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Na Swiecie zyje prawie 40 milionow ludzi zakazonych wirusem HIV i pomimo prawie 40 lat badan
ciggle nie udaje sie stworzy¢ skutecznej terapii. Istotng przeszkoda w catkowitej eliminacji HIV jest
trwate utrzymywanie sie wirusa w formie latentnej, ktdéra jest niewidoczna dla ukfadu
odpornosciowego i dla obecnie stosowanej terapii antyretrowirusowej (ART). W konsekwencji
latentny wirus utrzymuje sie w organizmie chorego, nie moze by¢ wyeliminowany i stanowi powazna
przeszkode w wyleczeniu. Biorgc pod uwage brak dostepnej szczepionki, stosuje sie kilka strategii
walki z utajonym HIV. Jedng z obecnie rozwijanych metod jest tzw. strategia "shock and kill", ktora
polega na reaktywacji wirusa z latencji za pomocga drobnoczgsteczkowych zwigzkdéw zwanych z ang.
latency-reversing agents (LRAs) ("shock") przy jednoczesnym zachowaniu terapii ART ("kill"), aby
zapobiec rozprzestrzenianiu sie wybudzanego wirusa. Strategia ta zaktada, ze komodrki zawierajgce
reaktywowanego wirusa sg usuwane z organizmu w wyniku efektu cytopatycznego wirusa lub w
wyniku odpowiedzi immunologicznej. Jednak wiele najnowszych badan wskazuje, ze strategia ta nie
jest wystarczajagco skuteczna w reaktywowaniu wirusa z latencji, gdyz pewne bloki komdrkowe
skutecznie hamujg dziatanie LRA. Nasze badania takze wskazujg istnienie nowego bloku, zwigzanego
z rolg biatka komorkowego MATR3, ktéry hamuje efektywne wybudzenie wirusa z latencji. W tym
projekcie proponujemy dalsze scharakteryzowanie tego nowego bloku zaleznego od MATR3 i
przetestowanie hipotezy, ze skojarzona strategia MATR3+LRA pozytywnie wptynie na skuteczng
reaktywacje wirusa. Aby pogtebi¢ naszg wiedze na temat tego intrygujgcego biatka, ktore wciaz jest
stabo scharakteryzowane, kolejnym etapem projektu bedzie zidentyfikowanie nowych partneréw
MATR3 przy zastosowaniu spektrometrii mass. Wyniki uzyskane w ramach tych badan bedg pomocne
do projektowania nowych bardziej wydajnych strategii majgcych na celu eliminacje uspionego wirusa.



