) ante un desafio con 7. cruzi, los ratones vacunados con TS{-ISPA tolerarian
esta reduccién sin aumentar la parasitemia ni perder capacidad protectiva, correlacionando con un aumento
posiblemente compensatorio de las células Treg Foxp3+.

5 - Caracterizacién de poblaciones de linfocitos T con especificidad por epitopes de Trypano-
soma cruzi identificados mediante predicciéon bioinformatica

Acevedo G.R.1, Pérez Perri L.A.1, Juiz N.A.1, Girard M.C.1, Ferndndez M.2, Hernédndez Y.2, Chadi R.3,
Nielsen M.4, Gémez K.A.1

1 Instituto de Investigaciones en Ingenieria Genética y Biologia Molecular “Dr. Héctor N. Torres” (INGEBI-
CONICET), Ciudad de Buenos Aires, Argentina

2 Instituto Nacional de Parasitologia “Dr Mario Fatala Chaben” (INP-ANLIS), Ciudad de Buenos Aires,
Argentina

3 Hospital General de Agudos “Dr. Ignacio Pirovano”, Ciudad de Buenos Aires, Argentina

4 Instituto de Investigaciones Biotecnoldgicas (IIB-UNSAM), San Martin, Buenos Aires, Argentina

En un trabajo previo identificamos, mediante prediccién bioinformética y validacién in wvitro, 7 secuencias
peptidicas de T. cruzi que contienen epitopes activadores de secreciéon de IFN-v en linfocitos T CD4% y
CD8"de pacientes con enfermedad de Chagas crénica. Esta respuesta mostré indicios de restriccién por
haplotipo de HLA expresado por los pacientes. Los alelos de HLA utilizados en la prediccién fueron selec-
cionados en funcién de su prevalencia en latinoamérica (HLA-A y -B) y mundial (HLA-DRB1).

En esta nueva etapa de nuestra investigacion, caracterizamos por secuenciacién el locus de HLA en los 50
pacientes de la cohorte (26 asintomédticos, 25 con cardiopatia chagésica) y comparamos los resultados con la
lista de variantes utilizada para la prediccion original. Los resultados pusieron de manifiesto discordancias
entre las variantes de prevalencia regional y las encontradas en la muestra poblacional, resaltando la necesi-
dad de implementar este tipo de caracterizacién en la poblaciéon endémica para este mal. No obstante, solo
1/51 pacientes no expresa ningtin alelo de la lista.

La informacion de la secuenciacién, combinada con los resultados de ELISPOT para IFN-y obtenidos en
la etapa anterior de este proyecto, se utiliz6 para sintetizar multimeros de HLA-A*31:01 cargados con el
epitope minimo predicho para el péptido #47 (cruzipaina) y de HLA-DRB1*07:01 con el péptido #38 (trans-
sialidasa putativa). Estas moléculas fueron utilizadas para caracterizar por citometria de flujo la frecuencia
y fenotipo de las células epitope-especificas en las muestras de pacientes. Los resultados preliminares arro-
jaron frecuencias de células especificas entre 0.09 y 0.46 % de los linfocitos T CD4" o CD8T. Adem4s, el
andlisis de marcadores fenotipicos mostré un fenotipo de células de memoria central y efectora en las células
T CD4" especificas para el péptido #38. Por su parte, los linfocitos T CD8T, especificos para el epitope
minimo del péptido #47 mostraron predominantemente diferenciacion terminal en el andlisis ez vivo. No
obstante, la estimulacién in vitro por 1 semana de CMN del paciente con el péptido en cuestion revelé un
enriquecimiento en células especificas con fenotipo de memoria efectora.

En conclusion, a pesar de las falencias en la seleccién de alelos expuestas por la tipificaciéon de HLA en la
muestra poblacional, nuestro enfoque predictivo fue exitoso en identificar epitopes capaces de activar una
respuesta linfocitaria T de memoria funcional.

7 - Estudio de los marcadores CD24 y CD38 en células B totales y células B10 en sangre
periférica de pacientes con Enfermedad de Chagas crénica

Girard M.C.1, Acevedo G.R.1, Ossowski M.S.1, Fernandez M.2, Hernandez-Vazquez Y.2, Chadi R.3, Gémez
K.A.1
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