Okreslenie epitopow bialek powierzchniowych Clostridium difficile oraz
charakterystyka immunochemiczna koniugatu epitopu z no$nikiem
I nanoadiuwantu

Clostridioides difficile (CD) jest bakteria, ktora z roku na rok dotyka coraz wigksza
liczbe 0sob. Zakazenie jest zwigzane ze stosowaniem antybiotykow, ktore poprzez zaburzenie
sktadu ilosciowego i1 jakosciowego mikroflory jelitowej, umozliwiajg rozwoj patogennej
bakterii. CD, po dostaniu si¢ do organizmu, zaczyna produkowac wyniszczajace jelito toksyny,
ktére doprowadzaja do silnej biegunki i wystapienia stanu zapalnego. Jedyna, powszechnie
stosowang metoda leczenia, jest kuracja antybiotykowa. Opisano jednak pierwsze szczepy CD
oporne na antybiotyki pierwszego rzutu stosowane do zwalczania zakazenia. Co wigcej, kuracja
antybiotykowa jest kosztowna 1 wigze si¢ z przedtuzajacym si¢ pobytem chorego w szpitalu.
Dlatego tez, badania nad nowymi metodami leczenia i prewencji zakazen CD sg bezwzglednie
konieczne.

W niniejszej pracy doktorskiej opisano nowe, immunoreaktywne biatka CD, ktére moga
postuzy¢ jako antygeny szczepionkowe lub tez moga by¢ zastosowane do produkcji
leczniczych przeciwcial. Jedno z tych bialek, a mianowicie biatko Cwp22 poddano
szczegotowemu mapowaniu celem okreslenia jego epitopow. Opisano proces analizy epitopow
pod katem ich przydatno$ci szczepionkowej. Immunoreaktywne peptydy biatka Cwp22, w
koniugacie z bialkiem no$nikowym, postuzyly do badania wlasciwosci nowego adiuwantu
dosluzéwkowego. W ramach niniejszej pracy, przygotowano i scharakteryzowano zestaw
nanoadiuwantow o zréznicowanych wlasciwosciach fizykochemicznych 1 biologicznych.
Potwierdzono ich wlasciwosci adiuwantowe w badaniach in vivo.

Przedstawione w tej pracy rozwigzania sg uniwersalne i moga by¢ zastosowane rowniez
w przypadku innych zakazeh bakteryjnych czy tez wirusowych. Przyktadowo,
scharakteryzowany w niniejszej pracy nanoadiuwant, moze by¢ z powodzeniem wykorzystany
w przypadku innych antygenow. Prace zapoczatkowane w tej rozprawie beda kontynuowane.
Realizacja niniejszej pracy doktorskiej zostala wsparta dwoma grantami naukowymi
przyznanymi przez Narodowe Centrum Nauki (OPUS 2016/21/B/NZ6/02286, PRELUDIUM
2015/17/N/NZ6/03512).



