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Poszukiwanie funkcji niepelnego szlaku syntezy hemu ludzkiego patogenu jamy ustnej bakterii
Porphyromonas gingivalis.

Porphyromonas gingivalis, beztlenowa bakteria Gram-ujemna jest uwazana za jeden z gléwnych czynnikow
etiologicznych i kluczowy patogen zaangazowany w inicjacje¢ i progresje przewlektego zapalenia przyzebia.
Hem jest ligandem wielu biatek zaangazowanych w kluczowe procesy niezbedne do przezycia. P. gingivalis nie
posiada funkcjonalnego szlaku syntezy hemu, dlatego bakteria ta wyksztalcita mechanizmy zaangazowany
w pobieranie hemu ze Srodowiska zewnetrznego. Wsrod tych mechanizmoéow gléwna role odgrywaja systemy Hmu
oraz Hus. Jako przedstawiciel mikrobiomu jamy ustnej, P. gingivalis musi konkurow¢ o substancje odzywcze z
innymi bakteriami, ktorych dostgpnos¢ zmienia si¢ wraz ze stopniem zaawansowania infekcji. Dodatkowo
bakteria ta moze infekowac i przezywac wewnatrz komorek nabtonka i komorek uktadu odpornosciowego, dlatego
doswiadcza ona wahan w dostgpnosci sktadnikéw odzywezych, w tym hemu. P. gingivalis posiada cze$ciowo
zachowany szlak syntezy hemu — trzy ostatnie enzymy tego szlaku (homologi bialek HemN, HemG i HemH),
dlatego uwazamy, ze na pewnych etapach infekcji, bakteria P. gingivalis mogtaby pobiera¢ obecne w organizmie
gospodarza prekursory hemu, ktére moze wykorzysta¢ do syntezy tego zwigzku z wykorzystaniem biatek HemN,
HemG i HemH. Przeprowadzone przez nas badania wstepne wskazuja, ze system Hus moze by¢ zaangazowany
w pobieranie prekursowow hemu przez P. gingivalis. Dlatego tez, w tym projekcie chcemy okresli¢: jak
prekursory hemu wplywajg na metabolizm bakterii P. gingivalis; wykaza¢ aktywno$¢ enzymatyczng biatek
HemH, HemG i HemN oraz okresli¢, jaka funkcj¢ petnia homologi biatek HemH, HemG i HemN badajac ich
wpltyw na fenotyp i wirulencj¢ bakterii P. gingivalis.

Oczekujemy, ze wyniki uzyskane w ramach tego projektu, znacznie poglebig wiedze na temat metabolizmu
i homeostazy hemu u patogennych bakterii beztlenowych. Ponadto proponowane badania dostarczg informacji,
ktore mogg pomoc w zrozumieniu mechanizméw umozliwiajacych bakterii P. gingivalis przystosowanie si¢ do
zmieniajgcych si¢ warunkow $rodowiska zewnetrznego. Dodatkowo uwazamy, ze wyniki tego projektu beda
pomocne w planowaniu przysztych badan akademickich i przemystowych, ukierunkowanych na szukanie nowych
celow w zakresie metod zapobiegania oraz leczenia przewlektego zapalenia przyzebia i inych chordb, w ktorych
posredniczy P. gingivalis.



