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Plyn i przywieraj - regulacja ekspresji czynnikéw wirulencji paleczek Salmonella
i ich wplyw przebieg infekcji

Gram-ujemne pateczki Salmonella, nalezace do rodziny Enterobacteriaceae, sg jednymi z najczgstszych
przyczyn choréb przenoszonych droga pokarmowa. Obecnie zakazenia paleczkami Salmonella stanowia
powazny problem epidemiologiczny na catym $§wiecie, bedacy zagrozeniem zarowno dla zdrowia publicznego,
jak i generujacym olbrzymie straty ekonomiczne. Najczgstszym zrodtem zakazen wérdd ludzi jest spozywanie
pokarmow pochodzenia zwierzecego, stad choroby wywolywane przez pateczki Salmonella okreslane
$3 mianem Zoonoz.

Proces zakazenia pateczkami Salmonella to wieloetapowe oddziatywania pomiedzy bakterig
a zakazanym gospodarzem, skupione na dotarciu do miejsca zakazenia, przywarciu i finalnie wnikaniu do
komorek gospodarza. Procesy te opieraja si¢ na specyficznych strukturach tworzonych przez pateczki
Salmonella — czynnikach wirulencji. Dwa typy struktur — flagelle oraz fimbrie odpowiedzialne odpowiednio
za ruchliwo$¢ oraz przywieranie determinujg sukces patogenu podczas pierwszych etapéw zakazenia. Flagelle
pozwalajg pateczka Salmonella dotrze¢ do miejsca zakazenia, podczas gdy adhezyny pozwalaja przyczepic si¢
do komorek gospodarza i przeciwstawic si¢ sitom mechanicznym starajagcym usungé je ze $wiatla jelita.
W konsekwencji, oba typy struktur odpowiadajg za pierwsze etapy zakazenia i determinujg pdzniejszy
przebieg infekcji.

Flagella sktadaja si¢ z trzech podstawowych elementow — trzonu, haka oraz filamentu. Najistotniejszy
z punktu widzenia pateczek Salmonella jest filament, budowany przez dwa rodzaje biatek F1iC oraz F1jB, ktore
tworzone sag w skoordynowany sposob z udziatem mechanizmu nazywanego zmienno$cia fazowa. Posrod
struktur odpowiedzialnych za proces przywierania, fimbrie typu 1 (T1F) sg jednymi z najintensywniej
badanych. T1F to dlugie, widkienkowate struktury z obecnym na ich szczycie bialkiem FimH. To ono
odpowiada bezposrednio za wigzanie struktur na powierzchni komoérek gospodarza.

Pomimo licznych badan skupionych na roli i regulacji czynnikow wirulencji pateczek Salmonella, nie ma
wystarczajacej ilosci danych dotyczacych sposobu regulacji flagelli oraz T1F — nie wiemy kiedy, w ktorych
etapach, jak dtugo i w jakich ilo$ciach sg one produkowane w trakcie przebiegu zakazenie paleczkami
Salmonella. Rola i znaczenie wzajemnych oddziatywan pomigedzy tymi strukturami pozostaje nieznana.

Nasze wstgpne badania rzucajg troche §wiatta na te interakcje. Odkrylis$my, ze produkcja T1F jest zalezna
od warunkow wzrostu pateczek Salmonella i pozytywnie koreluje z poziomem przywieranie i inwazji komorek
gospodarza. Co wigcej, elementy genetyczne zaangazowane w produkcje T1F bezposrednio wyptywaja na
poziom produkcji biatek zwigzanych z flagellami, wskazujac na bliskie powigzania sposobow regulacji oby
typow struktur.

Biorgc powyzsze pod uwage, zdecydowaliSmy si¢ zaproponowaé projekt naukowy badajacy wzajemne
oddziatywania pomig¢dzy strukturami odpowiadajacymi za przywieranie oraz ruchliwo$¢ pateczek Salmonella
podczas kluczowych pierwszych etapow infekcji. Planujemy stworzy¢ nowe modele eksperymentalne
umozliwiajace na §ledzenie w czasie rzeczywistym produkcji i uzycia czynnikéw wirulencji przez pateczki
Salmonella w trakcie procesu zakazenia. Bedziemy rowniez manipulowa¢ poziomem produkcji fimbrii oraz
flagelli i dzigki temu bada¢ ich wptyw na przebieg infekcji z wykorzystaniem wielu réznorodnych modeli
komérkowych.

Oczekujemy, ze realizacja tego projektu pomoze rozwingé aktualng wiedze¢ o patogenezie paleczek
Salmonella, co w przysztosci moze doprowadzi¢ do poprawienia metod prewencji oraz leczenia salmonelloz.
Jest to szczegdlnie wazne w kontekscie zdolnosci pateczek Salmonella do przezywania w zréznicowanych
warunkach Srodowiskowych oraz do rosnacego problemu opornosci na leczenie antybiotykami. Wyniki
projektu moga zosta¢ uzyte jako punkt poczatkowy do stosowania alternatywnych w stosunku do
antybiotykéw metod leczenia zakazen bakteryjnych.



