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Rybosomy sg duzymi strukturami, zbudowanymi z biatek 1 kwasu rybonukleinowego i sg one
obecne w kazdej, zywej komorce. Zadaniem rybosomu jest biosynteza wszystkich biatek potrzebnych
komorce, czyli proces translacji informacyjnego RNA (mRNA) na biatko. Wiadomym jest, ze
rybosomalny kwas rybonukleinowy (rRNA), ktory jest najwazniejszym budulcem rybosomu jest
,udekorowany” modyfikacjami chemicznymi, ktore obecne sg na poszczegdlnych nukleotydach. W
rybosomach bakteryjnych najczgsciej wystepujaca modyfikacja jest metylacja nukleotydu. Wedtug
wielu doniesien naukowych, najwiecej modyfikacji jest zgromadzonych w regionach funkcjonalnych
rybosomow, gdzie pelnig funkcje stabilizujaca strukturg rybosomow, stanowia ,,punkty kontrolne”
prawidtowosci budowy rybosomu przed rozpoczeciem aktywnos$ci translacyjnej, a jeszcze inne
zapewniaja opornos¢ na antybiotyki, ktore moglyby spowodowa¢ uszkodzenie rybosomu, a tym
samym zahamowanie biosyntezy biatek. Zadna z tych modyfikacji nie jest jednak niezbedna do
przezycia bakterii w $srodowisku. Obecne doniesienia wskazuja, ze rybosomy w obregbie jednej
komoérki mogg by¢ roznie ,,udekorowane” w odpowiedzi na rézne sygnaty srodowiskowe, CO moze
wplywacé na rodzaj odpowiedzi komorki na te sygnaty.

Campylobacter jejuni, ktory jest naszym organizmem modelowym, jest obecnie jedng z
wiodacych przyczyn bakteryjnego zapalenia zotadka i jelit u ludzi na swiecie. Gtownym zrodtem tej
bakterii jest surowe lub niedogotowane migso réznych gatunkéw drobiu. U niektorych pacjentow w
konsekwencji przebycia takiego zakazenia, moga pojawic si¢ objawy ze strony obwodowego uktadu
nerwowego w postaci dretwienia i utraty czucia w konczynach (zesp6t Guillain-Barre). W zwigzku z
tym uwazamy, ze jak najdoktadniejsze poznanie mechanizméw powstawania choroby i zjadliwos$ci
jest niezwykle wazne w konteks$cie zdrowia publicznego i1 bezpieczenstwa zywnosci. Nasze
wczesniejsze badania oraz dane literaturowe wskazuja, ze metylacja nukleotydu cytydyny w pozycji
1402 (C1402), znajdujacego si¢ w centrum dekodujacym rybosomu, czyli w regionie, w ktorym
rozpoczyna si¢ proces biosyntezy biatek, ma zwigzek ze zjadliwoscig réznych patogenow. W
przypadku C. jejuni utrata jednej lub obu metylacji w tym miejscu spowodowata redukcj¢ zdolnosci
do ruchu, tworzenia biofilmu czy wnikania do komoérek nablonka jelitowego, ktére sa
najwazniejszymi czynnikami wirulencji tej bakterii. Proponowany przez nas projekt badawczy ma na
celu zweryfikowanie tej zaleznos$ci i wyjasnienie jej mechanizméw. Chcemy dowiedzie¢ sie, w jaki
spos6b metylacje C1402 reguluja proces translacji konkretnych informacji genetycznych.
Zaprojektowane przez nas eksperymenty pozwola nam okreslic, w jaki sposdb warunki
srodowiskowe wptywaja na ten proces, a w zwigzku z tym, jak Srodowisko zewnetrzne moze
wplywac na odpowiedz komorki na sygnatly z niego pltynace na poziomie regulacji procesu translacji.
Zmiany w metylacji C1402 rRNA zostang powigzane ze zmianami w zjadliwos$ci tych bakterii w serii
eksperymentdéw, porownujacych zdolno$¢ do ruchu, wytwarzania biofilmu, atakowania komorek
nabtonka jelit, a takze zdolno$ci do przezywania w komorkach uktadu odpornosciowego gospodarza.
ZaleznoSci te zostang rowniez odzwierciedlone w zmianach w ekspresji genow (0znaczenie rodzaju
i ilosci konkretnych czasteczek mRNA) i proteomie (oznaczenie ogotu biatek i ich ilosci) patogenu,
ktore zostang oznaczone odpowiednio za pomoca ilosSciowego PCR w czasie rzeczywistym i
spektrometrii mas.

Wyniki naszych badan dostarcza wielu nowych informacji na temat regulacji transkrypcji 1
translacji za posrednictwem zrdéznicowania metylacji cytydyny 1402 w centrum dekodujacym
rybosomu Campylobacter jejuni, w kontekscie réznych warunkow srodowiskowych, z ktorymi
patogen ten musi si¢ mierzy¢ zarowno w srodowisku produkcyjnym, jak i w organizmie gospodarza.
To pozwoli na petniejsze zrozumienie procesu patogenezy i prawdopodobnie przyblizy srodowisko
naukowe do opracowania nowych strategii kontrolowania rozprzestrzeniania si¢ tego patogenu i jego
chorobotworczosci, w oparciu o doktadng wiedz¢ na temat procesdw zachodzacych wewnatrz
komorki tej bakterii.



