Odpornosé owadéw - mechanizmy adaptacyjne i strategie przetrwania

STRESZCZENIE

nterakcje gospodarz-patogen odgrywaja kluczowa role w zrozumieniu dynamiki ukla-

du odpornosciowego owadéw. Analiza srodowiskowych modulatoréw, zaré6wno biotycz-
nych, jak i abiotycznych, ukierunkowuje nasza uwage na wplyw otoczenia na skutecznosé
reakcji odpornosciowych. Wiedza ta jest niezbedna do zrozumienia pelnego przebiegu reak-
cji odpornosciowej owadéw aktywowanej po zakazeniu patogenem. Niniejsza praca oma-
wia mechanizmy odpornosciowe owadéw, ze szczegélnym uwzglednieniem barciaka wiek-
szego Galleria mellonella i zwraca uwage na jego zdolnosci adaptacyjne. Omawiane procesy
sa nie tylko niezmiernie ciekawym obszarem naukowym, ale wskazuja takze na potencjal
aplikacyjny w kontekscie ochrony roslin, kontroli populacji szkodnikéw czy medycyny.

WPROWADZENIE

Efektywne strategie obronne owadéw stanowia kluczowy czynnik przyczy-
niajacy sie do ich sukcesu ewolucyjnego, umozliwiajacego skuteczng adaptacje
do zréznicowanych $rodowisk ladowych. Na odpornos¢ owadéw maja wplyw
zaréwno przez czynniki abiotyczne, takie jak temperatura, wilgotnos¢ czy do-
stepnos¢ pozywienia, jak i czynniki biotyczne, zwigzane z ryzykiem infekcji ze
strony patogenéw [1]. Badania ukladu odpornosciowego owadoéw, szczegdlnie
te prowadzone z wykorzystaniem larw barciaka wiekszego Galleria mellonella,
pozwalaja na doglebne zrozumienie plastycznosci reakcji odpornosciowych.
Mimo obecnosci jedynie wrodzonych mechanizméw odpornosciowych, do-
$wiadczenia wynikajace z przebytych infekcji moga istotnie wptywac na ztozo-
ne mechanizmy obronne podczas ponownego wystapienia infekeji [1,2]. Bada-
nia nad odpornoscia prowadzone z uzyciem G. mellonella stanowia przedmiot
zainteresowania zaréwno biologéw, jak i przedstawicieli nauk medycznych,
poniewaz uklad odpornosciowy owadéw ma wiele wspélnych elementéw w
wrodzonymi mechanizmami odpornosci czlowieka, co w konsekwencji pozwa-
la lepiej zrozumie¢ podstawy odpornosci wrodzonej u ludzi. Ponadto, zwiazki
bioaktywne znajdowane u owadéw, takie jak peptydy przeciwdrobnoustrojo-
we czesto wykazujg aktywnosc¢ skierowana przeciw ludzkim patogenom oraz
komérkom nowotworowym, co moze przyczynic sie do opracowania nowych
terapii.

GALLERIA MELLONELLA JAKO ORGANIZM MODELOWY
W BADANIACH ODPORNOSCIOWYCH

Barciak wiekszy Galleria mellonella to gatunek kosmopolityczny rozprzestrze-
niony na wszystkich kontynentach z wyjatkiem Antarktydy. Systematyke owada
przedstawia tabela 1. Z uwagi na pasozytnicze wlasciwosci wzgledem pszczoty
miodnej Apis mellifera oraz pszczoly wschodniej Apis cerana gatunek ten nazy-
wany jest takze molem woskowym. Owad wyrzadza duze szkody w pszcze-
larstwie, odpowiadajac za zjawisko nazywane gallerioza, czyli utrata rodzin
pszczelich, co jest przyczyna duzych strat ekonomicznych w sektorze pszczelar-
skim. Ponadto, G. mellonella jest wektorem przenoszacym choroby i wplywaja-
cym na populacje dzikich pszczét [1]. W warunkach naturalnych larwy G. mel-
lonella zywia sie gléwnie miodem, woskiem pszczelim, pyltkiem i zrzuconym
oskorkiem poczwarek pszczél. Larwy moga rozwijaé sie rowniez na sztucznej
diecie, skladajacej sie z produktéow zbozowych, mleka w proszku, drozdzy,
miodu i glicerolu [2]. Istotng role w diecie barciaka wiekszego odgrywa bial-
ko, ktérego niedobor powoduje zaprzestanie wytwarzania oprzedu i spowalnia
proces rozwojowy owada. G. mellonella jest typowym owadem holometabolicz-
nym, poniewaz przechodzi cztery stadia rozwojowe w cyklu zyciowym- jajo,
larwa, poczwarka i imago [1]. Samce wabig samice za pomoca dwuskladnikowe-
go feromonu (n-nonanal + n- undekanal) i emituja przy tym kroétkie impulsy
dzwiekowe o czestotliwosci 75 kHz [3,4]. Samice moga sktada¢ 50-150 jaj bezpo-
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Tabela 1. Systematyka G. mellonella.

Krélestwo

Animalia (Zwierzeta)

Hexapoda (szescionogi)

Podtyp

Podgromada Pterygota (uskrzydlone)

Rzad Lepidoptera (luskoskrzydte)

Rodzina Pyralidae (omacniowate)

Plemie Galleriini

Gatunek Galleria mellonella

srednio do szczelin plastréw lub na ich powierzchni, co za-
bezpiecza je przed usunieciem przez pszczoly. Jesli samica
nie ma dostepu do wnetrza ula, sklada jaja w zaglebieniach
na jego powierzchni. Jaja maja ksztalt sferoidalny, szorstka
powierzchnie i dtugos¢ okoto 0,5 mm, a ich barwa moze by¢
biala, cielista lub r6zowa. Czas trwania stadium jaja jest od-
wrotnie proporcjonalny do temperatury otoczenia. W opty-
malnej temperaturze, tj. okoto 28°C trwa przecietnie 5 dni,
natomiast w temperaturze 18°C moze wydtuzy¢ sie do 30
dni. Z jaj wylegaja sie kremowe larwy, ktérych dlugosc¢ nie
przekracza zwykle 3 mm. Larwy kieruja sie w strone pla-
strow woszczyny, na ktérych zeruja. W przypadku braku
pozywienia moze dochodzi¢ miedzy nimi do kanibalizmu.
Istnieje 7 stadiow wylinkowych larw, przy czym S$redni
czas trwania wszystkich stadiéw larwalnych wynosi okoto
45 dni. Najintensywniejsze procesy rozwojowe przypadaja
na dwa ostanie stadia larwalne [2,5-7]. Pod koniec ostatnie-
go stadium larwa przestaje sie odzywiac i przemieszcza sie
do miejsca, gdzie bedzie budowaé kokon - jest to tzw. lar-
wa wedrujaca. Okres, w ktérym larwa barciaka wiekszego
buduje kokon jest nazywany okresem przygotowawczym
[2]. Larwa otoczona kokonem przestaje sie poruszac i odzy-
wiag, a czas potrzebny do jej przeobrazenia w poczwarke to
okolo 5 dni. Dlugos¢ trwania stadium poczwarki u G. mel-
lonella miesci sie w zakresie od 5 do 50 dni i uzalezniona
jest od warunkéw Srodowiska takich jak wilgotnos¢, tem-
peratura oraz pora roku. Po uwolnieniu sie z kokonéw do-
roste osobniki pozostaja nieaktywne, dopoki ich skrzydta w
pelni sie nie wyksztalca. Kolor émy na poczatku jest jasny,
a z biegiem czasu ciemnieje, przyjmujac ostatecznie szara
barwe. Dlugos¢ samic waha sie w zakresie 15-20 mm. Sam-
ce s3 zwykle mniejsze ijasniejsze [6]. Doroste osobniki nie sa
w stanie spozywaé pokarmu, poniewaz ich aparaty gebowe
sq zdegenerowane. Dlugos¢ zycia doroslej ¢émy miesci sie w
zakresie 7-30 dni i zalezy od warunkéw srodowiska [6,8].

Szkody powodowane przez G. mellonella w pszczelar-
stwie oraz szereg cech biologicznych, ktére wykazuje ten
organizm wzbudzily zainteresowanie naukowcéw, ktérzy
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uznali, Ze moze on by¢ dobrym modelem do$wiadczalnym
w badaniach naukowych z dziedziny immunobiologii bez-
kregowcoéw i analizie interakcji w ukladzie gospodarz-pa-
togen [9,10]. Gléwnymi zaletami omawianego gatunku jako
modelu badawczego jest jego kosmopolityzm, krétki cykl
zyciowy, fatwos¢ hodowli i jej niski koszt, a takze mozli-
wos¢ uzyskania duzej liczby osobnikéw w stosunkowo
krotkim czasie [11]. Szczegdlng uwage nalezy zwréci¢ na
obecny stan wiedzy dotyczacy odpowiedzi immunologicz-
nej owadoéw, ktéra wykazuje wiele cech wspélnych z wro-
dzong odpornoscig ssakéw. W kontekscie tych ostatnich
istotnym jest, ze larwy G. mellonella moga by¢ przetrzy-
mywane w temperaturze 37°C, co odrdznia je od pozosta-
tych bezkregowych organizméw modelowych takich jak
Caenorhabditis elegans czy Drosophila melanogaster i pozwala
na badanie mechanizméw zakazania patogenéw ludzkich
[12,13]. Stosunkowo duzy rozmiar larw ufatwia immuni-
zacje czynnikiem zakaznym i pozwala na pobieranie tka-
nek owada do dalszych analiz [14]. Na tle stale toczacej sie
dyskusji zwiazanej z aspektami etycznymi wykorzystania
kregowcoéw w badaniach naukowych, bezkregowce- w tym
owady stanowig dobra alternatywe pozwalajaca skutecznie
oming¢ trudnodci logistyczne i formalne, zwigzane z wy-
korzystaniem zwierzat w badaniach naukowych. Waznym
osiggnieciem w kontekscie badar z wykorzystaniem oma-
wianego owada jest fakt uzyskania kompletnej sekwencji
genomu G. mellonella [15]. Owad G. mellonella posiada nie-
spotykana zdolnos¢ trawienia polietylenu- jednego z naj-
bardziej ucigzliwych dla srodowiska polimeréw, ktéry nie
ulega biodegradacji. Nie ustalono jednak czy wspomniana
wlasciwosc¢ larw jest jej naturalng cechg, czy tez wynika z
wlasciwosci enzymatycznych mikroflory jelitowej owada
[16]. Ostatnio przeprowadzone badania wskazuja, ze poli-
etylen moze by¢ degradowany przez Enterobacter spp. wy-
izolowany z jelita G. mellonella [17,18].

