Un parasito intracelular: Toxoplasma gondii
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Toxoplasma gondii es un protozoo apicomplejo de ciclo bioldgico indirecto. Es muy comun en el hombre y la infeccion es Reticulo Endoplasmdtico A
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1. Contacto inicial

Contacto e invasion

1. Interaccidon de baja afinidad, mediada por proteinas de superficie del zoito (SAGs). Anticuerpos
monoclonales antiSAG1 pueden bloquear parcialmente la invasion de los taquizoitos en cultivos

7. Cierre y separacion : y .
celulares. La invasion también depende de otras SAG 20-21,22,

SAGs
2. El aumento de calcio en el citosol produce la descarga de proteinas de los micronemas (MICs)

gue forman complejos sobre la superficie del zoito, que se unen a receptores de las células,
Tt jugando un papel fundamental en la adhesion y el movimiento 3% 34,

2. Movimiento
deslizamiento

3. Se produce la liberacion de proteinas del cuello de las roptrias (RON) que se unen a proteinas de
los micronemas (AMA1) para formar el ensamblaje mdvil, un complejo molecular que enlaza las
membranas del zoito y la célula a invadir. El motor de actina-miosina, asociado a | complejo de
membranas interno, generara la fuerza para la invasion 43 44,

4. Se comienza a formar la vacuola parasitofora (VP) #°.

MODELO CONCEPTUAL DEL PROCESO DE INVASION DE Toxoplasma gondii

Modificado de: Kafsack BFC. Kinetic Modeling of Toxoplasma Invasion [Internet]. Baltimore (MD): Johns Hopkins Bloomberg School of Public Health, 2006 [actualizado 4 M Od ifi ca c i 6 n d e Ia Cé I u Ia i nva d id a

Mayo 2006, citado Junio 2015]. Disponible en: ttp://www.biostat.jhsph.edu/~bkafsack/Bioinformatics/?Introduction.

. . 5. Se descargan las proteinas del bulbo de las roptrias (ROP) y de los granulos densos (GRAs ) que
Factores de VIfUlenCIa modificaran la vacuola parasitéfora y la célula que la alberga, convirtiéndola en un habitat idoneo

ROP16 (nucleo) imita la accién de las JAKs del hospedador activando STATs . Los parasitos de para el parasito .

las cepas de tipo | y Il provocan una activacion sostenida de STATs que conduce a la supresion

de citoquinas proinflamatorias (IL-6, 1L-12) 77,7980, 81,82,83 6. Se adquieren nutrientes del hospedador mediante poros en la MVP y una red tubulo-vesicular

intravacuolar (HOST) 495460,

ROP16, aumenta los niveles de Arginasa-l, por activacion alternativa de macroéfagos via
STAT3/6, que conduce a la produccion de moléculas antiinflamatorias que inhiben la respuesta
Th1. La arginasa hidroliza la L-arginina para producir urea y ornitina y priva a los macrofagos
del sustrato preciso para la produccion de ON, esencial para la destruccion de patdégenos
intracelulares. La infeccion de macrdfagos por cepas tipo Il induce citoquinas proinflamatorias,
como IL-6 o IL-12 (activacion “clasica” de macréfagos — M1). En estos casos también se

7. El parasito situara la mitocondria y el reticulo endoplasmatico (RE) en las proximidades de la VP.
ROP2 participa en el reclutamiento de la mitocondria, adquisicion de esteroles, biogénesis de las
roptrias, invasion, multiplicacion y virulencia en raton. Se cree que GRA3 y GRAS estan implicadas
en el reclutamiento del RE 333657,

estimula el ambiente proinflamatorio por sefializacion NFkB (aumento de citoquinas
proinflamatorias) mediada por GRA15 79, 77,84,85 Pardsito fipo |
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ROP18 también inhibe el factor de transcripcion ATF6, localizado en el RE, condicionando Ia

respuesta inmune adaptativa. La degradacion de este factor se traduce en una menor :

DIFERENCIAS ENTRE CEPAS DE Toxoplasma gondii.
produccién de IFNV por células T CD8+ y se ha relacionado con una posible presentacién Modificado de: Melo MB, Jensen KDC, Saeij JP. Toxoplasma gondii effectors are master regulators of the inflammatory response. Trends Parasitol 2011, Vol 27, 11:487-495.
antigénica deficiente por parte de las células dendriticas y los macrofagos 105106,
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