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Resumen

Durante la invasion a su hospedero E. histolytica esta expuesta a especies reactivas de
oxigeno (ERO) provenientes del sistema inmunologico del huésped. Cuando estas ERO
sobrepasan el sistema de defensa antioxidante de este parasito, su estabilidad genomica puede
verse comprometida, siendo uno de los principales danos las modificaciones de bases
nitrogenadas, las cuales pueden ser reparadas por la via de Reparacion por Escision de Bases
(BER). En el genoma de E. histolytica existen genes que codifican para enzimas que participan
en la via de reparacion BER. Sin embatgo, hasta la fecha solo se han caracterizado las proteinas
EhDNALigl y EhPCNA, las cuales participan en dicha via. En este trabajo, se evalu6 la
viabilidad y la capacidad de crecimiento de E. histolytica a diferentes concentraciones de H,O,.
Posteriormente, se evaluo el dano al ADN a través de la formacion del aducto 8-OHdG en
respuesta al tratamiento con 2.5 mM de H,O,. Asi mismo, se analizaron los niveles de
expresion de genes que codifican para proteinas involucradas en la reparacion del ADN por la
via BER en condiciones basales y en respuesta al tratamiento con 2.5 mM de H,O,. De igual
forma, se determind la localizacion de EhDNALigl y EhPCNA mediante microscopia
confocal. Se observo que E. histolytica expresa los genes de la via BER en condiciones basales
de cultivo, que el tratamiento con 2.5 mM de H,O, induce la formacion del aducto 8-OHdG y
los genes ehdnaligl y ehpena modifican su expresion en respuesta al dafio inducido al ADN con
H,O,. Finalmente, se observo la re-localizacion de las proteinas ERDNALigl y EnPCNA en el
nucleo de trofozoitos de E. histolytica en respuesta al tratamiento. Se puede concluir que E.
histolytica expresa genes que codifican para proteinas involucradas en la via de reparacion BER
los cuales le permitirian al parasito reparar danos al ADN cuando es expuesto a ERO. Es
interesante que los genes ehdnaligl y ehpcna aumenten su expresion en respuesta al dafio
inducido por el tratamiento con H,O, y que las proteinas codificadas por estos genes se

relocalicen y co-localizen en regiones tipo foczs, sugiriendo su participacion en la reparacion del

dano al ADN.



Abstract

During the invasion of E. histolytica to its host, it is exposed to reactive oxygen species
(ROS) from the host immune system. When these ROS exceed the antioxidant defense system
of the parasite, its genomic stability may be compromised, one of the main damages are the
modifications of nitrogenous bases, which can be repaired means by Bases Excision Repair
(BER). In the genome of E. histolytica there’re genes coding for enzymes involved in repair
pathway BER. However, so far only they have been characterized the proteins EhDNALigl
and EhPCNA which are involved in this pathway. In this work, the viability and growth
capacity of E. histolytica to different concentrations of H,O, were evaluated. Subsequently, the
DNA damage was evaluated through adduct formation 8-OHdG in responsed to treatment
with 2.5 mM H,0,. Also, the expression levels of genes encoding proteins involved in DNA
repair by the BER pathway in basal conditions and in response to treatment with 2.5 mM
H,0, were analyzed. Similatly, the locations of EhDNALigl and EhPCNA by confocal
microscopy were determined. E. Jistolytica was observed that BER pathway genes expres in
basal culture conditions, that treatment with 2.5 mM H,O, induces 8-OHdG adduct formation
and ehdnaligl and ehpena genes alter its expression in response to induced DNA damage by
H,O,. Finally, re-locating of EnPCNA and EhDNALigl proteins was observed in the nucleus
of E. histolytica's trophozoites in response to treatment. It can be concluded that E. histolytica
expressed genes coding for proteins involved in the BER repair pathway which would allow
repair DNA damage of the parasite when exposed to ROS. Interestingly ehdnaligl and ehpena
genes increased their expression in response to damage induced by treatment with H,O, and
the proteins encoded by these genes are re-localized and co-localized in focis type tregions,

suggesting their involvement in the repair of DNA damage.
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