Duze mozliwosci zastosowania wymuszajq state zglebia-
nie i poszerzanie wiedzy na temat ukfadu odpornosciowe-
go owadow, na ktory skladaja sie mechanizmy humoralne-
skupiajace si¢ m.in. na syntezie peptydéw i biatek odporno-
Sciowych oraz mechanizmy komérkowe, w ktérych gtéwna
role petnig hemocyty odpowiedzialne za procesy fagocyto-
zy, nodulagji i inkapsulacji [19]. Owady posiadaja takze ba-
riery anatomiczno-fizjologiczne, zapewniajgce integralnosé
organizmu i stanowiace pierwsza linie obrony owada.

MECHANIZMY ODPORNOSCIOWE OWADOW

Mimo, ze w toku ewolucji owady zachowaly znaczne
podobienistwo reakcji odpornosciowych do wrodzonych
mechanizméw obronnych ssakéw, to w odréznieniu od
kregowcéw nie wyksztalcity mechanizméw odpornosci
nabytej [20]. W toku badari prowadzonych na przestrzeni
ostatnich kilkudziesieciu lat zwrécono uwage na duze zdol-
noéci adaptacyjne uktadu odpornosciowego owadoéw, a tak-
ze plastycznosé reakcji obronnej w odpowiedzi na zakaze-
nie [21]. Odpornos$¢ owadéw moze by¢ modulowana przez
czynniki biotyczne (np. wczesniejszy kontakt z patogenem,
obecnos¢ symbiontéw) oraz abiotyczne (m.in. temperatura,
wilgotnosé, nastonecznienie) [22]. Kluczowym elementem
odpornosci wrodzonej, zabezpieczajagcym organizm owada
przed urazami mechanicznymi i wnikaniem mikroorgani-
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Tabela 2. Owadzie PGRP. Opracowanie wiasne, zmodyfikowane na podstawie [32-34].

Podziat PGRP ze Wyrézniane podgrupy  Sposéb

wydzielania

wzgledu na dtugos¢ PGRP
transkryptu

Typ ekspresji

Miejsce ekspresji ~ Gléwna funkcja

PGRP-S PGRP- SA, PGRP-SB1,  sekrecyjny indukowana ciato ttuszczowe  Szlak Toll
PGRP-SB2 SB2 (PGRP- SA; PGRP-SD)
PGRP- SC1A, PGRP- konstytutywna ]

SC1B, PGRP- SC2
-PGRP- SD

(PGRP-SB1; PGRP-SB2;
PGRP-SC1B; PGRP-5C2)
Funkcja amidazy, fagocytoza
(PGRP-SC1A)

zmoéw jest integument - okrywa ciata, ktéra spelnia jedno-
czesnie role szkieletu zewnetrznego. Tworza ja jednowar-
stwowy nablonek pochodzenia ektodermalnego, a tuz nad
nim kutykula, na ktéra skladaja sie woski, kwasy ttuszczo-
we, sterole i ktora jest wysycona chityna. Biatka kutykuli
moga ulegaé procesom melanizacji, mineralizagji i skleroty-
zacji - tworzeniu wigzan kowalencyjnych miedzy ich grupa-
mi funkcyjnymi. Poza wystepowaniem w kutykuli, chityna
wysciela tchawki, a takze przednia i tylna czes¢ jelita, co sta-
nowi bariere przed wniknieciem mikroorganizméw [23,24].
W jelicie srodkowym wystepuje blona perytroficzna, ktéra
izoluje Sciane jelita od tresci pokarmowej. Ponadto ochrone
tego odcinka jelita zapewniajg obecne w nim enzymy pro-
teolityczne oraz wysokie pH [24]. Przerwanie integralnosci
barier ochronnych prowadzi do zaburzenia homeostazy
organizmu owada, a po rozpoznaniu czynnika zakaznego,
do uruchomienia reakcji odpornoséciowej, w ktéra zaanga-
zowane sa mechanizmy odpowiedzi humoralnej i komoér-
kowej.

ROZPOZNANIE CZYNNIKA OBCEGO 1
AKTYWACJA SZLAKOW SYGNALOWYCH

Wzorce molekularne zwigzane z patogenami PAMPs
(ang. pathogen-associated molecular patterns) to struktury cha-
rakterystyczne dla mikroorganizméw, ale niewystepujace
fizjologicznie w strukturach ciata Zywiciela. Nalezg do nich
przede wszystkim lipopolisacharyd, kwasy lipotejchojowe,
zymosan, p-1,3-glukan, flagellina i peptydoglikan [26,27].
Struktury te sa rozpoznawane przez receptory rozpoznaja-
ce zwane PRR (ang. pattern recognition receptors), odpowie-
dzialne za wykrycie infekgji i aktywacje kolejnych elemen-
tow ukladu odpornosciowego, prowadzac w konsekwencji
do wywotania odpowiedzi immunologicznej [27,28]. Do
receptorow PRR zalicza sie¢ receptory rozpoznajace pep-
tydoglikan PGRP (ang. peptidoglycan recognition proteins).
Gléwnymi miejscami indukcji i ekspresji genéw kodujacych
PGRP sa komoérki tkanek zaangazowanych w odpowiedz
immunologiczng owadoéw [29]. Ze wzgledu na rozmiar
transkryptéw wsréd PGRP wyrézniono 2 klasy:
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* S-PGRP (S od ang. short; krétkie PGRP), majace charakter
receptorow zewnatrzkomorkowych. Ich cecha charak-
terystyczng jest zdolnos¢ do wigzania peptydoglikanu
typu lizynowego, charakterystycznego dla wiekszosci
bakterii Gram-dodatnich.

* L-PGRP (L od ang. long; dtugie PGRP), do ktérych nale-
za transblonowe PGRP. Ich cechg charakterystyczna jest
zdolnoé¢ do wigzania peptydoglikanu typu diaminopi-
melinowego charakterystycznego dla wiekszosci bakterii
Gram- ujemnych. Tabela 2 prezentuje PGRP zidentyfiko-
wane w organizmach owadow.

Ponadto wyréznia sie grupe receptorow GNBP (ang.
Gram-negative binding protein), do ktérej nalezy GNBP-1
uczestniczacy w rozpoznawaniu bakterii Gram-dodatnich
oraz GNBP-3 odpowiedzialny za wigzanie p-1,3-glukanu
charakterystycznego dla éciany komérkowej grzybow [30].

Szlaki przekazywania sygnaléw regulujace ekspresje
genéw kodujacych peptydy odpornosciowe zostaty najdo-
kladniej opisane u D. melanogaster. Rozpoznanie przez okre-
Slone typy receptoréw PRR wzorcéw molekularnych pato-
genoéw bakterii Gram-dodatnich lub grzybéw prowadzi do
aktywacji szeregu proteaz serynowych obecnych w hemo-
limfie owadoéw, odpowiedzialnych za uruchomienie szlaku
Toll/Dif. Schemat szlaku przedstawia rycina 1. Kaskado-
wa aktywacja proteaz serynowych prowadzi do aktywa-
cji proteolitycznego enzymu SPE (ang. Spaetzle processing
enzyme), ktérego funkcja jest proteolityczne przeciecie nie-
aktywnej formy cytokiny pro-Spaetzle, i powstanie formy
aktywnej - Spaetzle. Cytokina ta zdolna jest do oddziaty-
wania z transblonowym receptorem Toll, wystepujacym
na powierzchni hemocytéw i komorek ciata tluszczowego.
Opisana interakcja prowadzi do dimeryzacji receptora Toll
i uruchomienia kaskady sygnalowej wewnatrz komorek,
w sklad ktérej wchodza Tube, MyD88 oraz kinaza Pelle.
Powstanie kompleksu tych bialek (tzw. kompleks adapto-
rowy) prowadzi do uwolnienia od inhibitora Cactus czyn-
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Rycina 1. Szlaki przekazywania sygnatow u D. melanogaster. GNBP-1 - receptor uczestniczacy w rozpoznawaniu bakterii Gram-dodatnich; GNBP-3 - receptor odpowie-
dzialny za wigzanie p-1,3-glukanu charakterystycznego dla $ciany komérkowej grzybow; PGRP-SA - receptor rozpoznajacy peptydoglikan typu lizynowego. Do jego
aktywacji wymagane jest utworzenie kompleksu receptorowego z innymi PGRP; PGRP-SD - receptor rozpoznajacy peptydoglikan typu lizynowego, niewymagajacy do
dziatania dodatkowego receptora; PGRP-LE - receptor rozpoznajacy peptydoglikan typu diaminopimelinowego, niezwigzany z blong i krazacy w hemolimfie owada.

