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oz

Microsporidia, omurgali ve omurgasiz bircok canlida enfeksiyon olusturan, kiiciik ve dig ortam ko-
sullarina direncli sporlara sahip parazitlerdir. Zorunlu hiicre ici parazitleri olduklari icin aksenik kultr-
leri yapilamamaktadir. Bu calismada, insan kolon epidermal adenokarsinoma hiicresi (Caco-2), insan
monositik hiicreleri (U937), Afrika yesil maymunu bobrek epitel hiicre hatti (VERO) ve insan bobrek
epitel hiicreleri (HEK-293) olmak lizere parazitin yerlestigi doku ve organlara ait hiicre hatlarinda para-
zit kaltiraniin yapilmasi ve alti hafta boyunca spor miktari takip edilerek bu hiicre hatlarinda parazitin
treme potansiyelinin arastirimasi amaclanmistir. U937 hicrelerinin Uretilmesi icin RPMI-1640 besiye-
ri, diger hiicre hatlar icinse DMEM kullanilmistir. U937 hiicreleri, Phorbol-12-Myristate-13-Asetate ile
stimilasyon saglandiktan sonra enfekte edilmistir. Parazit invazyonunun gerceklesebilmesi icin 37°C’'de
%5 CO,'li ortamda bir gece inkiibe edildikten sonra besiyeri icerisindeki serbest halde bulunan spor-
lar uzaklastinlmistir. Alti hafta boyunca tiim kiltirler takip edilerek sporlarin konak hiicrelerinden ilk ¢i-
kis stiresi, enfeksiyon sonrasi konak hicrelerinin durumu gézlenmistir. Enfekte hiicrelerden agiga ¢ikan
spor yogunlugu; kantitatif gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (qRt-PCR) ile parazit ylki hesap-
lanarak ve Thoma lami ile sayilarak farkl hiicrelerde parazitin tGreme potansiyelleri degerlendirilmistir.
Calisma sonunda dort hiicre hattinin da enfekte edilebildigi ve en az alti hafta boyunca enfeksiyonun
devam ettigi gozlenmistir. Enfeksiyon sonrasi birkag ginlik siirecte ylizeye tutunmus haldeki makrofaj
ve CaCo-2 hiicrelerinin ylizeyden ayrilmaya basladigi ve bdylece hiicre sayisinin da azaldigi gézlenmis-
tir. Daha sonraki glnlerde HEK-293 hiicrelerinin de ylizeyden ayrilarak kirli besiyerinin olusmasina ve
dolayisiyla da saf spor elde edilmesinin olumsuz yonde etkilenmesine sebep oldugu saptanmistir. VERO
hiicrelerinde ikinci haftanin sonunda sporlarin ¢ikmaya bagsladigr gorilmis olup, diger hiicrelerde spor
¢tkmaya baglamasi daha uzun stirmustir. Alti hafta boyunca VERO hiicrelerinde parazitin tireme potan-

iletisim (Correspondence): Dr. Ogr. Uyesi Ulfet Cetinkaya, Erciyes Universitesi Halil Bayraktar Saglik Hizmetleri Meslek
Yiiksekokulu, 38039 Kayseri, Tiirkiye. Tel (Phone): +90 352 207 6666/40012, E-posta (E-mail): ucetinkaya@erciyes.edu.tr




Cetinkaya U, Charyyeva A, Giirbiiz E.

siyelinin daha yiiksek oldugu gorilmdistir. Bu calismada insan orijinli tic hiicre hatti ile maymun orijinli
VERO hiicre hattinda E.intestinalis ireme potansiyeli karsilastirlmistir. Bu calisma, yaygin enfeksiyonlara
sebep olan E.intestinalis'in yerlestigi doku ve organlara ait hiicreleri enfekte edebildigini ve enfeksiyonun
alti hafta boyunca devam ettigini gostermistir. Bu calismada elde edilen sonuglarin; parazitle iliskili ge-
netik, farmakolojik, biyokimyasal, immiinolojik alanda yapilacak olan ¢alismalara katki saglayacag diisi-
nilmektedir.

