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Celiakia jest jedng z najczesciej wystepujacych nietolerancji pokarmowych. Szacuje sie¢, ze choroba
dotyczy 0,5-2% populacji europejskich. Jest to choroba, w ktoérej wystepuje silna odpowiedz uktad
odpornosciowego przewodu pokarmowego na wprowadzone do organizmu z dietg biatko roslinne,
zawarte gtownie w produktach zbozowych (pszenica, jeczmien, zyto) — gluten. Do tej pory jedynym
sposobem leczenia celiakii jest stosowanie Scistej diety bezglutenowej przez cate zycie. Choroba
wystepuje u 0sob z pewna predyspozycja genetyczng, u ktorych gluten jest prezentowany przez
specyficzny rodzaj biatek (HLA-DQ2/DQ8) komodrkom uktadu odpornosciowego - limfocytom T.
Nadmierna reakcja immunologiczna prowadzi w dluzszej perspektywie do zaniku kosmkow
jelitowych oraz zmniejszenia powierzchni wchianiania jelit. Wykazano, ze modyfikacja glutenu
przez ludzki enzym - transglutaminaze¢ thankowa 2 (TG2) zwigksza rozpoznawanie glutenu przez
komorki uktadu odporno$ciowego w jelitach, potegujac reakcj¢ immunologiczng. Przedstawicieli tej
grupy enzymoéw mozna znalez¢ takze w domenie bakteryjne;j.

U o0s6b chorych na celiakie wystepuje zaburzenie mikrobioty jelitowej w poréwnaniu do osob
zdrowych, charakteryzujace si¢ wyzszym poziomem bakterii niekorzystnych i nizszym poziomem
bakterii o wlasciwosciach ochronnych. Sugeruje si¢, ze bakteryjne transglutaminazy (mTG)
wydzielane przez mikrobiote jelitowa sa potencjalnymi czynnikami ryzyka dla os6b genetycznie
narazonych na rozwdj celiakii, poniewaz dziatanie mTG moze prowadzi¢ do powstawania wysoce
immunogennych fragmentéw glutenu. Ponadto, mTG sa szeroko stosowane w przemystowym
przetworstwie zywnosci 1 wystepuja rowniez u szczepow bakteryjnych o wlasciwosciach
probiotycznych, ktérych suplementacja w spoteczenstwie stale wzrasta. Istniejg wigc uzasadnione
obawy dotyczace bezpieczenstwa spozywania przetworzonych z wykorzystaniem mTG produktow
spozywczych. W ciggu ostatnich czterech dekad zaobserwowano dodatnia korelacje pomigdzy
zwigkszonym rocznym zuzyciem enzymoéw stosowanych w przetworstwie zywnosci a wzrostem
czestosci wystepowania celiakii. Jednak, nie jest do konca jasne, jaki jest zakres roznorodno$ci
MTG?, jakie sg ilosci mTG wytwarzane w jelitach?, czy dodatkowa podaz mTG z dietg zwicksza
stezenia tych enzymow w $wietle jelita? oraz jakie sa konsekwencje podwyzszonych stezeh mTG w
organizmie?. Brakuje nam rowniez informacji na temat zdolnosci tych bakteryjnych enzymoéw do
wytwarzania aktywnych czasteczek (zmodyfikowanych fragmentow glutenu), ktére moga
przyczyniac si¢ do aktywacji uktadu odpornosciowego.

Celem naukowym projektu jest ustalenie, czy bakterie i/lub ich wytworzone produkty obecne w
wigkszych ilosciach u pacjentow z celiakig w jelitach i/lub dostarczane do organizmu z dieta moga
przyczynia¢ si¢ do rozwoju celiakii poprzez generowanie aktywnych czasteczek o wlasciwosciach
stymulujacych komoérki uktadu odpornosciowego (zmodyfikowane fragmenty glutenu). W projekcie
zaplanowano identyfikacje bakterii produkujagcych mikrobiologiczne transglutaminazy z
wykorzystaniem testow biochemicznych. Zbadanie czy pozyskane mTG wykazuja wlasciwosci
prowadzace do modyfikacji glutenu z wykorzystaniem technik spektrometrii mas. Planowane jest
rowniez zbadanie czy zmodyfikowane fragmenty glutenu wplywaja na aktywacje uktadu
immunologicznego oraz stan zapalny w warunkach laboratoryjnych oraz z wykorzystaniem mysich
modelow celiakii.

Przyczyny rosnacej czgstosci wystepowania celiakii w ciagu ostatnich dekad nie sg obecnie znane.
Bardzo prawdopodobne, ze przyczyny leza w zmianach §rodowiskowych. W przypadku choroby
spowodowanej spozyciem glutenu wskazuje to na zmiany w sposobie karmienia niemowlat,
nawykach zywieniowych i/lub przemystowym przetwarzaniu zywnos$ci, ale takze zakazeniach
bakteryjnych i higienie zywnosci. Stad bardzo wazne jest scharakteryzowanie zdolno$ci bakterii
jelitowych i bakterii zwigzanych z zywnos$cig do modyfikowania glutenu. Poniewaz mTG i ich
przemystowe zastosowanie moga potencjalnie zwigksza¢ rozpoznawanie glutenu przez komorki
uktadu odpornosciowego, osoby o zwiekszonym ryzyku rozwoju choroby moga by¢ narazone, CO
ostatecznie prowadzi do nasilenia objawow choroby. Jednak identyfikacja $srodowiskowych
czynnikow ryzyka celiakii, moze umozliwi¢ gastroenterologom, ekspertom do spraw zdrowia
publicznego i regulatorom bezpieczenstwa zywnosci zmniejszenie czestosci wystepowania choroby
poprzez porady dla pacjentdw, polityke zdrowotng i/lub $rodki higieny zywnosci.