Opracowanie wlasne, zmodyfikowane na podstawie [31-33,139]

nikéw transkrypcyjnych nalezacych do rodziny NF-xB-Dif
i Dorsal. Biatko Dif bierze udzial w odpowiedzi immunolo-
gicznej owadoéw natomiast biatko Dorsal jest zaangazowane
w rozw6j embrionalny. W trakcie odpowiedzi immunolo-
gicznej w cytoplazmie dochodzi do fosforylacji inhibitora
Cactus i uwolnienia biatka Dif, a nastepnie jego translokacji
do jadra komoérkowego, gdzie aktywuje on ekspresje ge-
néw kodujacych peptydy odpornosciowe [31]. W przypad-
ku interakcji PGRP ze wzorcami molekularnymi (PAMPs)
bakterii Gram-ujemnych, dochodzi do aktywacji drugiego
szklaku sygnalowego - Imd/Relish, przedstawionego na
rycinie 1. Interakcja transbtonowych receptoréw PGRP z
biatkiem Imd prowadzi do aktywacji kinazy dFADD (ang.
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FAS-associated death domain), proteazy Dredd (ang. Death-re-
lated ced-3/Nedd2-like protein) i kinazy biatkowej dTAK1
(ang. Drosophila homologue of transforming growth factor acti-
vated kinase 1). Kinaza dTAKI1 rekrutuje kinaze IKK, nastep-
nie ma miejsce fosforylacja biatka Relish. Aktywne dFADD,
Dredd i dTAK1 tworza wspodlnie kompleks czynnikéw
tnacych ufosforylowane bialko Relish co prowadzi do jego
rozdzielenia na dwie podjednostki: Rel-68, nalezacej do ro-
dziny NF- kB, ktora ulega translokacji do jadra komoérko-
wego i reguluje ekspresje genéw kodujacych peptydy od-
pornosciowe, oraz pozostajaca w cytoplazmie Rel-49 o ak-
tywnosci inhibitorowej IxB [32]. D. melanogaster dysponuje
takze szlakiem sygnatowym JAK/STAT, ktérego aktywacja
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Peptydy odpornosciowe Galleria mellonella
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Rycina 2. Podziat peptydéw odpornosciowych G. mellonella w zaleznosci od budowy. Opracowanie wlasne, zmodyfikowane na podstawie [41].

nastepuje w przypadku zakazenia bakteriami lub wirusami,
generalnie warunkach stresu. Do aktywacji szlaku dochodzi
w wyniku interakgji cytokiny z rodziny UDP (ang. unpaired)
z receptorem Domeless, w wyniku czego aktywowana jest
kinaza JAK (ang. janus kinase) odpowiedzialna za aktywacje
czynnika transkrypcyjnego STAT (ang. signal transducer and
activator of transcription). Rola czynnika STAT jest aktywacja
ekspresji genéw kodujacych cytokiny, bialka stresu, a takze
polipeptydy biorace udziat w regulacji powstawania hemo-
cytéow [33]. Nalezy zaznaczy¢, ze ogolna zasada dziatania i
szereg elementéw bioracych udzial w opisanych powyzej
szlakach sygnalowych odpowiedzialnych za ekspresje ge-
néw kodujacych peptydy odpornosciowe D. melanogaster
jest podobna u innych owadéw, w tym G. mellonella. Barciak
wiekszy dysponuje receptorami PGRP-A oraz PGRP-B, kt6-
re sg zdolne do rozpoznawania peptydoglikanu bakteryjne-
go, a takze receptorem PB-GRPs (ang. f-1,3-glucan recognition
proteins) odpowiedzialnym za rozpoznawanie determinant
molekularnych grzybéw. U G. mellonella zidentyfikowano
takze receptory Toll oraz oddzialywujace z nim biatko Spa-
etzle [34]. W procesie rozpoznawania zakazenia poza wspo-
mnianymi receptorami PGRP, biora udzial takze peptydy i
biatka odpornosciowe- w tym hemolina i apolipoforyna III
oraz biatko GmCP8 [35]. Opisane wyzej szlaki przekazywa-
nia sygnatéw komérkowych reguluja ekspresje gtéwnych
efektoréw odpowiedzi humoralnej tj. peptydéw odporno-
sciowych.

PEPTYDY ODPORNOSCIOWE

Synteza peptydéw odpornosciowych moze zachodzié
w réznych tkankach, ale gtéwnym miejscem ich powsta-
wania w odpowiedzi systemowej jest cialo tluszczowe,
z ktoérego sa wydzielane do hemolimfy [36]. Czeé¢ z nich
jest syntetyzowana konstytutywnie, jednak wiekszos¢ jest
syntetyzowana w odpowiedzi na zakazenie. Na poziom
syntezy danego peptydu moze wplywaé rodzaj patogenu
i jego dawka, a takze stezenie innych bialek i peptydow
przeciwdrobnoustrojowych w organizmie owada Wyka-
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zano, ze niektére z peptydéw przeciwdrobnoustrojowych
moga dziala¢ synergistyczne ze soba. Dzigki temu, owad
zuzywa mniej energii potrzebnej do wytworzenia wiek-
szej ilosci czasteczek efektorowych, osiagajac bardzo dobry
efekt obronny [37]. Peptydy odpornosciowe sa czasteczka-
mi zbudowanymi najczesciej z 8-100 aminokwaséw, a w ich
budowie wyrdznia si¢ regiony hydrofobowe i hydrofilowe,
co nadaje im charakter amfipatyczny. Peptydy przeciw-
drobnoustrojowe wyréznia szerokie spektrum dzialania i
szybkos¢. Ponadto charakteryzuje je selektywnosé¢ dziata-
nia dzieki czemu nie uszkadzaja komoérek gospodarza. W
przeciwienstwie do antybiotykéw nie powoduja oporno-
sci. Peptydy przeciwdrobnoustrojowe moga byé natado-
wane ujemnie lub dodatnio, badZ mie¢ charakter obojetny,
jednak wiekszosé¢ z nich posiada fadunek dodatni [38]. Ze
wzgledu na rodzaj zakazajacego patogenu lub komoérek, na
ktéry dzialaé moga peptydy odpornosciowe wyréznia sie
czgsteczki o wilasciwosciach przeciwbakteryjnych, prze-
ciwgrzybiczych, przeciwpasozytniczych, przeciwnowo-
tworowych, a takze przeciwwirusowych. Ze wzgledu na
réznice w budowie peptydéw o charakterze kationowym
wystepujacych w organizmie G mellonella podzielono jej na
trzy podgrupy przedstawione na rycinie 2. Ze wzgledu na
wlasciwosci amfipatyczne peptydéw przeciwdrobnoustro-
jowych, a takze kationowy charakter przewazajacej liczby
tych czasteczek, moga one oddziatywac z ujemnie natado-
wanymi grupami LPS bakterii Gram-ujemnych lub aniono-
wymi grupami LTA bakterii Gram-dodatnich, tworzacych
dwuwarstwe fosfolipidowa btony komoérkowej patogendw.
Peptydy wypieraja jony wapnia, odpowiadajace za stabi-
lizacje blony komoérkowej [39]. Dochodzi do wytworzenia
agregatow i zaburzenia ciaglosci blony komoérkowej, pro-
wadzac w konsekwencji do zwiekszenia jej przepuszczalno-
Sci 1 zaklocenia proceséw metabolicznych komorki patoge-
nu [40]. Aby dzialanie peptydéw bylo skuteczne musza one
osiggnac stezenie progowe. Istnieje kilka réznych modeli
obrazujacych mechanizm dzialania owadzich peptydéw
odpornosciowych z btong komérkowa bakterii, ktére nie
wykluczaja si¢ wzajemnie. Pogladowy schemat obrazujacy
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a) model kanatowy

v b) model pierscieniowy
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Rycina 3. Pogladowy model oddzialywan peptydéw odpornosciowych z blonami komérkowymi bakterii. Ciemny kolorem fioletowym zaznaczono hydrofilowa czesé
peptydu, natomiast jasnym kolorem fiotkowym czeé¢ hydrofobowa. Opracowanie wiasne, zmodyfikowane na podstawie [41].

mechanizmy zaburzania integralnosci blon komérkowych
przedstawiono na rycinie 3 [38]. Model kanalowy (Ryc. 3A)
polega na wnikaniu peptydéw do btony komoérkowej bak-
terii, ich écistym przyleganiu i formowaniu kanatow [38,40].
W modelu pierécieniowym (Ryc. 3B) peptyd zmienia poto-
Zenie fosfolipidow blonowych, ktére uginaja sie i zwracaja
swoja czescig hydrofilowa do Swiatla uformowanego kana-
tu, ktéry tworzg wraz z peptydami [40]. Model dywanowy
(Ryc. 3C) polega na uktadaniu sie peptydéw na powierzch-
ni blony komoérkowej bakterii. Po przekroczeniu stezenia
progowego peptydéw dochodzi do oddziatywan z czescia
hydrofilowga blony, jej destabilizacji i utworzenia miceli [39].
Wyréznia sie takze model formowania agregatéw, zgodnie
z ktérym peptydy nieregularnie osadzaja si¢ na powierzch-
ni blony pod réznymi katami, prowadzac w konsekwencji
do jej destabilizacji i zaburzenia cigglosci [39,41]. Nalezy
zwréci¢ uwage na fakt, ze poza opisanymi mechanizma-
mi oddzialywania zidentyfikowano peptydy, ktére moga
wykazywaé odmienny sposéb dzialania, przenikajac do
komorki mikroorganizmu i zaklécajac na przyklad synteze
kwaséw nukleinowych i biatek, prowadzac tym samym do
zaburzenia podstawowych proceséw niezbednych do pra-
widlowego funkcjonowania organizmu takich jak replika-
cja materiatu genetycznego, jego transkrypcja, translacja lub
jego obrébka potranslacyjna [39].

