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Bakteriofagi (fagi) to wirusy, ktore sa w stanie specyficznie infekowa¢ i niszczy¢ komorki
bakteryjne bez niekorzystnego wpltywu na komérki eukariotyczne. Jedng z ich bardzo waznych cech jest
zdolno$¢ zabijania bakterii opornych na antybiotyki. W rzeczywistosci bakteriofagi sa obecnie uwazane za
jedna z najbardziej obiecujacych alternatyw dla zwalczania bakterii wielolekoopornych. Podczas gdy
interakcje fagéw z komoérkami bakterii zostaty szczegdtowo zbadane, relatywnie malo wiadomo na temat
innych funkcji tych wirusow.

Glownym celem niniejszego projektu jest rozszerzenie naszych oryginalnych obserwacji, ktore silnie
sugeruja, ze oprocz dobrze znanego dziatania antybakteryjnego, terapia fagowa moze wykazywaé rowniez
dziatanie przeciwzapalne i / lub immunomodulujace. Obserwacje, ktore poczatkowo poczyniliSmy u naszych
pacjentow, wykazaly, ze terapia fagowa moze obniza¢ wskazniki stanu zapalnego, nawet jesli nie udato si¢
wyeliminowa¢ zakazenia. Dalsze prace wykazaty, ze fagi moga wptywaé na infekcje wirusowa, hamowac
wytwarzanie cytokin prozapalnych, zmniejsza¢ produkcje reaktywnych form tlenu i obniza¢ infiltracje
komoérek zapalnych u zwierzat doswiadczalnych. Zatem fagi moga rzeczywiscie funkcjonowaé "poza
dziataniem antybakteryjnym", co powinno otworzy¢ nowe mozliwosci ich zastosowania w medycynie.
Powyzsze dane i rozwazania zaczerpnig¢te z naszych wczesniejszych badan pozwolily nam sformutowaé
nowe koncepcje zastosowania terapeutycznego fagow, ktoére moga by¢ uzyteczne nie tylko w celu
wyeliminowania opornych na antybiotyki infekcji bakteryjnych, ale mogg rowniez mie¢ zastosowanie w
leczeniu chordb autoimmunologicznych, sepsy, alergii czy choroby przeszczep przeciw gospodarzowi.

Dlatego w powyzszym projekcie planujemy przeprowadzi¢ szerokie podstawowe badania dotyczace
wplywu dwoch modelowych fagéw (faga T4 atakujacego Escherichia coli i faga gronkowcowego A5/80) na
funkcje réznych populacji komoérek odpornosciowych (neutrofili, bazofili, eozynofili, monocytow,
limfocytow B, T, komdrek NK). Zbadamy wplyw bakteriofagéw na ekspresje gendow kodujacych rozne
czynniki pro- i przeciwzapalne, a takze wplyw fagéw na syntez¢ roznych wewnatrz- i
zewnatrzkomorkowych cytokin. Oczekujemy, iz niniejszy projekt zapewni dalsze wsparcie dla naszych
hipotez i przyczyni si¢ do rozwoju nowych form terapii w przypadku choréb, w ktérych obecne leczenie jest
niewystarczajace. Moze réwniez dostarczy¢ nowych informacji na temat bezpieczenstwa terapii fagowe;.



