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Alergie i choroby autoimmunizacyjne takie jak cukrzyca typu |, stwardnienie rozsiane,
wrzodziejagce zapalenie jelita grubego czy tuszczyca, stanowig powazny problem zdrowotny i
ekonomiczny na swiecie. O chorobach tych méwimy wtedy, gdy nasz uktad odporno$ciowy zamiast
broni¢ nas przed patogenami czy niszczy¢ komorki rakowe popeinia bledy, czyli komorki wlasne
zaczyna rozpoznawacé jako obce. Przewleklty i wyniszczajacy charakter tych choréb, ktére moga
prowadzi¢ do wysokich kosztéw leczenia i obnizenia jakosci zycia, jest obcigzeniem dla pacjentow i
wplywa réwniez na ich rodziny i spoteczenstwo. Szacuje si¢, ze schorzenia autoimmunologiczne
wystepuja nawet u 1/5 populacji globu i stanowig obecnie trzecig przyczyng probleméw zdrowotnych
na §wiecie. Pomimo dostepnego obecnie leczenia farmakologicznego, nowe strategie walki z tego typu
chorobami sg potrzebne, aby poprawi¢ stan zdrowia pacjentow i dostarczyC alternatywe z uwagi na
coraz mniejszg skuteczno$¢ terapii konwencjonalnych.

Pod koniec lat 80 zaobserwowano zwigzek pomig¢dzy poprawa warunkow higienicznych i
podwyzszonym ryzykiem wystepowania przewleklych choréb zapalnych i alergicznych. Na tej
podstawie sformulowano tzw. hipoteze higieny. Zaktada ona, Ze brak ekspozycji na czynniki zakazne
we wczesnym dziecinstwie, zwigksza podatno$¢ na choroby alergiczne i autoimmunizacyjne poprzez
hamowanie naturalnego rozwoju uktadu odpornosciowego. Wiele danych epidemiologicznych
wykazato zwigzek pomig¢dzy zmniejszong czestoscig wystepowania zakazen helmintami i zwigkszong
czestoscig wystepowania chorob autoimmunologicznych w krajach rozwinietych.

Pasozyty maja zdolno$¢ do manipulowania reakcjami uktadu odpornosciowego zywiciela,
dzigki czemu sg w stanie przetrwa¢ w jego organizmie dlugi czas. W trakcie zarazenia pasozyty
wydzielaja wiele bialek o wlasciwosciach immunomodulacyjnych. Biatka te stanowig obiecujaca
perspektywe dla dotychczasowego schematu leczenia chordb autoimmunizacyjnych. Liczne badania
przeprowadzone na zwierzgtach, potwierdzaja dziatanie bialek pasozytniczych prowadzace do
zahamowania chor6b na tle autoimmunologicznym i alergii, jednak mechanizmy immunoregulacyjne
wzbudzane przez pasozyty ciagle nie sg doktadnie poznane.

Wiyniki przeprowadzonych przez nas badaniach wstepnych in vitro, na ludzkich makrofagach
linii THP-1, wykazaly, ze katepsyna B3 wydzielana przez motylice watrobowa Fasciola hepatica
wplywa na wilasciwosci oraz polaryzacje makrofagow. Dlatego tez stawiamy hipotezg, ze katepsyny
B1 i B3 oraz antygeny wydzielane przez stadium mtodociane F. hepatica w przysztosci mogg by¢
zastosowane jako potencjalne immunosupresanty w terapii choréb autoimmunizacyjnych.

Przy zastosowaniu technik biologii molekularnej, metod immunologicznych i proteomicznych
zamierzamy uzyska¢ rekombinowane biatka katepsyn¢ Bl i B3, a nastepnie okresli¢ ich wpltyw na
ludzkie komorki uktadu odpornosciowego. Uzyskane wyniki pozwolg nam lepiej zrozumieé
oddzialywania w ukladzie pasozyt-zywiciel oraz stwierdzi¢ czy testowane biatka pasozytnicze sg w
stanie immunomodulowa¢ komoérki uktadu odpornosciowego zywiciela tak, by wplywa¢ na
zmniejszenie stanu zapalanego.