Anahtar sézciikler: Microsporidia; Encephalitozoon intestinalis; hiicre kiiltdirdi.
ABSTRACT

Microsporidia are parasites that can cause infections in many vertebrate and invertebrate organisms
and produce small spores resistant to environmental conditions. As they are obligate intracellular parasi-
tes, axenic cultures cannot be performed. The aim of this study was to investigate the reproductive po-
tential of the parasite in human colon epidermal adenocarcinoma (Caco-2), human monocytic (U937),
African green monkey renal epithelial (VERO) and human kidney epithelial (HEK-293) cell lines of tissue
and organs where the parasite is located by following the culture of the parasites and the amount of spo-
res for six weeks. RPMI-1640 medium was used for the cultivation of U937 cells, while DMEM was used
for other cell lines and the immature U937 cells were stimulated with Phorbol-12-Myristate-13-Acetate
before infection. All of the host cell groups were infected with freshly collected Encephalitozoon intesti-
nalis spores in ratio 1:30 and free spores in the culture media were removed after overnight incubation
at 37°C under 5% CO, condition for parasite invasion. The first release of the spores from the infected
cells was observed and recorded by following for six weeks. Furthermore, the spore density released
from each cell groups was evaluated by measuring the parasite load by Thoma cell counting chamber
and quantified by real-time PCR. As a result of the study, it was observed that four cell lines could be
infected by E.intestinalis and the spore production can be maintained for six weeks. It was observed that
the monolayer macrophages and CaCo-2 cells, started to be detached from the culture flasks in few days
following the parasite invasion, thus decreasing the number of host cells. After 1-2 weeks, HEK-293 cells
were also detached from the surface, thus negatively affected the pure spore production by contamina-
ting the media with dead host cell suspension. Spores started to appear in VERO cell media at the end of
the second week after initial infection, while it took longer time for other cells to start releasing spores.
Over the course of six weeks, the VERO cell line had the highest spore-producing potential among the
other cell lines. In conclusion, this study compared the potential for reproduction of E.intestinalis in three
human cell lines and monkey originated VERO cell line. This study demonstrated that cells derived from
the tissues or organs where Microsporidia species causes disseminated infections could be infected by the
parasitic spores in vitro. Additionally, the parasite can survive and propagate longer than six weeks. The
authors believe that the results of this study will contribute to the further studies related to the parasite in
the area of genetics, pharmacology, biochemistry, immunology and eradication studies.

Keywords: Microsporidia; Encephalitozoon intestinalis; cell culture.
GIRi$

Microsporidia omurgali ve omurgasiz bircok canlida enfeksiyon olusturan, kicilk ve
dis ortam kosullarina direncli sporlara sahip parazitlerdir. Bugtine kadar tanimlanmig
144 cinsi ve bu cinslere bagli 1200’den fazla tiiri bulunmaktadir. Yedi cinse bagh 14
Microsporidia tiri ise insanlarda patojen olarak tanimlanmistir. Bu turler icerisinde Ente-
rocytozoon bieneusi ve Encephalitozoon intestinalis en sik gorilen tirler olup gastrointes-
tinal sistem enfeksiyonlarina yol acmaktadirlar'-3. Ulkemizde Microsporidia ile ilgili bircok
epidemiyolojik calisma yapilmis ve bu parazitin oldukca yaygin oldugu bildirilmistir*”.
Zorunlu hiicre ici parazitleri olduklari icin aksenik kiiltirleri yapilamamaktadir'-3.
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in vitro kiiltiir sistemleri, farmakoloji, biyokimya, immiinoloji ve genetik gibi bircok
alanda yaygin bir sekilde kullaniimaktadir. Bunun disinda, parazit-konak iliskisinin an-
lasilmasi, antimikrobiyal ilaclarin etkilerinin degerlendirilmesi, gen susturma ve gen te-
davisi calismalari, parazitlerle iliskili serolojik testlerin gelistirilmesi gibi bircok calismada
da 6nemli bir temel olusturmaktadir. Bu nedenle, yapilacak calismanin amacina yonelik
olarak, yeterli miktarda saf spor elde etmek amaciyla parazitin kilturini yapmak ve be-
lirli bir siire kiiltliri devam ettirebilmek oldukca 6nemlidir.