Barciak wiekszy zdolny jest do syntezy wielu peptydow
i bialek, ktorych rolg jest udzial w mechanizmach odporno-
Sciowych i czynna obrona przed atakiem patogenéw. Poni-
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zej przedstawiono opis gtéwnych grup peptydéw odporno-
Sciowych, ktore dotychczas zidentyfikowano w organizmie
tego owada. Cekropiny naleza do liniowych i a-helikalnych
peptydéw odpornoéciowych. W wyniku analizy transkryp-
tomu G. mellonella zidentyfikowano cztery transkrypty ce-
kropin, spodréd ktérych wyrézni¢ nalezy trzy cekropiny A
oraz cekropine D [34]. Dotychczas przeprowadzone badania
nad cekroping D wykazaly, ze posiada ona szerokie spek-
trum aktywnosci wobec bakterii Gram-dodatnich a takze
Gram-ujemnych. Dziatanie cekropiny D zaobserwowano
wobec grzyba nitkowatego Aseprgillus niger [42]. Dotych-
czas z hemolimfy larw G. mellonella zakazonych Escherichia
coli wyizolowano dwie cekropiny. Obie zidentyfikowane
cekropiny posiadajg mase okoto 4,3 kDa, przy czym pierw-
sza z nich wykazuje wysokie podobienistwo do cekropiny
Manduca sexta, natomiast druga wykazuje homologie do
cekropiny A Hyalophora cecropia [43]. Obie wykryte cekropi-
ny wykazuja szerokie spektrum aktywnosci wobec bakterii
Gram-ujemnych i Gram-dodatnich [37,42,43]. Do pepty-
doéw liniowych zaliczane sa takze peptydy moricynopodob-
ne. W hemolimfie G. mellonella wykryto obecnos¢ czterech
peptydow nalezacych do tej grupy: A, B, C3 i D. Sekwencjo-
nowanie genomu G. mellonella ujawnilo, ze owad posiada
osiem genoéw kodujacych peptydy moricynopodobne: A, B,
C1-C5 oraz D. Geny te koduja siedem peptydéw ze wzgle-
du na identycznoé¢ transkryptow C4 i C5 [44]. Inne dane
literaturowe uzyskane podczas analizy transkryptomu
G. mellonella wykazaly obecnos¢ szeéciu transkryptéw dla
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peptydéw moricynopodobnych [34]. Peptydy moricyno-
podobne wykazuja szerokie spektrum aktywnosci przeciw
bakteriom Gram-dodatnim i Gram-ujemnym. Polipeptydy
nalezace do omawianej grupy charakteryzuja sie aktyw-
noscia wobec wybranych grzyboéw entomopatogennych:
Metharizium anisopliae i Beauveria bassiana, a w przypadku
moricyny A, takze wobec Candida albicans [44].

Defensynopodobne stanowia kolejna grupe peptydow,
ktorych geny zidentyfikowano u G. mellonella. Cechg cha-
rakterystyczna czasteczek wchodzacych w sklad tej grupy
jest obecnos¢ motywoéw a/p stabilizowanych mostkami
dwusiarczkowymi ze wzgledu na bogactwo w czasteczce
reszt cysteiny [45]. Wsréd peptydéw G. mellonella naleza-
cych do defensyn wyrézni¢ nalezy gallerimycyne, ktorej
masa molekularna to 6,4 kDa [37]. Gallerimycyna wyka-
zuje aktywnos$¢ przeciwko grzybowi entomopatogennemu
M. anisopliaze. Nie wykazano aktywnosci wspomnianego
peptydu wobec bakterii Micrococcus luteus, Bacillus subtilis
oraz E. coli oraz drozdzy Saccharomyces cerevisiae [46]. Ana-
liza ekspresji genu kodujacego gallerimycyne wykazata
wzrost ilosci transkryptéw w ciele ttuszczowym pobranym
od larw G. mellonella uprzednio immunizowanych komor-
kami C. albicans [47], blastosporami B. bassiana [48], a takze
po podaniu lipopolisacharydu [46]. Kolejnym peptydem
zaliczanym do defensyn jest galiomycyna o masie moleku-
larnej 4,7 kDa [45]. Peptyd ten wykazuje dziatanie przeciw
grzybom nitkowatym i drozdzakom [42,45]. W ciele ttusz-
czowym larw G. mellonella poddanych zakazeniu E. coli [45],
B. bassiana [48], a takze C. albicans [47] wykazano wzrost eks-
presji genu kodujacego omawiany peptyd. U G. mellonella
zidentyfikowano takze spodopterycyne, nalezaca do defen-
syn, wykazujaca homologie do spodopterycyny Spodoptera
frugiperda, ktérej masa molekularna wynosi okolo 4 kDa
[34]. Ponadto w organizmie barciaka wiekszego zidentyfi-
kowano peptyd defensynopodobny o masie molekularnej
4,9 kDa, posiadajacy aktywnos¢ przeciw grzybom, naleza-
cym do drozdzakéw i grzybom nitkowatym oraz wobec
Gram-dodatniej bakterii Sarcina lutea [42]. W organizmie G.
mellonella zidentyfikowano dwa peptydy prolinowe: pep-
tyd prolinowy I oraz peptyd prolinowy II, posiadajace mase
molekularng odpowiednio 4,3 kDa oraz 4,9 kDa. Cecha cha-
rakterystyczna tych czasteczek jest obecnos¢ w strukturze
pierwszorzedowej licznych reszt proliny. Oba omawiane
peptydy prolinowe wykazuja aktywnos¢ przeciwko wy-
branym bakteriom Gram-dodatnim. Ponadto peptyd pro-
linowy I posiada aktywnos¢ przeciwko drozdzakom [42].
Gloweryny to peptydy odpornosdciowe, ktérych cecha cha-
rakterystyczna jest obecnos¢ w strukturze pierwszorzedo-
wej wielu reszt glicyny oraz brak cystein. Gloweryny wy-
kazuja aktywnos¢ przeciw bakteriom Gram-ujemnym oraz
wybranym bakteriom Gram-dodatnim, drozdzom, a takze
wirusom. Analiza transkryptomu G. mellonella wykazata
obecnosé pieciu transkryptéw gloweryn [34]. Wszystkie
opisane powyzej peptydy odpornosciowe wykazuja cha-
rakter kationowy, nalezy jednak zauwazy¢, ze w organi-
zmie G. mellonella zidentyfikowano peptydy o charakterze
anionowym ze wzgledu na obecnoéé¢ w ich sekwencji reszt
kwasu asparaginowego lub kwasu glutaminowego. Do tej
grupy nalezy peptyd anionowy 1 oraz peptyd anionowy 2
posiadajace odpowiednio masy molekularne 4,8 i 6,98 kDa.
Czasteczki te nie wykazuja homologii do innych znanych
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peptydow i bialek przeciwdrobnoustrojowych [42,50]. Pep-
tyd prolinowy I posiada aktywnos¢ przeciwko bakterii
Gram-dodatniej S. luteq, a takze wybranym drozdzakom i
grzybom nitkowatym, natomiast peptyd anionowy Il wyka-
zuje aktywnos¢ wobec wybranych bakterii Gram-dodatnich
i grzybéw nitkowatych [42]. Wykazano, ze peptydy te dzia-
taja synergistycznie z lizozymem i apolipoforyna III wobec
Gram-ujemnych bakterii E. coli i drozdzaka C. albicans [49].

UKEAD OKSYDAZY FENOLOWE]

Oksydaza fenolowa PO (ang. phenoloxidase) to biatko,
ktére w organizmach owadéw wystepuje w formie nieak-
tywnej, tj. profenoloksydazy proPO (ang. prophenoloxidase).
U G. mellonella miejscem przechowywania proPO sg oeno-
cytoidy [50]. Pogladowy schemat mechanizmu regulacji
aktywnosé¢ oksydazy fenolowej zostal przedstawiony na
rycinie 4. Do uruchomienia kaskadowej reakcji aktywacji
proteaz serynowych odpowiedzialnych za przeksztalcenie
profenoloksydazy w forme aktywna dochodzi w wyniku
wykrycia wzorcéw molekularnych patogenéw w organi-
zmie owada oraz w przypadku zidentyfikowania uszko-
dzonych fragmentéw komoérek gospodarza DAMPs (ang.
damage-associated molecular patterns) [50,51]. Wszystkie re-
ceptory, proteazy iich inhibitory odpowiedzialne za regula-
cje aktywacji oksydazy fenolowej okresla sie mianem ukfa-
du oksydazy fenolowej proPO-AS (ang. proPO activating
system) [51]. Gléwna rola aktywnej oksydazy fenolowej jest
kataliza reakcji utleniania fenoli do chinonéw, stanowia-
cych substrat w procesie syntezy melaniny. Jak wczedniej
wspomniano, mechanizm syntezy melaniny aktywowany
jest w odpowiedzi na sygnat pochodzacy najprawdopodob-
niej z miejsca zranienia oskérka lub innej tkanki. Nalezy
jednak zaznaczy¢, ze melanizacja jest takze procesem fizjo-
logicznym, ktérego celem jest zapewnienie odpowiednio
twardego oskoérka, stanowigcego bariere dla patogenéw ze
szczegélnym uwzglednieniem grzybéw entomopatogen-
nych [36,50,51]. Kumulowanie melaniny w miejscu zra-
nienia jest elementem mechanizmu odpowiedzialnego za
proces gojenia ran [52,53]. Melanina moze by¢ odktadana
na powierzchni patogenu, dzieki czemu zostaje on odse-
parowany do organizmu owada i pozbawiony dostepu
do substancji odzywczych. Z uwagi na fakt, ze w procesie
powstawania melaniny syntetyzowane sa reaktywne for-
my tlenu toksyczne dla organizmu gospodarza, niezwykle
wazna jest rola serpin - inhibitoréw proteaz serynowych,
odpowiedzialnych za regulowanie dzialania uktadu oksy-
dazy fenolowej [54]. Z drugiej strony reaktywne formy tle-
nu jak i inne produkty posrednie wytwarzane w procesie
syntezy melaniny sa wykorzystywane jako narzedzia do
walki z patogenami. Melanizacja moze uzupelnia¢ procesy
odpowiedzi komérkowej, tj. inkapsulacje i nodulacje wply-
wajac pozytywnie na ich przebieg [53,55].

LIZOZYMY

Lizozymy to grupa bialek, ktére posiadaja zdolnos¢ do
hydrolizy wigzan glikozydowych obecnych miedzy cza-
steczka kwasu N-acetylomuraminowego a N-acetyloglu-
kozaming peptydoglikanu, stanowigcego sktadnik Sciany
komorkowej bakterii. Polipeptydy nalezace do tej grupy zi-
dentyfikowano zaréwno u kregowcéw jak i bezkregowcow.
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Rycina 4. Uproszczony schemat regulacji aktywnoéci uktadu oksydazy fenolowej. PAMPs - wzorce molekularne patogenéw; DAMPs - wzorce molekularne uszkodzo-
nych komoérek; proPO - profenoloksydaza; PO - oksydaza fenolowa. Opracowanie wlasne.

