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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Pasozyty wykorzystujg wiele strategii, ktore chronig je przed atakiem ze strony uktadu immunologicznego
zywiciela. Jedna z nich jest produkcja biatek modulujacych odpowiedz immunologiczng organizmu w ktérym
zyja. Pasozyt jest tolerowany, dodatkowo wplywa na utrzymanie réwnowagi immunologicznej zywiciela.
Wedhug hipotezy higieny poprawa warunkow zycia, przede wszystkim w krajach zachodnich wigze si¢ ze
zwigkszong liczbg przypadkow zachorowan na alergie i choroby autoimmunizacyjne. Przyczyna takiego stanu
moze by¢ ograniczony kontakt z patogenami, przede wszystkim pasozytami. Tradycyjne metody leczenia choréb
autoimmunizacyjnych nie sg skuteczne, dlatego nadal poszykuje si¢ nowych terapii. Jedng z obiecujacych metod
leczenia chorob zwigzanych z przewleklymi stanami zapalnymi jest helminterapia. Wyniki pierwszych badan
klinicznych sa juz znane, jednak mechanizm cofania si¢ objawow nie jest wyjasniony.

Komorki dendrytyczne to sktadnik uktadu immunologicznego, ktéry pelni istotng rolg w rozpoznawaniu
patogendéw oraz produkcji cytokin i czasteczek powierzchniowych. Substancje te maja za zadanie rozwinigcie
odpowiedniej reakcji obronnej, miedzy innymi z zaangazowaniem limfocytéw T. O ile wiele wiadomo na temat
udziatu komorek dendrytycznych w odpowiedzi przeciwko nicieniom, o tyle ich aktywnos¢ pod wplywem
roznych plci pasozyta nie byla do tej pory badana. Stymulacja komoérek zywymi samcami i samicami larw
nicienia moze powodowac roznice w ich aktywacji jako skutek odmiennych wtasciwosci immunogennych.

Celem projektu jest ocena wptywu plci larw stadium L4 nicieni jelitowych Heligmosomoides polygyrus na
modyfikacj¢ aktywnosci i fenotypu komorek dendrytycznych. W ramach badan ocenione zostang zmiany w
ekspresji receptorow Toll- podobnych metoda real-time PCR, poziom prezentacji tych receptoréow na
powierzchni komorki za pomocg cytometrii przeptywowej, do identyfikacji ufosforylowanych kinaz MAP: JNK,
p38, ERK1/2 and Nf-xB zostanie wykorzystana technika Western-blot. Zmiany w proteomie komdrek
dendrytycznych pod wplywem larw stadium L4 nicienia zostana okre§lone z wykorzystaniem metody
dwukierunkowego rozdziatu biatek w polaczeniu z analiza spektrometrii mas. W celu oceny wptywu komorek
dendrytycznych na aktywno$¢ limfocytow T in vitro zostanie przeprowadzona analiza potencjatu proliferacji i
poziomu produkcji przeciwciat. Aby okresli¢ aktywno$¢ tolerogenna badanych komoérek, przeprowadzony
zostanie transfer komorek do myszy z zaindukowanym colitis.

Zdolno$¢ pasozytow do regulacji odpowiedzi immunologicznej zywiciela jest wykorzystywana w
helmintoterapii chordb cywilizacyjnych takich jak schorzenia autoimmunizacyjne czy alergie. Przeprowadzenie
proponowanych badan pozwoli na poszerzenie wiedzy na temat immunoregulacji stosowanej przez pasozyty z
podziatem na plcie. Zrozumienie tych mechanizmow jest niezbedne do efektywnego wykorzystania helmintOw,
oraz substancji przez nie produkowanych w terapii choréb o podtozu autoimmunizacyjnym.