E.intestinalis'in hiicre kultirl; digki, idrar, bronkoalveoler lavaj (BAL), balgam, burun
mukozasi, duodenal aspirat ve biyopsi ornekleri gibi farkl biyolojik 6rneklerde yapilabil-
mektedir. E.intestinalis in vitro hiicre kiltird icin tavsan bobrek (RK13), kopek bobrek
(MDCK), maymun boébrek (VERO), insan fetal akciger fibroblastlari (MRC-5) gibi farkli
hiicre hatlar kullaniimis ve bu gline kadar yapilan bircok calismada VERO hiicre hatti
parazitin tretilmesi icin en uygun hiicre hatlarindan biri olarak bildirilmistir®.

E.intestinalis, oncelikle ince bagirsak enterositlerini enfekte etmekte ve kisinin immuin
sisteminin paraziti yok etmek icin yetersiz kaldigi durumlarda lamina propria makrofajla-
r, fibroblastlar ve endotelyal hiicrelere yerleserek yaygin enfeksiyonlara sebep olmakta-
dir’?1° Bu calismada, parazitin yerlestigi doku ve organlara ait hiicre hatlarinda parazit
kdltirintin gerceklestiriimesi ve alti hafta boyunca spor miktar takip edilerek bu hiicre
hatlarinda parazitin Ureme potansiyelinin arastinlmasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM
Konak Hiicre Hatlarinin Hazirlanmasi

Bu calismada, insan kolon epidermal adenokarsinoma hiicresi (Caco-2), insan mono-
sitik hiicreleri (U937) ve insan bobrek epitel hiicreleri (HEK-293) olmak lizere parazitin
yerlestigi doku ve organlara ait olan insan orijinli ¢ hiicre hatti ile birlikte VERO hicre
hattinda parazit kiiltire edilmeye calisildi ve alti hafta boyunca spor miktar takip edildi.
Calismada, Caco-2 ATCC® HTB-37™, HEK-293 ATCC® CRL-1573™, VERO ATCC® CCL-
81™ ve U937 ATCC® CRL1593™ hiicre hatlari kullanildi.

Caco-2, HEK-293 ve VERO hiicre hattinin devamliligi icin asagida belirtildigi sekilde
ayni besiyeri kullanildi ve benzer sartlar saglandi. Hiicrelerin ¢ozdurilmesi ve sonraki
islemler icin “Dulbecco’s modified eagle medium” (DMEM)- FG 0445 (Biochrom, Al-
manya) kullanildi. Bu besiyeri ayrica 2 mM L-Glutamin- 59202 (Sigma, Almanya), %10
inaktive edilmis fetal bovine serum (FBS,10270-106) (Thermo-Fisher Scientific, ABD),
100 IU/ml penisilin + 100 pg/ml streptomisin-15140122 (Thermo-Fisher Scientific, ABD)
ilave edilerek zenginlestirildi. Sivi azotta muhafaza edilen hiicreler 37°C’de sicak su ban-
yosunda ¢ozdirtldi ve 9 ml besiyeri icerisinde 1000 devirde 10 dakika santrifiij edilerek
yitkandi. Stipernatan uzaklastirilarak pelet tzerine taze besiyeri ilave edilip Thoma lamin-
da hticreler sayildi. Hiicreler stspansiyon haline getirilerek 6 kuyucuklu mikroplaklara
2 ml besiyeri icerisinde 5 x 10° hiicre olacak sekilde dagitildi ve 37°C’de %5 CO,li
ortamda bir gece inkiibe edildi. inkiibasyon sonrasinda tutunmayan hiicreler ortamdan
besiyeri ile birlikte uzaklagtirildi''-13.
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Promonositik insan miyeloid 16semi U937 hiicre hattinin kiilttiri 2 mML-glutamin,
%10 inaktive edilmis FBS, 100 IU/ml penisilin + 100 pg/ml streptomisin ve 10 mM
HEPES-H0887 (Sigma, Almanya) icerecek sekilde zenginlestiriimis, RPMI-1640 R8758
(Sigma, Almanya) besiyeri kullanildi'. Uretilen bu énciil monositik hiicrelerin stimii-
lasyonu icin 10 ng/ml konsantrasyonda Phorbol-12-Myristate-13-Asetate (PMA) P8139
(Sigma, Almanya) iceren zenginlestirilmis RPMI-1640 besiyeri kullanilmig olup, hiicrele-
rin olgunlagmasi icin 72 saat boyunca 37°C’de %5 CO,’li ve nemli ortamda inkiibasyon
saglandi®1°,