Lizozymy owadéw sa zdolne do rozkladu Sciany komor-
kowej bakterii Gram-dodatnich i Gram-ujemnych. W orga-
nizmie G. mellonella zidentyfikowano 5 lizozyméw, cztery
typu c (ang. chicken type lysozyme) oraz jeden typu i (ang. in-
vertebrate type lysozyme) [34,56]. Sposréd nich do tej pory
udato sie oczyscic¢ jeden z lizozymoéw typu c. Polipeptyd ten
zbudowany jest ze 121 aminokwaséw, a jego masa wynosi
14,027 kDa [57]. Wykazano, zZe ten typ lizozymu wystepuje
konstytutywnie w hemolimfie owada, a w przypadku ura-
zu, zakazenia patogenem grzybiczym lub bakteryjnym do-
chodzi do wzrostu jego stezenia [49,58]. Lizozym powoduje
enzymatyczny rozklad éciany komoérkowej bakterii Gram-
-dodatnich [59]. Lizozym G. mellonella wykazuje takze niska
aktywnos¢ przeciwdrobnoustrojowa wobec bakterii Gram-
-ujemnych [60]. Istnieja doniesienia o nieenzymatycznej ak-
tywnosci lizozymu wobec grzybow, charakteryzujacej sie
podobnym sposobem dziatania do kationowych peptydéw
odpornosciowych [49,59]. Wykazano, ze w organizmie G.
mellonella lizozym moze dziala¢ synergistycznie z pepty-
dem anionowym 1I, a takze z cekroping. Ponadto, lizozym
posiada zdolnos$é do hamowania aktywnosci fenolooksyda-
zy, a w konsekwencji regulacji syntezy melaniny i zapobie-
gania nadmiernej melanizacji w organizmie owada [61,62].

APOLIPOFORYNY

Apolipoforyny to kompleksy biatkowo-lipidowe kra-
zace w hemolimfie owadéw, ktérych podstawowa funkcja
jest transport lipidéw i zwigzanych z nimi czgsteczek z cia-
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ta tluszczowego do miesdni, gdzie lipidy sluza jako Zrédto
energii niezbednej podczas lotu [63]. U G. mellonella wy-
réznia sie trzy apolipoforyny: apolipoforyne I (apoLp-I),
apolipoforyne II (apoLp-II) oraz apolipoforyne III (apoLp-
-IIT), ktérych masy czasteczkowe wynosza odpowiednio
okoto 250 kDa, 80 kDa i 18 kDa. Apolipoforyny te tworza
wspélnie kompleks owadziej lipoforyny [35,64]. Kiedy
zapotrzebowanie energetyczne owada zwieksza sie, do-
chodzi do regulowanego przez hormony adipokinetyczne
przeksztalcenia triacyloglyceroli (TAGs) do diacyloglice-
roli (DAGs). Jednoczesnie do kompleksu skiadajacego sie
z apoLp-I i apoLp-II, tzw. apolipoforyny wysokiej gesto-
sci HDLp (ang. high-density lipophorin), dotaczona zostaje
apoLp-III, prowadzac do utworzenia kompleksu apolipo-
foryny niskiej gestosci LDLp (ang. low-density lipophorin)
[65]. Dzigki obnizeniu hydrofobowosci kompleksu, moga
do niego zostaé przylaczone czasteczki DAG. Czasteczki
LDLp sa transportowane do mieéni, gdzie przenoszone
przez nie DAGs poddawane sa hydrolizie w wyniku czego
uwolnione zostaja czasteczki kwaséw tluszczowych FFAs
(ang. free fatty acids). Uwolnienie przenoszonej czasteczki
prowadzi do rozpadu kompleksu na HDLp i czasteczke
apoLp-1Il, ktére wracaja do hemolimfy i zdolne sa do wta-
czenia si¢ w kolejny cykl przenoszenia tluszczy [35,66].
Poszczegblne etapy opisanego procesu przedstawiono na
rycinie 5. Apolipoforyna III odgrywa takze istotna role
w procesach odpornosciowych owadéw. Bialko to bierze
udzial w modulacji aktywnosci uktadu fenolooksydazy
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Rycina 5. Mechanizm transportu lipidéw przy udziale owadzich apolipoforyn. TAG - triacyloglicerol; DAG - diacyloglicerol; apoLp-III - apolipoforyna-III (przedsta-
wiona jako mate kule); HDLp - lipoforyna wysokiej gestosci (przedstawiona jako niebieskie ksztalty) LDLp - lipoforyna niskiej gestoéci (kompleksy apoLp-III i HDLp);
FFA - wolne kwasy tluszczowe. Opracowanie wiasne, zmodyfikowane na podstawie [35].

i zaangazowane jest proces koagulacji hemolimfy. Uczest-
niczy w sieciowaniu skrzepu, dzieki czemu mozliwe jest
zabezpieczenie miejsca zranienia owada i jego izolacja
od srodowiska zewnetrznego [67,68]. Ponadto, apoLp-III
moze tworzy¢ kompleksy z kwasami nukleinowymi mo-
gacymi pelni¢ role wzorcow molekularnych uszkodzo-
nych komérek DAMPs, w konsekwencji stymulujgc proce-
sy krzepniecia i gojenia ran [50]. Ponadto apoLp-III moze
dziata¢ jako receptor dla wzorcéw molekularnych pato-
gendéw, tj.: lipopolisacharydu, kwasu lipotejchojowego i
B-1,3-glukanu [69,70]. Wykazano, ze apoLp-Ill zwieksza
zdolnosci adhezyjne hemocytéw i zaangazowana jest w
regulacje procesu inkapsulacji w odpowiedzi na zakazenia
grzybicze [71]. Ze wzgledu na swoje wlasciwosci opsoni-
zujace apoLp-lIl zaangazowana jest w procesy fagocyto-
zy i nodulacji [72]. Dowiedziono, ze apoLp-Ill wykazuje
wlasciwosci przeciwbakteryjne zaréwno wobec bakterii
Gram-ujemnych jak i Gram-dodatnich [73]. Czasteczki
apoLp-Ill moga dziata¢ synergistycznie z innymi pepty-
dami odpornosciowymi, np. cekroping i lizozymem obec-
nymi w hemolimfie owada, prowadzac tym samym do
skuteczniejszej rekcji odpornosciowej gospodarza [74,75].
Poza tym, apoLp-IIl moze bezposrednio zabija¢ bakterie,
a wraz z apoLp-I i apoLp-II moze neutralizowac toksyny
bakteryjne [75,76]. Ze wzgledu na mnogosc¢ proceséw w ja-
kie zaangazowane jest apoLp-I1II jest takze nazywana biat-
kiem wielofunkcyjnym [77].

Postepy Biochemii Prace w druku

INHIBITORY PROTEAZ

Poza opisanymi wczeéniej peptydami i bialkami odpor-
noéciowymi G. mellonella, uklad odpornosciowy owada
wyposazony jest takze w inne narzedzie wspomagajace
jego walke z patogenami poprzez hamowanie aktywnosci
proteaz wydzielanych przez patogeny [78]. W roku 1998 w
hemolimfie G. mellonella wykryto peptydowy, specyficzny
inhibitor metaloproteaz, nazwany IMPI (ang. inhibitor of
metalloproteinases from insects) [79]. Jego masa molekularna
wynosi okoto 8 kDa. Polipeptyd ten cechuje termostabil-
nosé, a w jego budowie wyréznié nalezy mostki dwusiarcz-
kowe, stabilizujace jego strukture. Warto podkresli¢, ze jest
to pierwszy zidentyfikowany, peptydowy, inhibitor meta-
loproteaz [79,80]. W jego budowie wyréznia sie domene o
homologii do domeny inhibitoréw trypsyny TIL (ang. tryp-
sin inhibitor-like domain). W toku przeprowadzonych badan
nie zidentyfikowano aby polipeptyd ten wykazywat aktyw-
noé¢ inhibitora trypsyny [81,82]. Wykazano obecno$¢ oémiu
genoéw kodujacych homologi IMPI u G. mellonella [34,83].
Gen IMPI koduje dwa inhibitory metaloproteaz: IMPI-1 i
IMPI-2. IMPI-1 posiada aktywno$¢ inhibitora termolizyny i
zdolny jest do hamowania aktywnosci oksydazy fenolowej
w warunkach in vitro. Sugeruje to, Zze moze on zapobiegaé
nadmiernej aktywacji ukladu oksydazy fenolowej w odpo-
wiedzi na zakazenia patogenami [84]. Do ekspresji genu
kodujacego IMPI moze dochodzi¢ w wyniku rozpoznania
przez receptory obecnosci w hemolimfie owada, krétkich
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fragmentéw peptydowych bialek gospodarza (<3 kDa),
tzw. ,protfrags”, ktérych obecnos¢ jest wynikiem hydroli-
zy polipeptydéw hemolimfy owada przez metaloproteazy
drobnoustrojéw [85]. IMPI-1 zostaje wydzielany do hemo-
limfy G. mellonella w odpowiedzi na zakazenie bakteryjne
i grzybicze co przemawia za jego zaangazowaniem w re-
akcje odpornoéciowe owada [79]. Ponadto wykazano, ze
w odpowiedzi na zakazenie larw G. mellonella grzybami
B. bassiana dochodzi do wzrostu ekspresji genu kodujace-
go IMPI, co moze wskazywacé na jej role w reakcji ukiadu
odpornoéciowego owada w odpowiedzi na zakazenia grzy-
bicze [86]. IMPI-2 koduje inhibitor metaloproteaz macierzy
pozakomoérkowej MMP (ang. matrix metalloproteinase), a
jego produkt biatkowy zaangazowany jest w mechanizmy
zwigzane z przeobrazeniem zupelnym G. mellonella [87]. W
trakcie metamorfozy owada dochodzi do stymulacji jego
ukladu odpornosciowego [82,84]. W organizmie G. mello-
nella wykryto jeszcze trzy inne polipeptydy nalezace do ro-
dziny inhibitoréw proteaz serynowych ISPI-1, ISPI-2 oraz
ISPI-3 (ang. inducible serine protease inhibitors). Wymienione
polipeptydy charakteryzuje masa czasteczkowa wynosza-
ca okolo 10 kDa. Inhibitory ISPI-1 oraz ISPI-3 nie wykazuja
homologii wzgledem zadnych z dotychczas poznanych po-
lipeptydow [34,88]. W przypadku inhibitora ISPI-2 wyka-
zano homologie z inhibitorami z rodziny Kunitz, ktérych
mechanizm dzialania polega na wigzaniu si¢ substratem, a
nastepnie uleganiu powolnej hydrolizie. Substrat caly czas
zostaje zwiazany, przez co nie moze by¢ aktywny, a po cal-
kowitej hydrolizie inhibitora zostaje on zwigzany przez ko-
lejna jego czasteczke [34]. Wykazano, ze ISPl moga pelnié
funkcje opsonin a takze posiadajg zdolnoé¢ do hamowania
aktywnosci trypsyny i proteaz Prl i Pr2 wyizolowanych z
grzyba Metarhizium anisopliae [88,89].

