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Polaryzacje komorek odpornosciowych krggowcow powszechnie obserwuje si¢ w reakcjach zwigzanych ze
stanem zapalnym, czy naprawg tkanek. Proces polaryzacji zostat dobrze poznany w przypadku makrofagow
(M) kregowcow, ktore pod wptywem lipopolisacharydu (LPS), interferonu gamma (IFN-y) czy czynnika
martwicy nowotworu alfa (TNF-o) wykazuja klasyczng polaryzacj¢ M1 i silne dzialanie prozapalne,
zwigzane z eliminacjg patogenow. Natomiast cytokiny przeciwzapalne (IL-4, IL-13, IL-10) i Kkortyzol
polaryzuja makrofagi w alternatywny, przeciwzapalny fenotyp M2, regulujacy odpowiedz zapalna, aby
unikna¢ uszkodzen tkanki gospodarza, co zwigzane jest z promowaniem naprawy tkanek (gojeniem i
regeneracja). Typowa réznica migdzy makrofagami M1 i M2 jest ich metabolizm L-argininy, obejmujacy
albo indukowang syntaze tlenku azotu (iNOS), ktora katalizuje powstawanie tlenku azotu (NO) w klasycznie
aktywowanych makrofagach, albo zwigkszong ekspresja arginazy 1 zmieniajacej metabolizm L-argininy w
kierunku produkcji L-ornityny i poliamin, co w konsekwencji blokuje iNOS w alternatywnie aktywowanych
makrofagach. Natomiast L-ornityna jest potrzebna m.in. do proliferacji komorek i tworzenia kolagenu. Fakt,
Ze arginaza bierze udzial w procesie polaryzacji u ssakow i nizszych krggowcow jest dobrze znany i opisany,
ale jej rola w polaryzacji fagocytow u bezkregowcow nie jest zbadana.

Do organizmoéw bezkrggowych, posiadajacych bardzo sprawnie funkcjonujace komoérkowe i humoralne
mechanizmy odpornosciowe, ktére pozwalaja przetrwa¢ w naturalnym, bogatym w patogeny $rodowisku
nalezg m.in. dzdzownice. Ich immunokompetentne komodrki — celomocyty dzielg si¢ na dwie podstawowe
populacje, amebocyty i eleocyty. Amebocyty sg komorkami fagocytarnymi i podobnie jak makrofagi ssakow
migruja do miejsca zakazenia, pochtaniajg lub otaczajg patogeny przy udziale aktywnosci kaskady
profenoloksydazy (proPO) oraz wytwarzaja reaktywne formy tlenu (ROS) i tlenek azotu (NO). Natomiast
eleocyty biorg udziat gldwnie w syntezie czasteczek cytotoksycznych i przeciwbakteryjnych. Co ciekawe,
dzdzownice dysponujac tylko wrodzonym uktadem odpornosciowym posiadaja dobrze rozwinieta zdolno$é
do regeneracji utraconych segmentow ciata. Procesy regeneracji u tych organizmow zostaly dobrze zbadane
pod katem morfologii, jednak podloze molekularne i immunologiczne jest w duzej mierze nadal badane.
Wiadomo, Ze szybko rosnace zanieczyszczenie srodowiska, w tym gleby, znaczaco wplywaja na zywotno$¢,
rozmnazanie, ale takze odporno$¢ dzdzownic. Do zanieczyszczen, ktorych stgzenie w glebie obecnie
znaczaco wzrasta, nalezg nanoczastki, w tym nanoczastki srebra (AgNPs, z ang. silver nanoparticles), ktore
obecnie naleza do najpowszechniej stosowanych nanomaterialdow w medycynie, przemysle, gospodarstwach
domowych i zastosowaniach komercyjnych. Co istotne, opatrunki powlekane nanoczgstkami srebra sg
szeroko stosowane w leczeniu ran ostrych i przewlektych, a potencjal zdolnosci zmiany polaryzacji
odpowiedzi przez nanoczastki jest w centrum zainteresowan wielu badaczy. Jednak to, czy narazenie na
AgNPs wptywaé moze na przebieg reakcji zapalnej 1 gojenie ran bezkregowcoéw pozostaje niejednoznaczne.
Celem projektu bedzie wykazanie czy i za posrednictwem jakich czynnikéw celomocyty (C) dzdzownic
moga ulega¢ polaryzacji i wyrdzniaé si¢ pro- (C1) i przeciwzapalnym (C2) charakterem oraz powigzanie
polaryzacji z procesami gojenia i regeneracji po amputacji tylnych segmentéw ciata. Rownocze$nie
planujemy wykaza¢ w jaki sposob zwiazki nanosrebra moga wpltywac na reakcje odpornosciowe dzdzownic,
w tym na proces gojenia i regeneracji. Aby odpowiedzie¢ na nasze pytania, przeprowadzimy eksperymenty
in vitro i in vivo na dzdzownicach gatunku Eisenia andrei. W czesci badan in vitro bedziemy weryfikowaé
bezposrednie dziatanie na celomocyty roéznych immunostymulantow, nasladujacych infekcje wirusowe,
bakteryjne i pasozytnicze oraz/lub polaryzacje celomocytow AgNPs. Z kolei badania in vivo skupig si¢ na
procesie gojenia/regeneracji ran u zwierzat, ktorym amputowano ostatnie odcinki ciata.

Wierzymy, ze badania te poszerza wiedze na temat odpornosci dzdzownic oraz ewolucyjnego zachowania
mechanizméw odpornosciowych, w tym polaryzacji komérek immunokompetentnych i ich roli w procesach
regeneracyjnych. Nasze badania pozwolg takze na doktadniejsze spojrzenie na wptyw nanoczgstek srebra na
dzdzownice i ich uktad odpornosciowy. Ponadto, w miarg jak nanoczastki stajg si¢ powszechne w roéznych
branzach, zrozumienie ich wplywu na podstawowe procesy biologiczne jest niezbedne dla oceny
potencjalnych zagrozen ptynacych z ich stosowania.



