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Yersinia enterocolitica jest waznym, ludzkim patogenem przewodu pokarmowego,
czynnikiem etiologicznym jersiniozy. Powoduje szereg chorob u ludzi, od tagodnej biegunki po
krezkowe zapalenie we¢ztow chtonnych. Objawy kliniczne choroby mogg si¢ r6zni¢ w zaleznos$ci od
wieku i stanu zdrowia gospodarza. Jako patogen oportunistyczny Y. enterocolitica powoduje przede
wszystkim jersinioze u matych dzieci, 0osob starszych i 0s6b o obnizonej odpornosci. Czestosé
wystepowania zakazen tym patogenem wydaje si¢ wzrasta¢ na calym $wiecie. Wedtug raportu
naukowego Europejskiego Urzedu ds. Bezpieczenstwa Zywnosci i Europejskiego Centrum
Zapobiegania i Kontroli Chorob, jersinioza jest trzecig najczesciej zgtaszang chorobg odzwierzgca w
Europie, po kampylobakteriozie i salmonellozie. Y. enterocolitica jest heterogennym gatunkiem o
roznym stopniu zjadliwosci. Syntetyzuje wiele roznych czynnikow wirulencji, takich jak adhezyny,
inwazyna, biatka cytotoksyczne, ktore umozliwiajg tej bakterii inwazje ludzkiego gospodarza.
Synteza czynnikdéw wirulencji jest Scisle regulowana w odpowiedzi na rozne czynniki sSrodowiskowe,
w tym temperatur¢, osmolarno$¢, pH, dostgpnos¢ jonow i sktadnikow odzywczych. Aby
przystosowac si¢ do szybkich zmian warunkéw srodowiskowych, bakterie wyksztatcity mechanizmy
Scisle regulujace ekspresje genéw zarowno na poziomie transkrypcyjnym, jak i potranskrypcyjnym.

Znaczenie potranskrypcyjnej regulacji ekspresji gendéw stalo si¢ w ostatnim czasie
przedmiotem zainteresowania wielu naukowcow wraz z odkryciem matych niekodujacych RNA
(SRNA). Czasteczki te maja zwykle dlugo$¢ 50-150 nukleotydow, a ich funkcja polega na
modulowaniu translacji i/lub stabilnosci MRNA regulowanych genéw poprzez parowanie zasad.
Zazwyczaj wynikiem interakcji SRNA z docelowym mRNA jest wyciszanie ekspresji genu. Dobrze
poznanym u Escherichia coli SRNA jest RyhB, ktory odgrywa wazng rolg¢ w homeostazie Zelaza,
kontrolujac ekspresje ponad 50 genow zaangazowanych w transport i wykorzystanie przez bakteri¢
zelaza pochodzacego ze srodowiska zewnetrznego. Ostatnie badania pokazuja, ze ten regulator moze
by¢ zaangazowany w kontrole zjadliwosci bakterii chorobotworczych, jak réwniez moze odgrywaé
znaczaca role w regulacji odpowiedzi adaptacyjnej podczas zakazen bakteryjnych, co czyni go
waznym celem w walce z patogenami. Identyfikacja homologoéw ryhB i celow jego dziatania nie byta
jeszcze przedmiotem badan u Y. enterocolitica. Analiza bioinformatyczna przeprowadzona w naszej
grupie badawczej wykazata, ze genom tej bakterii koduje dwa homologi RyhB, okreslone jako RyhB-
1 i RyhB-2. Ponadto zidentyfikowali$my przy uzyciu programéw TargetRNA2 oraz IntaRNA
potencjalne cele MRNA dla RyhB-1 i RyhB-2, sposrod ktorych wybrano osiem kodujacych biatka
zaangazowane w wirulencj¢ i modulowanie zdolno$ci adaptacyjnych Y. enterocolitica.

Glownym celem naukowym tego projektu jest okreslenie roli RyhB-1 i RyhB-2 sSRNA w
patofizjologii Y. enterocolitica 2/0:9. W pierwszej kolejnosci skonstruowane zostang mutanty
pozbawione aktywnosci jednego lub obydwu sSRNA. Nastepnie w mutantach okreslane bedg zmiany
w profilu ekspresji wytypowanych genéow metodg RT-gPCR. Ponadto scharakteryzowany zostanie
fenotyp otrzymanych mutantow. Ocenie podlega¢ bedzie: ruchliwo$¢, stopien adhezji/inwazji w linii
komorek nabtonkowych, przezywalno$¢ w warunkach stresowych oraz w makrofagach, jak rowniez
zdolnos¢ do tworzenia biofilmu.

Przewidywane wyniki tego projektu rzucg nowe $wiatto na funkcje RyhB-1 i RyhB-2 u
Y. enterocolitica, oraz poszerza wiedzg na temat roli tych SRNA w patofizjologii jersiniozy, a takze
w zakazeniach wywotanych przez inne patogeny, u ktorych zidentyfikowano te regulatory. Ponadto
wyciszanie genow bakteryjnych z zastosowaniem sRNA stwarza nowe mozliwosci w zwalczaniu
bakterii chorobotworczych. Poszukiwanie nowych metod leczenia zakazen bakteryjnych jest
priorytetem ze wzgledu na rozprzestrzenianie si¢ antybiotykoodpornosci w §rodowisku, co sprawia,
Ze obecnie stosowane terapie antybiotykowe staja si¢ coraz bardziej nieskuteczne.



