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1. Imie i Nazwisko Dominika Drzewiecka

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe/ artystyczne — z podaniem nazwy, miejsca i
roku ich uzyskania oraz tytulu rozprawy doktorskiej.

1996 magister biologii o specjalnosci mikrobiologia, Wydziat Biologii i Nauk o Ziemi
Uniwersytetu Lodzkiego, tytul: ,Wplyw etambutolu, inhibitora biosyntezy
arabinogalaktanu, na degradacj¢ tancucha bocznego steroli przez Mycobacterium
vaccae”, promotor prof. dr hab. Leon Sedlaczek

2003 doktor nauk biologicznych w zakresie biologii, Wydzial Biologii i Ochrony
Srodowiska Uniwersytetu Lodzkiego, tytul: ,,Charakterystyka i klasyfikacja
serologiczna kolekcji szczepow klinicznych Proteus penneri”, promotor prof. dr hab.
Zygmunt Sidorczyk

3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych/
artystycznych.

1996 — 2003 asystent w Zaktadzie Mikrobiologii Ogoélnej Instytutu Mikrobiologii
i Immunologii Uniwersytetu L.6dzkiego

2003 — 2016 adiunkt w Zaktadzie Mikrobiologii Ogolnej Instytutu Mikrobiologii,
Biotechnologii i Immunologii Uniwersytetu L.odzkiego

od 2016 adiunkt, kierownik Pracowni Mikrobiologii Ogoélnej w Zaktadzie Biologii
Bakterii Instytutu Mikrobiologii, Biotechnologii i Immunologii
Uniwersytetu £.odzkiego

4. Wskazanie osiagniecia* wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o0 stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki
(Dz. U. nr 65, poz. 595 ze zm.):

a) tytul osiagniecia naukowego/artystycznego,

Srodowiska wystepowania bakterii z rodzaju Proteus
i zréznicowanie serologiczne tych pateczek wsrod chorych z regionu lodzkiego

b) (autor/autorzy, tytut/tytuly publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa),

Osiagniecie naukowe stanowi cykl szeSciu publikacji (5 artykutéw oryginalnych i 1 artykut
przegladowy) o sumarycznym IF 14,489 (zgodnie z rokiem opublikowania), sumarycznej
liczbie punktow MNISW 140 (zgodnie z rokiem opublikowania) (MNiSWy 155)
i sumarycznej liczbie cytowan 33 (lipiec 2017):

1. D. Drzewiecka, N. P. Arbatsky, A. S. Shashkov, P. Staczek, Y. A. Knirel, Z. Sidorczyk
,»Structure and serological properties of the O-antigen of two clinical Proteus mirabilis
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strains classified into a new Proteus O77 serogroup” (2008) FEMS Immunol. Med.
Microbiol., 54, 185-194, doi: 10.1111/j.1574-695X.2008.00462.x. (IF200s 1,972;
MNiSWg0s 20 p.; MNiISW,g16 Pathogens and Disease 25 p.; liczba cytowan 13)

2. D. Drzewiecka, N. P. Arbatsky, P. Stagczek, A. S. Shashkov, Y. A. Knirel, Z. Sidorczyk
“Structural and serological studies of the O-polysaccharide of strains from a newly
created Proteus O78 serogroup prevalent in Polish patients” (2010) FEMS Immunol.
Med. Microbiol., 58, 269-276, doi: 10.1111/j.1574-695X.2009.00632.x. (IF010 2,494;
MNiSW3010 15 p.; MNiSW5g16 Pathogens and Disease 25 p.; liczba cytowan 10)

3. N. P. Arbatsky, D. Drzewiecka, A. Palusiak, A. S. Shashkov, A. Zabtotni, M. Siwinska,
Y. A. Knirel “Structure of a Kdo-containing O polysaccharide representing Proteus O79,
a newly described serogroup for some clinical Proteus genomospecies isolates from
Poland” (2013) Carbohydr. Res., 379, 100-105, doi: 10.1016/j.carres.2013.07.001.
(|F2013 1,966; MNiSW2013 =25 P.; MNiSWzols =25 P-s liczba cytowal’l 6)