E.intestinalis Sporlarinin Hazirlanmasi

Calismada ATCC 50506 E.intestinalis susu kullanildi. Calismada kullaniimak tizere ye-
terli sayida sporun elde edilmesi icin parazitin kiltiri VERO hiicre hatlarinda DMEM FG
0445 (Biochrom, Almanya) besiyeri kullanilarak gerceklestirildi (Resim 1).

Bu besiyeri, ayrica 2 mM L-glutamin, %2 inaktive edilmis FBS, 100 IU/ml penisilin +
100 pg/ml streptomisin ilave edilerek zenginlestirildi. Haftada iki kez besiyeri icerisindeki
sporlar besiyeri ile birlikte toplandi''13. Besiyeri icerisindeki lmiis hiicreler 5 um porluk
filtreden gecirilip 4000 devirde 10 dakika santrifiij edilerek sporlar toplandi.

Konak Hiicrelerinin E.intestinalis ile Enfeksiyonu

Calismanin bu asamasinda VERO hiicre hattinda kiiltiirii devam ettirilen ve hi¢ don-
durulmamis olan sporlar ile konak hiicreleri enfekte edildi. Enfeksiyon sirasinda ve enfek-
siyon sonrasinda kullanilan besiyerlerinde konak hiicrelerinin ¢cogaltiimasinda kullanilan-
dan farkl olarak %2 inaktive edilmis FBS konuldu. Bir giin 6nceden flakslarda tretilmis
konak hticrelerinin bulundugu besiyeri uzaklastirilarak tizerlerine spor iceren 500 pl be-
siyeri eklendi. Spor miktarlari Thoma lami ile sayildi ve hiicre/spor orani 1:30 olacak se-
kilde hesaplanarak, parazitin konak hiicre invazyonunun gerceklesmesi icin, 37°C’de %5
CO,’li ortamda bir gece inkiibe edildi. Sonrasinda besiyeri icerisinde tutunmayan sporlar
uzaklastirilarak kiltiire %2 FBS iceren besiyerinden 2 ml eklendi ve haftada iki kez besiye-
ri yenilendi. Alti hafta boyunca devam ettirilen kiiltiirde haftalik olarak sporlar toplandi.
Kiltirlerdeki spor yogunlugu qRt-PCR ve Thoma lami ile hesaplandi.

Enfeksiyonun Degerlendirilmesi

Konak hiicrelerinden toplanan besiyeri ortami haftalarina gére ayrildi ve toplanan be-
siyerinden homojen halde bir miktar alinarak Thoma laminda spor sayimi gerceklestirildi.
Sayim sonunda 100 pl icerisindeki spor miktar hesaplandi.