ODPOWIEDZ KOMORKOWA

Odpowiedz komoérkowa to obok odpowiedzi humoralnej
druga galaz wrodzonych mechanizméw odpornosciowych
owadoéw. W komoérkowy typ reakcji odpornosciowej owa-
déw zaangazowane sa hemocyty. U G. mellonella wyréznia
sie¢ prohemocyty, plazmatocyty, oenocytoidy, sferulocyty i
granulocyty [90]. Prohemocyty to komoérki pnia o duzych
zdolnosciach proliferacyjnych, z ktérych rozwijaja sie inne
typy hemocytéw. Komoérki te maja okragly ksztalt, a ich
$rednica miesci sie w przedziale 6-13 pm. Posiadaja stabo
rozwinieta siateczke $rédplazmatyczna szorstka, niewiele
rybosomoéw i duze jadro. W hemolimfie wystepuja w sto-
sunkowo niewielkiej ilosci 1 nie wykazuja zdolnosci do ad-
hezji [91,92]. Granulocyty zaangazowane sa w procesy fago-
cytozy i nodulagji. Ich $rednica miesci si¢ w zakresie od 10
do 17 pm. Komérki granulocytéow wyréznia obecnosé licz-
nych ziarnistosci, a takze duze, centralnie umieszczone ja-
dro, zajmujace polowe objetosci komorki [90,91]. Plazmato-
cyty zaangazowane s3 w procesy fagocytozy i inkapsulacji
oraz proces krzepniecia hemolimfy i gojenia ran. Ich sred-
nica miesci si¢ w zakresie 13-15 pm a ksztalt przypomina
wrzeciono. Hemocyty te posiadaja dobrze rozwinieta sia-
teczke Srédplazmatyczng szorstka i duzo rybosoméw. W
hemolimfie wystepuja w duzej ilosci i wykazuja zdolnosci
adhezyjne [19,91]. Oenocytoidy sa miejscem skladowania
elementéw ukladu oksydazy fenolowej. Komoérki te sa za-
angazowane w proces krzepniecia i melanizacji hemolimfy.
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Ich $rednica wynosi powyzej 19 pm, a ksztalt przypomina
wrzeciono. Ten typ komoérek posiada stabo rozwinieta sia-
teczke srédplazmatyczng szorstka, mitochondria i aparat
Golgiego. W ich cytoplazmie zaobserwowaé mozna wyste-
powanie duzej iloéci rybosoméw, mikrotubule i peryferyjne
polozenie jadra komoérkowego. Oenocytoidy nie posiadaja
zdolnoéci adhezyjnych [52,93]. Sferulocyty to komorki od-
powiedzialne za dostarczanie sktadnikéw potrzebnych do
tworzenia kutykuli. Ich érednica wynosi okolo 8 pm. Cechg
charakterystyczna tych komorek jest obecnosé licznych ziar-
nistoéci w cytoplazmie. Sferulocyty nie posiadajg zdolnosci
adhezyjnych [90,94]. Procentowy udziat poszczegélnych ro-
dzajow hemocytéw rézni sie zaleznie od stanu fizjologicz-
nego gospodarza, dlatego komorki te moga by¢ wskazni-
kiem infekcji toczacych sie w organizmie owada [93,95]. Do
podstawowych mechanizméw odpornosciowych, w ktére
zaangazowane sg hemocyty zalicza sie fagocytoze, nodula-
¢je i inkapsulacje. Fagocytoza to proces eliminacji niewiel-
kich ciat obcych takich jak komorki bakteryjne czy kapsydy
wiruséw, ktére zakazily organizm gospodarza [26]. Pierw-
szym etapem fagocytozy jest rozpoznanie i ewentualnie
opsonizacja cial obcych. Za proces opsonizacji u G. mello-
nella odpowiada m. in. hemolina, ktéra wigze sie do PAMPs
takich jak lipopolisacharyd czy kwas lipotejchojowy [47,96].
Biatko to posiada wtasciwosci przeciwdzialgjace sklejaniu
hemocytéw oraz stymulujace proces fagocytozy [61]. W
opsonizacje zaangazowana moze by¢ opisana wczesdniej
apolipoforyna IlI, a takze peptyd GmCP8 (ang. Galleria mel-
lonella cationic protein 8), wiazacy sie z lipopolisacharydem,
kwasami lipotejchojowymi oraz p-1,3-glukanem [43]. Obec-
ne na powierzchni hemocytoéw lektyny i integryny, petnia
role receptoréw dla wymienionych wczedniej opsonin lub
bezposrednio dla wzorcéw molekularnych patogenéw. W
wyniku rozpoznania dochodzi do endocytozy ciata obcego
przez komoérke fagocytarng i utworzenia fagosomu, ktory
w nastepstwie polaczenia sie z lizosomem tworzy fagolizo-
som. Obecnoé¢ w lizosomie licznych enzymoéw trawiennych
prowadzi do rozktadu pochlonietego ciala obcego. W utwo-
rzonym fagolizosomie dochodzi do uwolnienia reaktyw-
nych form tlenu ROS (ang. reactive oxygen species) i prote-
az, co prowadzi do zabicia patogenu [47,97]. Efektywnos¢
procesu fagocytozy zalezy od szeregu czynnikéw takich jak
wiek owada, gatunek patogenu, a takze liczba drobnoustro-
jow atakujacych organizm gospodarza [27]. Uproszczony
schemat procesu fagocytozy przedstawia rycina 6. W przy-
padku zbyt rozlegtej infekeji lub duzej wielkosci patogenéw
zakazajacych organizm, proces fagocytozy moze okazac
sie niewystarczajacy do jej opanowania. W takiej sytuacji
dochodzi do uruchomienia ktérego$ z pozostatych mecha-
nizméw odpowiedzi komérkowej. Inkapsulacja polega na
tworzeniu kapsul wokét jaj lub larw pasozytéw, nicieni i
pierwotniakéw, ktérych wielkos$é uniemozliwia fagocytoze,
natomiast proces nodulacji prowadzi do utworzenia oto-
czek wokoét skupisk bakterii czy grzybéw. Jak przedstawio-
no na rycinie 7 oba procesy zachodzg w podobny sposéb,
a ich poczatkowym etapem jest rozpoznanie przez recepto-
ry zlokalizowane na granulocytach, obecnych w organizmie
gospodarza cial obcych poprzez interakcje z determinanta-
mi molekularnymi patogenéw. Interakcja ta prowadzi do
degranulacji granulocytéw i uwolnienia peptydu PSP (ang.
plasmatocyte spreading peptide), ktéry odpowiada za rekruta-
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cje kolejnych plazmatocytéw. Hemocyty otaczaja patogeny
tworzac wielowarstwowa otoczke izolujaca drobnoustroje
od srodowiska zewnetrznego. Do powstalych komplek-
sow moga takze dotaczacd sie oenocytoidy, odpowiedzialne
za proces melanizacji w utworzonych agregatach. Wraz ze
wzrostem grubosci otoczki, spada liczba rekrutowanych
plazmatocytéw. Ostatecznie utworzona kapsuta lub nodula
oplaszczona zostaje otoczka zlozona z granulocytéw, biatek
fibrylarnych, biatek macierzy i proteoglikanéw. Do zabicia
zamknietych w nodulach i kapsulach patogenéw moze do-
chodzi¢ dzieki uwolnieniu wolnych rodnikéw tlenu, ROS
(ang. reactive oxygen species) i azotu, RNS (ang. reactive nitro-
gen species), a takze chinonéw [44,98-102].