4. D. Drzewiecka, A.S.Shashkov, N. P. Arbatsky, Y.A.Knirel: “Immunochemical
characterization of the O antigens of two Proteus strains, O8-related antigen of Proteus
mirabilis 12 B-r and O2-related antigen of Proteus genomospecies 5/6 12 B-k, infecting
a hospitalized patient in Poland” (2016) Microbiology 162, 789-797, doi:
10.1099/mic.0.000274 (1F2015 2,268; MNiSWog16 25 p.; liczba cytowan 1)

5. D. Drzewiecka, N. P. Arbatsky, A. N. Kondakova, A.S. Shashkov, Y.A. Knirel:
“Structures and serospecificity of threonine-containing O polysaccharides of two clinical
isolates belonging to the genus Proteus and their classification into O11 subserogroups”
(2016) J. Med. Microbiol. 65(11), 1260 — 1266, doi: 10.1099/jmm.0.000360 (I1F2016
2,159; MNiSW016 = 20 p.; liczba cytowan 0)

6. D. Drzewiecka: “Significance and roles of Proteus bacteria in natural environments”
(2016) Microb. Ecol. 72, 741-758, doi:10.1007/s00248-015-0720-6 (IFy0s 3,630;
MNiSW 3016 35 p.; liczba cytowan 3)

c) omdwienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiggnigtych wynikow wraz
z omdwieniem ich ewentualnego wykorzystania.

Wprowadzenie

Bakterie z rodzaju Proteus znane sg i opisywane przede wszystkim jako patogeny
warunkowe, ktore wywotuja infekcje uktadu moczowego i ran, zwlaszcza u 0sob z obnizong
odpornoscig, w tym zakazenia wewnatrzszpitalne. Intensywnie badane sg ich liczne cechy
zjadliwos$ci, umozliwiajagce proces patogenezy, takie jak na przyktad, charakterystyczna dla
tych bakterii, spektakularna zdolno$¢ do wzrostu rozpetztego. Sukcesywnie pojawiajg sie
prace podsumowujace dotychczasowy stan wiedzy, uwzgledniajace kolejne poznane aspekty
i podstawy molekularne chorobotwodrczosci pateczek Proteus spp. [Rézalski i wsp., 1997,
O’Hara i wsp., 2000; Drzewiecka i Sidorczyk, 2005; Manos i Belas, 2006; Rozalski i wsp.,
2012]. Najwiecej prac oryginalnych i przegladowych poswigcono gatunkowi P. mirabilis,



Zatacznik 2a. Autoreferat

majgcemu najwieksze znaczenie kliniczne [np. Morgenstein i wsp. 2010; Armbruster
I Mobley, 2011; Schaffer i Pearson, 2015].