Konak hiicrelerinden toplanan besiyeri ortami haftalarina gore ayrildi ve toplanan be-
siyerinden 100 pl alinarak DNA izolasyonu yapildi. DNA izolasyonu, GeneAll Exgene Cell
SV Mini Kit (GeneAll, Kore) ile doku prosediiri kullanilarak Uretici firma onerisine gore
yapildi. E.intestinalis'in 16S rRNA gen bdlgesini hedef alan E.intestinalis F (5'-CCT GAC
TGG ACG GAC AGA AG-3) ve E.intestinalis R (5’-TTC GTC CTT CAT CGT CAC AT-3')
primerleri kullanilarak benzer prosediirle PCR islemi gerceklestirildi'>. qRt-PCR ile spor
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Resim 1. Encephalitozoon intestinalis hticre kiiltiirii. A: Enfekte edilmemis
VERO hiicreleri, B: Besiyeri icerisindeki serbest sporlar (sporlardan bazilari
siyah ok ile gésterilmistir), C: Hiicre icerisinde ¢ogalan parazitler (Enfekte
VERO hticrelerinin bazilari siyah ok ile gésterilmistir) (invert mikroskop, x400).
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yogunlugunun hesaplanmasi icin; E.intestinalis 16S SSU rRNA gen bdlgesini iceren plaz-
mid DNA’sindan hazirlanmis olan farkli konsantrasyonlardaki seri dilisyonlar kullanildi.
Seri diliisyonlarda, ana sulandinmin kopya sayisi 2.8 x 10° olarak hesaplandi. Daha sonra
ana stoktan onar kat sulandinm yapilarak dokuz farkl diliisyon hazirland.

gRt-PCR analizi sonunda 6rneklerdeki parazit yiki standart egriye gére hesaplandi ve
degerlendirildi. Deneyler (i¢ kez tekrarlandi ve verilerin ortalamalar alindi.

BULGULAR

Onciil monosit hiicreleri PMA ile stimiile edildiklerinde makrofaj hiicrelerine farkli-
lastiklari ve mikroskobik olarak incelendiginde énemli farkliliklarin oldugu gorilmustdr.
Suspanse halde Ureyen bu hticreler uyarildiktan sonra tek tabakali hiicrelere dontsmiuis,
boyutlar buylimis ve fagositik hiicre 6zelligi kazandiklarindan dolay: yalanci ayaklar ¢i-
kartarak yildizimsi goriinime sahip olduklari gorilmistir (Resim 2).

| . .

Resim 2. U937 hiicreleri. A: Uyariimamis immatiir hticreler, B: Uyarildiktan 24 saat sonra, C: Uyarildiktan 72
saat sonra olgun hiicreler, D: Encephalitozoon intestinalis ile enfekte olmus hticreler. Ortamda serbest sporlar
ve hticre icinde ¢ogalan parazitler beyaz ok ile gésterilmistir (invert mikroskop, x400).
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E.intestinalis sporlari ile enfekte edilmis tim hicre gruplarinin her 2-3 glinde besiyeri
ortami degistirilerek invert mikroskobunda incelenmistir. Mikroskobik incelemede ikinci
haftanin sonunda tutunmus halde olan Caco-2 ve U937 hiicrelerinin ylizeyden kopmalari
nedeniyle besiyeri ortaminin oldukc¢a hizli kirlendigi gorilmusgtar.

Spor miktarlarinin degerlendirilmesinde iki farkl yontem kullanilmistir. Her iki yon-
temle elde edilen sonuglarin birbirini destekler sekilde oldugu goriilmustir. Kantitatif
olarak sonuclari degerlendirebildigimiz gRt-PCR sonuglari Tablo I’de verilmistir. Plazmit
DNA’sindan hazirlanan seri dilisyonlardan elde edilen DNA diizeyleri (kopya/ml) standart
egrinin olusturulmasinda kullaniimistir (Resim 3).

