Nr rejestracyjny: 2023/49/N/NZ6/03309; Kierownik projektu: mgr inz.. Mateusz Pekacz

Dirofilarioza jako nowa choroba odzwierzeca do opanowania — analiza odpowiedzi immunologicznej
wzbudzanej podczas inwazji robaka Dirofilaria repens.

Dirofialrioza podskdérna jest chorobg wywotywang przez pasozyta Dirofilaria repens. Komary przenoszg
pasozyta na zywiciela ostatecznego, gtdwnie psy, ale takze ludzi, powodujac nowe infekcje. Do
niedawna dirofilarioza byta uwazana za chorobe ,egzotyczng”, wystepujacg gtdwnie w cieplejszym
klimacie. Jednak ze wzgledu na zmiany klimatyczne i dziatalnos¢ cztowieka rozprzestrzenita sie na
Europe Srodkowo-Wschodnia. Z roku na rok obserwujemy wzrost liczby zakazen pséw i ludzi, a Polska
jest juz uwazana za endemiczny obszar wystepowania Dirofilaria repens. Kontrola i zapobieganie tej
odzwierzecej choroby jest trudne, poniewaz nie ma wyraznych objawéw infekcji, a niezdiagnozowane
psy stajg sie nowym rezerwuarem pasozytow, co utatwia rozprzestrzenianie sie na ludzi.

Wiadomo, ze pasozyty ewoluowaty wraz ze swoimi gospodarzami przez tysigclecia. Gtdwnym celem
dorostego pasozyta nie jest zabicie zywiciela, ale przezycie i wywotanie przewlektej infekcji. Robaki
(helminty) opracowaty wiele sposobdéw regulowania uktadu odpornosciowego gospodarza. Kiedy
pasozyt dostanie sie do organizmu gospodarza, odpowiedZ immunologiczna zaczyna zwalczaé
pasozyta. Jednak robaki wydzielajg unikalne czasteczki, ktérych zadaniem jest modyfikowanie
odpowiedzi immunologicznej tak, aby byta ona korzystna dla pasozyta. Komdrki profesjonalnie
prezentujgce antygen (makrofagi i komarki dendrytyczne) sg gtéwnymi koordynatorami reakcji uktadu
odpornosciowego na patogeny. Dlatego sg gtéwnym celem dla czasteczek wytwarzanych przez
pasozyty.

Niestety wiedza na temat odpowiedzi immunologicznej i modulacji indukowanej podczas inwazji
Dirofilaria repens jest minimalna, nie ma ani jednego badania dotyczgcego immunomodulacyjnych
wiasciwosci czgsteczek tego pasozyta. Lepsze zrozumienie wzajemnych zaleznosci miedzy
gospodarzem a pasozytem na poziomie koordynatorow odpowiedzi immunologicznej, gtéwnie
komoérek dendrytycznych i makrofagéw, bytoby korzystne w sSwietle potencjalnego opracowania
szczepionki przeciwpasozytniczej w przysztosci.

Dlatego w naszym projekcie scharakteryzujemy odpowiedZ immunologiczng indukowang przez D.
repens i zidentyfikujemy czasteczki pasozyta o funkcji immunomodulacyjnej. Przypuszczamy, ze
antygen somatyczny D. repens z rdinych stadiow rozwojowych miatby roéine efekty
immunomodulujgce na wrodzong i adaptacyjng odpowiedz immunologiczng, a najbardziej skutecznym
modulatorem odpowiedzi immunologicznej bedzie stadium L3.

Dlatego projekt ma na celu scharakteryzowanie wptywu natywnego ekstraktu somatycznego pasozyta
z réznych stadidw pasozytniczych (larwy L3, mikrofilarii, osobniki doroste) i ES20 (czasteczka
specyficzna dla stadium L3 w formie biatka rekombinowanego) na komaérki uktadu odpornosciowego.
Analiza funkcji immunomodulacyjnej czasteczek D. repens in vitro bedzie pierwszym krokiem do
opracowania potencjalnej szczepionki.W tym celu ocenimy wptyw czgsteczek pasozyta na:

- réznicowanie i dojrzewanie ludzkich makrofagéw i komadrek dendrytycznych, ich oddziatywania z
limfocytami pomocniczymi T oraz analiza polaryzacji odpowiedzi immunologicznej w kierunku
Th1/Th2/Treg.

- wtasciwosci fagocytarne i prezentacje antygendw poprzez makrofagi i komarki dendrytyczne.

- proliferacja i profil cytokin komadrek jednojadrzastych krwi obwodowej (PBMC) zdrowych i zakazonych
psoOw.

Wyniki uzyskane w ramach projektu dostarcza nowej wiedzy na temat biologii pasozyta i
mechanizméw molekularnych zaangazowanych w interakcje zywiciela z pasozytem, co pozwoli na
opracowanie skutecznej szczepionki do zwalczania rozprzestrzeniania sie tego pasoiyta w
przyszfosci.





