Badanie swoistos$ci rekombinowanych ligandow EBA merozoitow
zarodzca Plasmodium

Malaria to choroba pasozytnicza wywotywana przez jednokomoérkowego pierwotniaka
nalezacego do rodzaju Plasmodium. Spo$rdd pieciu gatunkéw Plasmodium zdolnych do wywotania
choroby u ludzi, to Plasmodium falciparum uznawany jest za zarodZca powodujgcego najwieksza
$Smiertelno$¢ z powodu malarii. Jego najblizszymi krewnymi sg szympansi P. reichenowi oraz
goryli P. praefalciparum. ZarodZce te sa genetycznie bardzo podobne, jednak charakteryzuje je
wysoka swoisto$¢ wzgledem witasnych gospodarzy, kolejno cztowieka, szympansa oraz goryla. Za
kluczowy etap rozwoju zarodZca Plasmodium, determinujacy jego swoistos¢ wzgledem
gospodarza, uznawany jest etap inwazji erytrocytéw przez merozoity zarodZca, podczas ktérego
liczne biatka zarodzca umozliwiajg swoiste rozpoznanie erytrocytow gospodarza. Jednym z nich
jest ligand EBA-140 zarodZca P. falciparum, ktérego receptorem na erytrocytach ludzkich jest
glikoforyna C. Homologiczny ligand zostat zidentyfikowany u szympansiego P. reichenowi, jednak

jego receptor na erytrocytach szympansich nie zostat do tej pory poznany.

Celem prezentowanego projektu doktorskiego jest szczegétowa charakterystyka
specyficznos$ci wigzania liganda EBA-140 P. reichenowi. Po raz pierwszy, wykorzystany zostat
rekombinowany region wigzacy (Region II) liganda EBA-140 P. reichenowi otrzymany w
komorkach owadzich przy uzyciu bakulowirusowego systemu ekspresji. Swoisto$¢ wigzania
rekombinowanego liganda wzgledem erytrocytéw szympansich zostata przebadana przy uzyciu
immunoblottingu-overlay, cytometrii przeptywowej (FACS) oraz powierzchniowego rezonansu
plasmonowego (SPR). Potwierdzitam, Ze badany rekombinowany ligand EBA-140 specyficznie
rozpoznaje erytrocyty szympansie, nie wigzac sie do erytrocytéw ludzkich, a wigzanie to jest
zalezne od obecnosci kwasu sjalowego. W celu zidentyfikowania receptora dla liganda EBA-140 P.
reichenowi, wykorzystalam erytrocyty szympansie trawione neuraminidaza, trypsyna lub
chymotrypsyna. Obserwowany profil enzymatyczny wigzania Regionu II, wskazat na szympansia

glikoforyne D jako receptor dla tego liganda..

Ze wzgledu na bliskie pokrewienistwo ewolucyjne miedzy ludZmi i szympansami oraz
zarodzcami P. falciparum i P. reichenowi, poznanie ich receptorow, kluczowych w procesie inwazji
erytrocytow, pozwalajg na zrozumienie swoisto$ci wobec gospodarza przez oba gatunki

Plasmodium.



