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STRESZCZENIE POPULARNONAUKOWE:

Projekt ,,Wplyw wyczerpania immunologicznego i zmian w metylomie na rezerwuar
latentnego HIV-1 w zaleZnosci od subtypu wirusa" ma na celu zrozumienie, w jaki sposob
wyczerpanie immunologiczne i zmiany w metylomie wptywaja na utajony rezerwuar HIV-1, w
zalezno$ci od podtypu wirusa. Utajony rezerwuar wirusa HIV-1 odnosi si¢ do zakazonych
komorek, ktore sg nosicielami wirusa w stanie uspienia, co stanowi istotng barier¢ w leczeniu
HIV. Badania te maja kluczowe znaczenie, poniewaz rézne podtypy HIV-1 moga wplywac na
wielkos¢ tego rezerwuaru, a takze na proces wyczerpania immunologicznego 1 zmiany w
metylomie, ktéry obejmuje chemiczne modyfikacje DNA, wptywajace na ekspresje gendw bez
zmiany samej sekwencji DNA.

Glownym celem tego badania jest ocena réznic w utajonym rezerwuarze HIV-1 wérod réznych
podtypow, w szczegolnosci podtypow B 1 A6. Podtyp B jest najpowszechniejszy w Europie
Zachodniej i Ameryce Pétnocnej, podczas gdy podtyp A6 szybko rozprzestrzenia si¢ w Europie
Wschodniej. Badajac te roznice, chcemy si¢ przekonal, czy podtypy te sa zwigzane z
wielko$cig rezerwuaru lub odmiennymi wzorcami wyczerpania immunologicznego oraz
zmianami w metylomie.

Badania obejmujg analiz¢ probek krwi od pacjentéw zakazonych wirusem HIV-1, ktére zostang
wykorzystane do pomiaru wielkosci rezerwuaru HIV-1 przy uzyciu zaawansowanej metody
digital droplet PCR (ilo$ciowej analizy PCR technikg emulsyjng). Dodatkowo, badanie
obejmuje cytometryczne immunofenotypowanie krwi pacjentéw w celu zidentyfikowania,
ktére limfocyty sg najbardziej dotknigte wyczerpaniem i czy komoérki te moga potencjalnie
przeksztalci¢ si¢ w inne typy komorek, wspomagajac proces odbudowy immunologiczne;.
Zrozumienie zmian w metylomie jest kolejnym kluczowym aspektem badan. Badania
wykazaty, ze zakazenie HIV-1 wywoluje znaczace zmiany we wzorcach metylacji DNA
gospodarza, wptywajac na geny zaangazowane w reakcje immunologiczne i patogeneze HIV.
Projekt ten pozwoli oceni¢ te zmiany w réznych podtypach HIV-1, aby okresli¢, czy istnieja
specyficzne wzorce metylacji zwigzane z poszczegdlnymi podtypami.

Badania te sg szczegdlnie aktualne i istotne, bioragc pod uwage zmieniajacy si¢ charakter
epidemiologii molekularnej HIV. Naptyw wariantow podtypu A6, czesciowo spowodowany
migracja 1 lokalng transmisja, wymaga glebszego zrozumienia, w jaki sposob warianty te
wplywaja na progresj¢ HIV 1 wyniki leczenia. Wyniki badania mogg pomoc w opracowaniu
skuteczniejszych, zoptymalizowanych pod wzgledem podtypu strategii leczenia HIV i
poprawi¢ zarzadzanie choroba.

Oczekiwane wyniki tego projektu obejmujg kompleksowe zrozumienie, w jaki sposob rdzne
podtypy HIV-1 wpltywaja na utajony rezerwuar, wyczerpanie immunologiczne 1
zmiany metylomu. Wiedza ta moze utorowac droge do nowych podej$¢ terapeutycznych, ktére
skuteczniej celujg w utajony rezerwuar wirusa 1 pomagajg zaprojektowac spersonalizowane
strategie leczenia w oparciu o jego podtyp. Ponadto utworzenie w Polsce wiarygodnych testow
rezerwuarowych opartych na DNA wirusa HIV, znaczaco przyczyni si¢ do globalnych
wysitkéw na rzecz leczenia HIV.

Podsumowujac, niniejszy projekt wypehia luke w badaniach nad HIV, oceniajagc wzajemne
oddziatywanie mi¢dzy podtypami wirusa, wyczerpaniem immunologicznym 1 zmianami
metylomu. Wyniki dostarczg cennych informacji, ktore mogg ulepszy¢ strategie leczenia HIV 1
poprawi¢ wyniki pacjentow w roznych populacjach.