Pateczki Proteus spp. charakteryzujg si¢ dos$¢ silnie zrdznicowanym szczepowo
lipopolisacharydem (LPS), ktory cechuje zar6wno stosunkowo duza roéznorodnos$¢ regionu
rdzeniowego, jak i wielo$¢ form serologicznych polisacharydu O-swoistego (antygenu O)
w porownaniu do innych rodzajow bakterii Gram-ujemnych. Do tej pory wyodrgbniono 80
serogrup O w rodzaju Proteus [Siwinska i wsp. 2015], czyli znacznie wigcej niz np.
w rodzajach Citrobacter (43), Yersinia (~35) czy Pseudomonas (~30). W bardziej
zroéznicowanych serologicznie gatunkach Escherichia coli (~180) i Vibrio cholerae (~200)
mozna wskaza¢ szczepy szczegolnie zjadliwe 1 rozpowszechnione wsrod chorych, np. O157
E. coli i O1 V. cholerae [Wang 2010, Knirel 2011]. Pierwszy klasyczny juz schemat
klasyfikacji serologicznej rodzaju Proteus, obejmujacy 49 serogrup O, zaproponowat
Kauffmann [1966]. Serogrupy te zawieraly jedynie szczepy znanych wtedy gatunkow
P. mirabilis i/lub P. vulgaris. Badania prowadzone w wielu réznych krajach pokazaty, ze
wsrod izolatéow klinicznych P. mirabilis i P. vulgaris niektore serotypy sa bardziej
rozpowszechnione i czesciej izolowane od chorych (zwtaszcza O3 oraz 010, 013, 026, 028
i 030, a takze 06, 011, 023, 024, 027 i 029) [Larsson 1980]. Schemat klasyfikacyjny zostat
nastgpnie rozszerzony gléwnie dzigki badaniom, prowadzonym w Zaktadzie Mikrobiologii
Ogolnej UL, a obejmujacym, co wazne, nie tylko izolaty kliniczne P. mirabilis i P. vulgaris,
ale rowniez Szczepy gatunkow wydzielonych pdzniej z P. vulgaris: P. penneri [Hickman
i wsp. 1981] (liczne szczepy kliniczne) oraz P. hauseri i P. genomospecies 4, 5 i 6 [O’Hara
I wsp. 2000] (sklasyfikowano tylko szczepy typowe dla tych gatunkow). Opisano az 31
kolejnych serogrup O. Okreslone zostaty struktury chemiczne powtarzajacych sie
podjednostek O-swoistych poszczegolnych serotypow, wsrod ktorych wykryto nietypowe
sktadniki cukrowe, aminokwasowe 1 inne, wskazano glukozaming jako powszechnie
wystepujaca (z jednym wyjatkiem) i galaktozaming jako drugi najpowszechniejszy sktadnik
antygenéow O Proteus spp. [Knirel i wsp., 2011]. Antygeny O tych bakterii moga miec¢
budowe liniowa lub rozgaleziona, przewazaja te o charakterze kwasnym (niosgce sumaryczny
tadunek ujemny), a powtarzajace si¢ jednostki ztozone sa z 3-6 reszt cukrowych. Nie
okreslono natomiast, ktore serotypy O wsrdd pateczek z rodzaju Proteus sga najbardziej
wirulentne i rozpowszechnione wérod pacjentow [Knirel i wsp. 2011]. Warto podkresli¢, ze
ostatnie opisane 4 serogrupy O77, 078, O79 i O80 [Drzewiecka i wsp. 2008 i 2010, Arbatsky
i wsp. 2013, Siwinska i wsp. 2015] zostaly utworzone na podstawie badan szczepow
klinicznych pochodzacych od polskich pacjentéw i wykrywane sa wcigz nowe serotypy O
[Drzewiecka — dane niepublikowane]. Czes¢ tych badan stanowi fragment monotematycznego
dzieta naukowego, opisanego ponizej. Wczesniej informacje na temat cech serologicznych
pateczek Proteus spp. nie opieraly si¢ na analizie szczepoéw izolowanych od chorych
w Polsce, gdyz poswigcono im nieliczne badania serologiczne, odnoszace si¢ gltownie
do gatunku P. penneri, ktory, podobnie jak P. vulgaris i wywodzace si¢ z niego gatunki,
wystepuje u pacjentow dos¢ rzadko.

W celu scharakteryzowania serologicznego szczepoéw Proteus spp., izolowanych
od polskich pacjentow, nawigzalam wspolprace z czterema najwiekszymi laboratoriami
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mikrobiologicznymi na terenic Lodzi (Laboratorium Medyczne ,,Synevo” Lodz-Korczak,
Diagnostyka Sp. z 0.0. Oddziat w Lodzi, Laboratorium przy Wojewodzkim Specjalistycznym
Szpitalu im. Bieganskiego w Lodzi, Pracownia Mikrobiologii w Zaktadzie Diagnostyki
Laboratoryjnej Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego nr 1 im. Barlickiego UM w Lodzi),
z ktorych uzyskiwatam izolaty kliniczne Proteus spp. Réwnocze$nie prowadzilam analize¢
obecnosci tych bakterii w kale zdrowych i1 zakazonych ochotnikow. Zgromadzitam w ten
sposob obszerng kolekcje ponad 600 izolatow Proteus spp. wszystkich gatunkow,
z wyjatkiem P. hauseri. Na prowadzenie badan uzyskatam grant MNiSW nr N N401 020135
(projekt wiasny), ktorym kierowatam, realizowany w Zaktadzie Mikrobiologii Ogoélnej UL
w latach 2008 — 2013. Uzyskane wyniki staty si¢ podstawa kilku opublikowanych prac
oryginalnych (kilka kolejnych prac przygotowywanych jest do druku), wliczajac cztery
publikacje prezentowane ponizej w ramach osiggni¢cia naukowego. Poszerzyly one wiedze
na temat czestosci i zrodet izolacji oraz cech fizjologicznych i serologicznych poszczegdlnych
gatunkéw, w tym takze rzadziej izolowanych i stabiej poznanych. Do tej pory bowiem
najmniej danych odnosi si¢ do P. hauseri oraz nienazwanych gatunkoéw genomowych 4, 5i 6,
ktore wyodrebniono z gatunku P. vulgaris. Kazda nowa informacja na temat cze¢stosci i zrodet
izolacji, a takze wilasciwosci tych gatunkéw, moze stanowi¢ cenne uzupehlienie skapej
wiedzy na ich temat.