INTERAKCJE GOSPODARZ-PATOGEN

Analiza mechanizméw interakcji zachodzacych pomie-
dzy gospodarzem i atakujacym go patogenem ma szcze-
goblnie wazne znaczenie z punktu widzenia nauk biologicz-
nych, medycyny i weterynarii. Doktadna znajomos¢ takich
oddzialywan pozwala na skuteczniejszg walke z patoge-
nami, projektowanie nowych czasteczek bioaktywnych i
zapobieganie rozwojowi infekcji [103]. W roku 1973 Van
Valen [104] opracowat hipoteze Czerwonej Krélowej (ang.
Red Queen Hypothesis) wedlug ktérej, mier¢ okreslonych
gatunk6w jest determinowana przez warunki ekologiczne.
Zgodnie z hipotezg Czerwonej Krélowej, wszystkie gatunki
posiadaja okredlony zestaw cech adaptacyjnych z powodu
narazenia na zagrozenia ze strony innych organizméw. Od-
dzialywania pomiedzy patogenem a gospodarzem opieraja
sie¢ o ewolucyjny model ,,wyscigu zbrojert” zaproponowa-
ny przez Dawkinsa i Krebsa [105] opisujacy cze$¢ ogdlnej
teorii Czerwonej Krélowej. Wedlug zaproponowanego mo-
delu drapieznik i ofiara dzialaja na siebie wzajemnie jako
czynniki presji selekcyjnej. Kazde z nich stara sie rozwina¢
nowe strategie, ktére pomoga im przezwyciezy¢ konkuren-
ta [106]. Sila napedowa ciaglej ewolucji populacji gospo-
darza i patogenu jest przekazywanie potomstwu zestawu
cech pozwalajacych na adaptacje do stale zmieniajacego sie
srodowiska. Dobér plciowy jest jedng z najwazniejszych
strategii rozrodczych wplywajacych na odniesienie sukce-
su w wyscigu zbrojenr. Niedawno przeprowadzone badania
wskazuja, ze poza rywalizacja przedkopulacyjna duze zna-
czenie ma takze rywalizacja postkopulacyjna [107,108]. U
D. melanogaster zaobserwowano zjawisko poliandrii - ko-
pulacji samicy z kilkoma samcami, celem czego jest rywa-
lizacja ejakulatéw o zaplodnienie komoérki jajowej. Pro-
wadzi to do zaplodnienia komoérki jajowej najsilniejszym
materialem genetycznym, czyli pochodzacym od samca,
ktérego cechy zostaja przekazane i w konsekwencji wy-
eliminowania genéw, ktére przekazywane sa przez pozo-
stale, stabsze osobniki [103,107,108]. Zmiany te moga mie¢
charakter szybko wprowadzanych zaréwno na poziomie
genetycznym jaki i epigenetycznym. Nowe allele ,genéw
adaptacji” przekazywane sa zaréwno w populacji drapiez-
nika i ofiary, prowadza kierunkowa selekcje pozytywna, a
cyklicznosé¢ procesu prowadzi do nieustannej presji na kaz-
dego z przeciwnikéw [106,109]. Ze wzgledu na duza skale
nakladéw energetycznych do prowadzenia cigglego ,do-
zbrajania” kazdego z przeciwnikéw ,wyscig zbrojeri” nie
moze by¢ procesem trwajacym w nieskoniczonosé. Do jego
zakoniczenia moze dojs¢ w przypadku wyginiecia jednego
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z konkurentéw lub osiggniecia przez jeden ze konkuruja-
cych gatunkéw stanu optimum przy jednoczesnej niemoz-
liwosci uzyskania takiego stanu przez przeciwnika [110].
Zaréwno drapieznik jak i ofiara moga osiagnac stan wza-
jemnego optimum jesli przestaja prowadzi¢ wobec siebie
presje selekcyjna. Dtugotrwale prowadzony wyscig zbrojeri
moze zmieni¢ swoj charakter na wprowadzanie rzadkich
zmian kontradaptacyjnych przez kazdego z przeciwnikéw.
Proces ten nazywany jest cyklem koewolucyjnym. Dziata-
nia podejmowane przez drapieznika i ofiare przypominaja
»wojne pozycyjng” (ang. trench warfare) polegajacq na po-
zostaniu ,w okopach” i wprowadzaniu rzadkich adaptacji
przez konkurujace organizmy [111]. Pojawienie si¢ ,genu
wirulencji” w populacji drapieznika/patogenu pozwala na
skuteczne atakowanie ofiary. Czestotliwos¢ ,genu wirulen-
¢ji” w populacji drapieznika zwieksza sie. W odpowiedzi,
w populacji ofiary pojawia sie ,gen odpornosci”, ktérego
czestotliwoéé¢ w populacji wzrasta, w skutek czego posia-
danie przez drapieznika ,genu wirulencji” nie przynosi
mu korzysci i czestotliwosé jego wystepowania w populacji
spada. Wraz ze wzrostem liczby osobnikéw danej populacji
posiadajacych allel niosacy ceche kontradaptacyjna, prze-
waga zmniejsza sie¢ [109,111]. Analizujac strategie owada
w odpowiedzi na zakazenie patogenem, szczegdlna uwage
nalezy zwréci¢ na wydatki energetyczne jakie musi ponies¢
gospodarz, aby przeprowadzi¢ skuteczna obrone organi-
zmu. Zgodnie z teorig zaproponowang przez Van Baalena,
ktorej gléwne zatozenia zobrazowano na rycinie 8, w przy-
padku gdy poziom infekcji nie przekracza progu tolerancji
na patogen, gospodarzowi ,nie oplaca sie” wydatkowaé
energii na aktywacje mechanizméw obronnych. W sytuacji
gdy prog tolerancji zostanie przekroczony, owad aktywuje
mechanizmy obronne, ponoszac tym samym naklad ener-
getyczny. W przypadku gdy infekcja rozwija sie i osiaga
prog krytyczny, powyzej ktoérego prowadzenie skutecznej
walki z patogenem jest niemozliwe, owad ,woli” prze-
znaczy¢ energie na reprodukcje aby przediuzy¢ cigglosc
gatunku, poniewaz ,wie”, ze ostatecznie przegra i zginie
[112]. Teoria zaproponowana przez Van Baalena odpo-
wiada modelowi tolerancji zgodnie, z ktérym mozliwe sa
cztery warianty odpowiedzi na zakazenie [113]. W sytuacji
gdy szkody wywolane infekcja przez patogen nie przekra-

zaprzestanie naktadow energetycznych
A na reakcje obronne

prég krytyczny

a
...’

reakcja obronn
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brak aktywacji mechanizméw obronnych
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rozwoj infekcji wywotanej przez patogen

reakcja odpornosciowa gospodarza

Rycina 8. Glowne zalozenia modelu nakladéw energetycznych zaproponowane
przez Van Baalena [112].
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czaja wartodci progowej, gospodarz nie podejmuje walki.
Stan ten okreslany jest mianem tolerancji (ang. tolerance).
Jesli szkody wywolane infekcja patogenu przekrocza war-
tos¢ progowa, gospodarz aktywuje mechanizmy obronne.
Dochodzi do aktywnego atakowania patogenu i likwidacji
szkéd wywolanych zakazeniem. W konsekwencji dochodzi
do osiggniecia stanu odpornoéci (ang. resistance) przez or-
ganizm gospodarza. W przypadku rozwijajacej sie infekcji
i braku postepéw ze strony gospodarza dochodzi do osig-
gniecia wartosci krytycznej zakazenia, co w konsekwencji
prowadzi do §mierci owada. W tym wariancie obserwuje si¢
unikanie przez patogen mechanizméw obronnych aktywo-
wanych przez gospodarza. Czwarty wariant polega na ak-
tywnym hamowaniu reakcji odpornosciowej, aktywowanej
po przekroczeniu progu tolerancji na infekcje patogenem,
co w konsekwencji prowadzi do rozwoju zakazenia w or-
ganizmie owada i jego zabicia [113]. Mechanizmy obronne
jakie podejmuje owad w odpowiedzi na zakazenie patoge-
nem warunkowane sg ograniczeniami zwigzanymi z nakfa-
dami energetycznymi jakimi dysponuje. W tym kontekscie
optymalne z perspektywy gospodarza wydaje sie prowa-
dzenie strategii obronnych o niskim nakladzie energetycz-
nym przeciwko patogenom o niskim potencjalne wirulencj,
a takze dysponowanie skutecznymi jednak wysokoenerge-
tycznymi strategiami obronnymi przeciwko rzadkim pa-
togenom o wysokim potencjalne wirulencji. Owad , musi”
réwniez posiadac zaplecze energetyczne zwigzane z wyko-
nywaniem podstawowych czynnosci fizjologicznych. Nie-
rzadko dziatania obronne jakie podejmuje gospodarz moga
mieé¢ negatywny wplyw na jego organizm. W kontekscie
interakcji owad-patogen niezwykle istotne wydaja sie zdol-
noéci adaptacyjne ukladu odpornosciowego, polegajace na
jego plastycznosci. Moga to by¢ mechanizmy polegajace na
,zapamietywaniu” zakazenia i uruchomieniu skuteczniej-
szej reakcji po powtérnym kontakcie patogenem [22,114].

SRODOWISKOWE MODULATORY UKELADU
ODPORNOSCIOWEGO OWADOW

Na przebieg zakazenia maja wplyw warunki srodowi-
skowe takie jak temperatura, wilgotnos¢ powietrzna czy
nastonecznie [115]. Horsfall i Cowlinga opracowali model
tréjkata chorobowego opisujacego zaleznosé, w ktérym
przebieg choroby stanowi wypadkowa wrazliwosci owada
na atakujacy go patogen, zdolnosci patogenu do infekowa-
nia gospodarza, oraz czynnikéw srodowiskowych. Wsréd
srodowiskowych modulatoréw uktadu odpornosciowe-
go owadow, wyrdznia sie czynniki biotyczne i abiotyczne

