Btonica powodowana przez toksynotwdrcze szczepy Corynebacterium diphtheriae dzieki wprowadzeniu obowigzkowych
szczepien przeciwbtoniczych w krajach rozwinietych zostata prawie wyeliminowana. Jednakze w ostatnich latach w krajach o
wysokim odsetku zaszczepienia, w tym rowniez w Polsce, zaczeto odnotowywaé zakazenia szczepami nietoksynotworczymi C.
diphtheriae, ktére do niedawna uznawane byty za niechorobotworcze. Szczegdlnie niepokojacy jest fakt, ze wiekszosé
odnotowywanych zakazen ma posta¢ inwazyjng charakteryzujaca sie bardzo wysoka $miertelnoscia. Pozwala to przypuszczac, ze
szczepy te nabyly nowe cechy chorobotwdrczosci, ktére nadaty im zdolno$¢ do rozprzestrzeniania sie i wywotywania zakazed w
populacji zaszczepionej. W planowanych badaniach zostanie przeprowadzone sekwencjonowanie catych genoméw dziesieciu
szczepOw C. diphtheriae izolowanych od pacjentéw na terenie Polski, Francji kontynentalnej oraz Nowej Kaledonii, z takich
zakazen jak sepsa, zapalenie wsierdzia, zakazenia ran, btonica. Zostanie przeprowadzona analiza uzyskanych sekwencji m.in. pod
katem wystepowania wysp patogennosci, profagéw, potencjalnych gendw chorobotworczosci, takich jak geny kodujace czynniki
zwiazane z przyleganiem i wnikaniem do komorek eukariotycznych czy geny kodujace systemy pozyskiwania zelaza. Wyniki
badan pozwolg zweryfikowaé hipoteze dotyczaca nabycia przez C. diphtheriae nowych gendw chorobotwdrczosci, a takze
dostarczg informacji o bakteryjnych czynnikach wptywajacych na rozwoj powaznych zakazer inwazyjnych.

Sekwencjonowanie genomoéw szczepow C. diphtheriae zostanie przeprowadzone poréwnawczo dwoma metodami: z
wykorzystaniem jednego z najbardziej popularnych obecnie na $wiecie systemu MiSeq lllumina oraz z wykorzystaniem nowego
systemu sekwencjonowania czwartej generacji MinlON opracowanego przez Nanopore Technologies, ktory obecnie jest w fazie
testowej, a w niedtugim czasie pojawi sie na Swiatowym rynku. Dodatkowo w planowanych badaniach zostanie przeprowadzona
ocena nowego systemu sekwencjonowania MinlON.

Obecnie niewiele wiadomo na temat czynnikéw chorobotwdérczosci nietoksynotwdrczych szczepéw C. diphtheriae. Wyniki
planowanych badan dostarczg informacji nie tylko o zmianach ewolucyjnych jakie zaszty u tego gatunku, ale takze o czynnikach
chorobotwdrczosci, ktore warunkuja wywotywanie zakazen inwazyjnych lub miejscowych. Uzyskane wyniki przyczynia sie do
zrozumienia przyczyn powstawania zakaze powodowanych przez nietoksynotwdrcze szczepy C. diphtheriae, co moze wptynaé
na zalecenia w zakresie zapobiegania oraz terapii tego typu zakazen. W dalszej przysztosci wiedza o czynnikach
chorobotwdrczosci inwazyjnych C. diphtheriae moze przyczynié sie do opracowania nowej szczepionki, ktéra bedzie chronita nie
tylko przed btonica, ale takze przed zakazeniami szczepami nietoksynotworczymi C. diphtheriae.