Dizenli olarak takip edilen dort hiicre hatti arasinda VERO hiicrelerinde 10. giinde
sporlarin ¢cikmaya basladigi saptanmis, diger hiicrelerde spor yapisinin goriilmeye bas-
lamasinin daha uzun siirdigl tespit edilmistir. Her hafta sonunda hiicre gruplarindan
toplanan besiyerlerinden, serbest haldeki hicreleri uzaklastirmak icin boyutu 5 pm porlu
filtrelerden stzllmus ve parazit yogunlugu degerlendirilmistir. Dort hiicre hattinin da
basarili sekilde enfekte edildigi ve enfeksiyonun en az alti hafta boyunca devam ettirile-
bildigi gorilmustir.

Alti hafta boyunca VERO hiicrelerinde parazitin lireme potansiyelinin daha yiksek ol-
dugu tespit edilmistir. Caco-2 ve U937 hiicrelerinde ise spor miktarinin ilerleyen haftalar-
da disus gosterdigi belirlenmistir. Alti hafta boyunca U937 hiicrelerinde parazitin Greme

Tablo I. Haftalara Gére Hticre Hatlarindaki Parazit Yogunlugu
Hiicre hatlari

VERO HEK-293 Caco-2 U937
£ * Cp degeri 13.48 17.51 19.95 22.74
i ** DNA diizeyleri 1.67*108 9.39%10° 1.64*10° 2.25410°
% * Cp degeri 1417 17.54 18.08 23.64
i ** DNA diizeyleri 1.02*108 9.19%10¢ 6.23*10° 1.18410°
% * Cp degeri 14.27 17.42 20.55 24.85
j ** DNA diizeyleri 9.47%107 9.99%10° 1.07*108 4.99%10*
% * Cp degeri 13.18 17.50 22.88 25.78
j ** DNA diizeyleri 2.06*108 9.48105  2.03*10° 2.56*10*
£ *Cp degeri 12.24 14.64 23.03 26.52
j ** DNA diizeyleri 4.05*108 7.25%107 1.83*10° 1.51*10%
* Cp: Crossing point.
** DNA Diizeyleri: Kopya/ml.
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Resim 3. Encephalitozoon intestinalis 16S SSu rRNA gen bdlgesinden hazirlanan plazmit DNA’sindan
hazirlanmis seri diliisyonlarin prob temelli qRt-PCR analiz sonuglari. A: Amplifikasyon edrileri, B: Standart egri.
potansiyelinin en diistik oldugu tespit edilmistir. Bu alti hafta stire boyunca enfeksiyonun
devam ettigi gorulmustar.

TARTISMA

E.intestinalis konak hiicre disinda aktif formu bulunmayan, tek hiicreli, spor olusturan
zorunlu htcre ici parazitidir. Bu nedenle de aksenik kiltiri yapilamamaktadir. Konak
hiicresi icinde ve konak hiicresi tarafindan olusturulan bir parazitoforoz vakuol icerisin-
de gelismekte ve cogalmaktadir. Cevresel sartlara direncli olan spor, okaryotik hiicreye
polar tiipu ile tutunmakta ve enfektif sporoblast polar tiip aracihgiyla konak hiicresine
enjekte edilmektedir'®!’. Parazit, konak hiicresine yerlesebilmek icin, vakuol membran
parcalanana kadar, konakgi hiicrenin normal hiicre metabolizmasini ve hiicresel sirecle-
rini devre disi birakmaktadir'®. Parazitoforoz vakuoliin ¢ok sayida olgun spor ile dolmasi
sonucunda ise enfekte hiicre ve vakuol parcalanarak sporlar kiltir ortaminda serbest
kalmaktadir''"1?,

insanda enfeksiyona sebep olan Microsporida tiirlerinin bircogunun farkli hiicre hatla-
rinda kiiltiiriiniin yapilabildigi bildirilmektedir'". E.intestinalis immiin sistemi saglam kisi-
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lerde 6ncelikle intestinal sisteme yerlesmekte ve ishale sebep olmaktadir. immiin sistemin
baskilanmasi sonucunda ise makrofajlara yerlesmekte ve makrofajlari bir ara¢ gibi kullana-
rak viicuda dagilmaktadir. Bu calismada yaygin enfeksiyonlara sebep olan E.intestinalis'in
insan orijinli ve parazitin yerlestigi organlara ait olan hiicre hatlarinda ireme potansiyeli
arastiriimustir.