[116].
CZYNNIKI BIOTYCZNE

Do czynnikéw biotycznych zalicza si¢ zachowania po-
miedzy owadami zyjacymi w grupie, obecnosé symbiontéw
w organizmie owada, a takze historie przebytych wczesniej
infekcji [117]. W ostatnich latach zwraca sie szczegdlna
uwage na role mikrobiomu w przebiegu interakcji miedzy
gospodarzem a patogenem. W organizmie owada, jelito jest
miejscem bytowania wiekszosci mikroorganizméw symbio-
tycznych. Sprzyjajace bakterie wspomagaja procesy detok-
syfikacji i trawienia, a takze uczestnicza w syntezie wielu
witamin niezbednych do prawidlowego funkcjonowania
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organizmu gospodarza [118,119]. Ponadto zasiedlanie jelit
przez sprzyjajace mikroorganizmy, zapobiega rozwojowi
organizméw patogennych. Wiele symbiontéw zdolnych
jest do wytwarzania antybiotykéw skierowanych wobec
patogennych szczepéw bakterii. Z drugiej strony organizm
gospodarza musi regulowac¢ iloé¢ i sktad swojego natural-
nego mikrobiomu, zwlaszcza, Ze wiele bakterii jelitowych,
po dostaniu sie do hemocelu, moze powodowacé zaburzenie
homeostazy organizmu gospodarza, prowadzac do powaz-
nych zakazen i jego $mierci [120,121]. Badania przeprowa-
dzone z wykorzystaniem owadéw pozbawionych natural-
nego mikrobiomu, wskazaly na nizszy poziomom aktywacji
ukladu odpornosciowego owada, ze szczegdlnym uwzgled-
nieniem poziomu syntezy peptydéw odpornosciowych
[119,121,122]. Wedtug Pradeu i Cooper (2012) organizm go-
spodarza zdolny jest do tolerowania obecnosci organizméw
symbiotycznych poniewaz te ostatnie nie powodujg znisz-
czenia komorek i tkanek gospodarza przez co nie aktywuja
mechanizméw reakcji odpornosciowej [123]. Z drugiej stro-
ny zaobserwowano, ze w odpowiedzi na powtérny kontakt
z patogenem uklad odpornosciowy owadéw moze dziatac
bardziej efektywnie. Mechanizm ten wiaze sie¢ z pojeciem
plastycznosci ukladu odpornosciowego owadéw, ktére wy-
ksztalcity strategie adaptacyjna polegajaca na ,,wyuczeniu
zapamietywania” przebytego zakazenia [124]. Zjawisko
to okredlane jest mianem pietnowania immunologiczne-
go (ang. immune priming). Pierwsze doniesienia dotyczace
pietnowania immunologicznego zostaly opublikowane w
1992 przez Faulhabera i Karpa ktérzy wykazali, Ze owady
immunizowane najpierw martwymi komérkami Pseudomo-
nas aeruginosa wykazuja ochrone przed powtérnym zakaze-
niem ta sama bakterig [125]. Odkrycie to zapoczatkowalo
szereg badan dotyczacych pietnowania immunologicz-
nego owadéw. W przypadku G. mellonella potwierdzono,
ze owad ten jest bardziej odporny na Candida albicans, je-
sli wezesniej narazony byl na dzialanie subletalnej dawki
C. albicans (pietnowanie homologiczne) lub Saccharmoyces
cerevisiae (pietnowanie heterologiczne), a takze po uprzed-
nim podaniu skladnikéw $ciany komoérkowej [47]. Zwiek-
szenie odpornosci wykazano takze po ponownym podaniu
owadom konidiéw Aspergillus fumigatus [126] oraz po za-
kazeniu termicznie zabitymi komoérkami Photorhabdus lu-
minescens, jak rowniez termicznie zabitymi komorkami B.
thuringiensis [121,127]. Dowiedziono, ze podanie subletalnej
dawki bakterii B. thuringiensis larwom owadoéw G. mellonella
prowadzi do wzrostu odpornosci na badany szczep bakterii
po podaniu dawki letalnej [128]. Aktualnie w literaturze na-
ukowej trwaja dyskusje, w ktérych przypadkach zwiekszo-
nej odpornoéci mozna méwic¢ o zapamietywaniu infekcji, a
w ktérych mozemy moéwié o tzw. protekgji [114]. W kontek-
$cie omawianego zagadnienia warto zwréci¢ uwage na zja-
wisko pietnowania immunologicznego miedzy pokolenia-
mi, TGIP (ang. transgenerational immune priming) polegajace
na zwiekszeniu odpornosdci potomstwa, gdy rodzice lub
jeden z nich zostal zarazony tym samym (pietnowanie ho-
mologiczne miedzy pokoleniami) lub innym (pietnowanie
heterologiczne miedzy pokoleniami) patogenem [129,130].
Badania dotyczace mechanizméw lezacych u podstaw TGIP
dostarczyly dowodéw na kluczowy udzial matki w oma-
wianym mechanizmie. Wykazano, ze bakterie lub ich frag-
menty moga by¢ przenoszone bezposérednio do jaj poprzez
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biatka zo6ttka [131,132]. Inni autorzy wskazuja na role zmian
epigenetycznych, ktére moga odpowiadaé za obserwowane
zwiekszenie odpornosci u potomstwa na drodze pietnowa-
nia miedzypokoleniowego, co wyjasniatoby przekazywania
zwigkszonej odpornosci przez samcéw [133]. Pietnowanie
miedzypokoleniowe jest procesem kosztownym energe-
tycznie - wykazano, ze przekazanie odpornosci potomstwu,
bylo zwiazane takze, ze spadkiem jego zdolnosci reproduk-
cyjnych w kolejnych pokoleniach [130,134]. Istnieje coraz
wiecej doniesien naukowych dotyczacych transstadialnego
pietnowania immunologicznego (ang. transstadial immune
priming). Mechanizm ten polega na przekazywaniu odpor-
nosci pomiedzy stadiami rozwojowymi owadoéw i dotych-
czas wykazany zostal u komaréw. Dowiedziono, ze Anophe-
les gambiae, ktore przebyly zakazenie bakteriami E. coli w
stadium larwy, wykazywaly zwiekszona odpornoéc¢ na ten
sam szczep bakteryjny w stadium imago [114,135]. Poznanie
podstaw tego mechanizmu wymaga jednak dalszych badan.

CZYNNIKI ABIOTYCZNE

Jak wczesniej wspomniano, do czynnikéw $rodowisko-
wych wplywajacych na modulacje ukltadu odpornoscio-
wego owadoéw naleza takze czynniki abiotyczne, do kt6-
rych zalicza sie m. in. dostepnos¢ pokarmu, temperature i
wilgotnosé. Rodzaj pozywienia i dostepnosé skladnikéw
odzywczych ma bardzo duzy wplyw na poziom reakcji
odpornosciowej [121]. Na przykiad u D. melanogaster wyka-
zano, ze wraz ze spadkiem dostepnosci pozywienia, spada
szybkos¢ syntezy peptydéw odpornosciowych [135]. Owa-
dy jako zwierzeta zmiennocieplne, nie moga regulowac
temperatury ciala poprzez procesy metaboliczne. Najprost-
szym dzialaniem jakie moga podja¢ aby doprowadzi¢ do
jej podwyzszenia jest ekspozycja ciata na Swiatlo stoneczne
lub tworzenie skupisk z innymi owadami, zwiekszajac tem-
perature osobnikéw. Zjawisko regulacji temperatury przez
zmiane $rodowiska nazywa sie ,goraczka behawioralng”
(ang. behavioural fever) [136]. Proces ten moze zwiekszy¢
zdolnosci odpornoéciowe owadéw. Wykazano, ze naraze-
nie na stres temperaturowy jako czynnik abiotyczny moze
pozytywnie wplywaé na reakcje odpornosciowe owadow
[36]. W wyniku narazenia na wysoka temperature w or-
ganizmie owadéw dochodzi do aktywacji szeregu genéw
kodujacych biatka szoku cieplnego Hsp (ang. heat shock pro-
teins). Poza tym, ze jednym z zadari Hsp jest odpowiedzZ na
stres temperaturowy, bialka te zaangazowane sa w ochro-
ne skfadnikéw komorki przeciwko innym czynnikom stre-
sowym [137]. Bialka Hsp moga pelni¢ funkcje sygnatéw
niebezpieczenstwa, informujac o uszkodzeniu komoérek
i tkanek owada. Bialko Hsp90 jest jednym z kluczowych
elementéw zaangazowanych w aktywacje odpowiedzi
na zakazenie oraz na stres temperaturowy. Jego dzialanie
jest przykladem mechanizmu cross-tolerance, polegajacego
na réwnoczesnej aktywacji danego czynnika efektorowe-
go przez rézne szlaki sygnatowe [22,138,139]. Poza tym,
wyréznia sie takze mechanizm cross-talk wystepujacy, gdy
dany czynnik efektorowy syntetyzowany w odpowiedzi na
jeden typ stresu wykazuje dzialanie protekcyjne wobec in-
nego rodzaju stresu. W wyniku narazenia owada na stres
temperaturowy, dochodzi do ekspresji genéw kodujacych
Hsp, dzieki czemu zapewniona jest dodatkowa ochrona
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organizmu gospodarza przed szkodami wywolywanymi
przez patogen [22,140].

PODSUMOWANIE

Owady, mimo posiadania jedynie wrodzonych mechani-
zmoéw obronnych, doskonale radza sobie z infekcjami dzieki
plastycznosci ich uktadu odpornosciowego. Synergistycznie
dzialanie biatek i peptydéw hemolimfy, sprawia ze owady
potrafia dostosowac ,repertuar” peptydéw, maksymalnie
zwigkszajac aktywnosé odpornosciowa. Szczegdlne znacze-
nie ma to w przypadku pietnowania. Te cechy ukfadu od-
pornosciowego owadoéw przyczynily sie do ich ogromnego
sukcesu ewolucyjnego. Zdolnosci adaptacyjne ich mechani-
zmoéw odpornoéciowych moga stanowié¢ kluczowa bron w
walce z patogenami. W kontekscie przyszltych badan nad
ukladem odpornosciowym owadéw, istnieje fascynujaca
perspektywa zgtebienia mechanizméw adaptacyjnych owa-
déw. Nowe odkrycia w dziedzinie biologii molekularnej
oraz immunobiologii owadéw przyblizaja nas do lepszego
zrozumienia fundamentalnych proceséw zachodzacych w
ukladzie odpornosciowym owadéw i przynosza nowe spoj-
rzenie na ogél mechanizméw obronnych w $wiecie przy-
rody.
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ABSTRACT

Host-pathogen interactions play an important role in understanding the dynamics of the insect immune system. The analysis of environmen-
tal modulators, both biotic and abiotic, directs our attention to the impact of the surroundings on the effectiveness of immunological respon-
ses. This knowledge is essential for the comprehensive understanding of insect’s immune reaction after infection with a pathogen. This article
discusses the role of the immune system in insect, with a special emphasis on greater wax moth Galleria mellonella and highlights its adaptive
capabilities. The processes are not only extremely interesting area of scientific research but also indicate potential practical applications in the
context of plan protection, pest population control and medicine.
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