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La tripanosomosis americana es una enfermedad ocasionada por el
protozoario flagelado Trypanosoma cruzi, parasito intracelular obligado que infecta
una gran variedad de células del huésped. Presenta un ciclo de vida bifasico entre
el insecto vector y el huésped mamifero. En el mamifero el proceso de infeccién
es un evento complejo que involucra 4 etapas: adhesion, invasion, multiplicacion y
liberacion, eventos en los que se ha sugerido participan diversas moléculas tanto
del parasito como de la célula huésped. Nuestro grupo de investigacion demostré
por evidencias genéticas, que LYTL1 participa en el proceso de infeccion y
transicion de estadio de T. cruzi evaluado por ensayos in vitro. La diferente
funcionalidad de esta molécula fue explicada por la presencia de tres transcritos
diferentes obtenidos por trans-splicing alternativo. Dos de los cuales codifican para
la proteina completa conteniendo una posible secuencia sefial (relacionada con la
infectividad) y el otro codifica para la proteina truncada sin la secuencia sefial y
con una secuencia de posible localizacion nuclear (relacionada con diferenciacion).

El objetivo del presente trabajo es demostrar la generacion de diferentes
productos de LYT1 con diferente localizacion. Obtuvimos y analizamos parasitos
transfectados establemente con tres construcciones que codifican para la proteina
verde fluorescente fusionada a LYT1: 1) conteniendo la posible secuencia sefial y
nuclear (LYT1ps), 2) conteniendo solo la posible secuencia sefial (LYT1m) y 3)
conteniendo Unicamente la posible secuencia nuclear (LYT1pn).

Los parasitos transfectados expresando LYT1ps mostraron la fluorescencia
tanto en vacuolas y membrana como en otra estructura que podria corresponder al
reservosoma. Por otro lado, aquellos que expresan LYT1m la fluorescencia fue
observada en vacuolas y membrana. Finalmente, los parasitos expresando LYT1n
la fluorescencia se localiz6 mayoritariamente en un compartimiento tipo vacuolar
en la parte posterior del parasito cuya localizacion y estructura pudiera
corresponder al reservosoma, que es un organelo que ha sido relacionado con el
proceso de diferenciacion del parasito. La diferente localizacion observada es
consistente con los fenotipos obtenidos en los parasitos knock-out de LYT1. Estos
resultados sugieren que efectivamente los distintos transcritos de LYT1 producen
dos proteinas con localizacion diferencial y por lo tanto posiblemente con diferente
funcién. En este trabajo también se evalud la infeccion in vivo de parasitos
silvestres y Knock-out de LYT1 en ratones Balb/c. Los resultados obtenidos
mostraron que los parasitos Knock-out fueron aproximadamente 7 veces menos
infectivos que los parasitos silvestres demostrando al igual que en los ensayos in
vitro su participacion en la infeccién in vivo.
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