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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Toksoplazmoza wywolywana przez pasozytniczego pierwotniaka Toxoplasma gondii jest jedng z
najczesciej wystepujacych parazytoz na §wiecie. Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) szacuje, ze jedna
trzecia populacji ludzkiej jest zarazona tym pasozytem, a w niektorych regionach $wiata seroprewalencja T.
gondii przekracza 60%. Ludzie zarazaja si¢ pasozytem najczeSciej droga pokarmowa, poprzez spozycie
surowego lub niedogotowanego migsa zawierajacego Ccysty tkankowe lub warzyw i owocow
zanieczyszczonych ziemia, w ktorej znajduja si¢ oocysty wydalone przez kota. Z medycznego punktu widzenia
prawidlowe rozpoznanie inwazji T. gondii jest bardzo wazne u kobiet w ciazy, poniewaz istnieje duze ryzyko
przeniknigcia tachyzoitéw przez tozysko do ptodu, co moze prowadzi¢ do poronien lub wad rozwojowych
noworodkoéw. Wykrywanie zarazenia jest rowniez istotne dla pacjentow z niedoborami odpornosci, dla ktorych
nawet przewlekla faza toksoplazmozy moze stanowi¢ powazne zagrozenie zycia. Najistotniejszym, z
ekonomicznego punktu widzenia, nastgpstwem inwazji T. gondii u zwierzat hodowlanych jest ronienie
powodujace znaczne straty reprodukcyjne. Mnogos¢ drog transmisji pasozyta miedzy réznymi organizmami
sugeruje, ze najprostszym sposobem zapobiegania dalszemu rozprzestrzenianiu si¢ T. gondii bytoby, podobnie
jak w przypadku wielu chorob zakaznych, zastosowanie szczepionki. Przez wiele lat badacze prowadzili
badania nad uzyskaniem uniwersalnej szczepionki, ktéra w pierwszej kolejnosci mogtaby by¢ stosowana u
zwierzat hodowlanych. Wprowadzenie skutecznej szczepionki zmniejszytoby straty hodowlane zwigzane z
negatywnymi skutkami inwazji T. gondii. Opracowanie szczepionki 0 przeznaczeniu weterynaryjnym oprocz
korzysci ekonomicznych dla hodowcow miatoby takze istotne znaczenie dla zdrowia publicznego, bowiem
preparat ograniczylby ryzyko odzwierzecego zarazenia pasozytem przez spozywanie surowego lub
niedogotowanego migsa. Skuteczna i bezpieczna szczepionka mogtaby takze zosta¢ podana ludziom, co poza
oczywistymi korzy$ciami spotecznymi, przyniostoby takze korzysci ekonomiczne zwigzane ze zmniejszeniem
naktadow finansowych na opieke medyczng nad kobietami w cigzy lub pacjentami z niedoborami odpornosci.

Celem tego projektu jest skonstruowanie rekombinowanych biatek chimerycznych i fuzyjnych T.
gondii w ssaczym systemie ekspresyjnym, a nast¢pnie ocenienie ich zdolnosci do reakcji ze swoistymi
przeciwciatami anty—T. gondii klasy 1gG i IgM obecnymi w surowicach eksperymentalnie zarazonych myszy
i seropozytywnych ludzi. Wytypowane biatka o najwyzszej reaktywnosci zostang wykorzystane w dalszych
testach z probkami surowic pochodzacymi od innych zywicieli pasozyta (np. Kotow, owiec, koni, $win). W
nastepnym etapie badan rekombinowane plazmidy DNA kodujace wieloantygenowe biatka chimeryczne i
fuzyjne beda testowane, z uzyciem doswiadczalnego modelu zwierzgcego, pod katem ich zdolnosci do
indukcji silnej reakcji odpornosciowej charakteryzowanej przez wybrane parametry odpowiedzi humoralnej
(np. profil swoistych przeciwciat) i komérkowej (np. synteza istotnych dla eliminacji pasozyta cytokin).
Ostatnim etapem badan w ramach przedtozonego projektu bedzie ocena wlasciwosci immunoprotekcyjnych
kodowanych przez uzyskane plazmidy DNA wieloantygenowych biatek chimerycznych i fuzyjnych T. gondii,
poprzez okreslenie ich zdolnosci do ograniczenia inwazji pasozyta u immunizowanych myszy.

Kompleksowe badania zaproponowane w tym projekcie odpowiedza na nastepujace pytania: 1. Ktore
biatka rekombinowane maja Silniejsze whasciwosci antygenowe i lepiej reaguja ze swoistymi przeciwciatami
skierowanymi przeciwko T. gondii? 2. Jak rodzaj i droga podania doswiadczalnej szczepionki wptywa na
poziom ochrony przed inwazjg pasozyta? 3. Ktore biatka maja silniejsze whasciwosci immunogenne i
immunoprotekcyjne? Wyniki niniejszego projektu pokaza, ktore antygeny istotne w procesie inwazji pasozyta
do komorek zywiciela maja najsilniejsze wiasciwosci antygenowe, immunogenne i immunoprotekcyijne, co z
kolei moze przyczyni¢ si¢ do rozwigzania najistotniejszych probleméw zwigzanych z zarazeniem T. gondii
wynikajacych z niedostatkow stosowanych metod diagnostycznych i braku swoistej immunoprofilaktyki.