Joseph ve Sharma?® yaptiklari bir calismada SIRC (tavsan kornea), VERO ve Hela hiicre-
lerinde parazitin ireme potansiyelini arastirmislar ve E.intestinalis'in VERO hticre hattinda
daha yiiksek lireme potansiyeline sahip oldugunu bulmuslardir. Ludovisi ve arkadaslari®°
RK13 (tavsan bobrek), MDCK (Kanin bobrek) ve VERO hiicre hatlari ile yaptiklari calisma-
larinda E.intestinalis'in VERO hiicre hattinda daha yiiksek Greme potansiyeline sahip ol-
dugunu saptamislardir. Calismamizda karsilastiriimasi yapilan dort hiicre hattindan VERO
hiicrelerinde parazit ireme potansiyelinin en yliksek oldugu ve alti hafta boyunca yogun
bir sekilde spor uretiminin oldugu gortlmustir (Tablo I).

E.intestinalis 6ncelikle ince bagirsak enterositlerini enfekte etmektedir. Bu nedenle ca-
lismamizda CaCo-2 hiicreleri secilmistir. VERO ve HEK293 hcreleri ile kiyaslandiginda
parazitin ireme potansiyelinin diisiik oldugu ve ayni zamanda enfeksiyon sonrasi hic-
relerin ylizeyden kalktigi gozlenmistir. Alti hafta boyunca enfeksiyon devam ettirilebilmis
olmasina ragmen spor miktarinda azalma oldugu gorilmdistdr.

Biyomedikal arastirmalarda yaygin olarak kullanilan hicre hatlarindan biri olan U937
hiicreleri 37 yasindaki bir erkegin histiyositik lenfoma dokusundan izole edilmistir. Hiicre-
ler gerekli uyaranlarla muamele edildiginde monositlerin farklilagsmasi sonucu makrofaj-
lara donusebilmektedir. U937 hiicreleri miyeloid baglantili hiicreler olup uyaranlara bagl
olarak ¢ok sayida sitokin ve kimokin sekresyonu yapabilmektedir?'. Calismamizda PMA ile
monositler uyariimis ve makrofajlara farkllastigr gozlenmistir. Diger hiicre hatlari ile kiyas-
landiginda parazitin bu hticreler icerisinde lGreme potansiyelinin oldukga distik oldugu
fakat calisma sonucunda enfekte edilebildigi ve en az alti hafta boyunca enfeksiyonun
devam ettigi gortulmustdr (Tablo I).

HEK293 hiicreleri biyoteknoloji ve hiicre biyolojisinde yaygin olarak kullanilmaktadir?2.
E.intestinalis, imm{n sistemi baskilanmis hastalarda yaygin enfeksiyon olusturmakta ve bu
hastalarda bobrek tutulumu da gézlenmektedir?>?4, Bu nedenle bu calismada HEK293
hiicreleri secilmistir. Calismamizda parazitin ireme potansiyelinin HEK293 hiicrelerinde
oldukga ylksek oldugu ve spor sayisinin ise altinci haftada belirgin bir sekilde arttigir go-
rilmistdr (Tablo I).

Sonug olarak; bu calismada insan orijinli ¢ hiicre hatti ile maymun orijinli VERO hiicre
hattinda E.intestinalis Greme potansiyeli karsilastinlmistir. Calismada yaygin enfeksiyonla-
ra sebep olan parazitin yerlestigi doku ve organlara ait olan hicrelerin parazit ile enfekte
edilebildigi ve enfeksiyonun en az alti hafta boyunca devam ettigi gosterilmistir. Bu calis-
manin, E.intestinalis ile iliskili olarak gerceklestirilecek farmakoloji, biyokimya, immuinoloji
ve genetik alanlarinda yer alan bircok calismaya katki saglayacagini diisinmekteyiz.
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