W  dotychczasowym piSmiennictwie brakowato tez prac przegladowych, ktore
charakteryzowatyby pateczki Proteus spp. w réznych s$rodowiskach ich wystepowania
i opisywaty ich stosunki wzajemne z innymi organizmami nie tylko w kontekscie patogenezy.
Do tej pory bakterie te rozwazano gtéwnie w aspekcie klinicznym oraz jako sktadnik
mikroflory jelitowej cztowieka 1 niektérych zwierzat, przypisywano im tez funkcje
allochtonicznych destruentow w zanieczyszczonej kalowo wodzie i glebie, akcentujgc ich
udziat w rozkladzie martwej materii organicznej dzieki wihasciwosciom proteo- czy
ureolitycznym [Manos i Belas 2006, Rozalski i wsp. 2012]. Niedostgpne byty natomiast prace
analizujgce obecno$¢ nieklinicznych szczepow Proteus spp. jako autochtonéw w srodowisku
naturalnym, sumujace dotychczasowy stan wiedzy i kompleksowo okreslajace znaczenie tych
bakterii w poszczego6lnych niszach ekologicznych.

Celem naukowym prac, sktadajacych si¢ na osiggnigcie naukowe, bedace podstawa
postepowania habilitacyjnego, byto okreslenie swoistosci serologicznej szczepoéw klinicznych
Proteus spp. izolowanych od pacjentow z Polski, w regionie t6dzkim, a takze zebranie
I podsumowanie informacji na temat znaczenia tych bakterii w rozmaitych srodowiskach ich
wystepowania i poszerzenie wiedzy na temat stabiej poznanych gatunkow Proteus.

Publikacja 1 [Drzewiecka i wsp. 2008]

Brak wiedzy na temat zréznicowania serologicznego izolatow klinicznych z rodzaju
Proteus na terenie Polski oraz rozpowszechnienia poszczegolnych serotypow O tych bakterii
wsrod  pacjentow  (mozliwos¢  transmisji  szczepdéw) zainspirowatl podjecie badan
prezentowanych w omawianej pracy. Ich przedmiotem byty dwa szczepy z rodzaju Proteus,
wyizolowane od 73 letniej pacjentki Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego UM nr 1 im.
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Barlickiego w Lodzi. Pierwszy szczep, wyizolowany z moczu, uzyskano z laboratorium
mikrobiologicznego Szpitala i okreslono jako Proteus mirabilis na postawie wyniku testu API
20 E (BioM¢érieux, Francja). Drugi szczep wyizolowano z katu pacjentki stosujac podtoza
Nogrady i McConkeya i zdiagnozowano laktozo-ujemne i ureazo-dodatnie kolonie jako
nalezace do gatunku P. mirabilis na podstawie analizy wybranych cech biochemicznych.
Wykazano pokrewienstwo obu szczepéw W tescie Dienesa, ktorego zdolnos¢é rdznicujaca
poréwnywalna jest do rybotypowania [Pfaller i wsp. 2000], gdyz nie zaobserwowano linii
granicznej pomiedzy ich wzrostem rozpetztym. Metodg rep-PCR z wykorzystaniem
sekwencji starterowej Box AIR i pary starterow Rep 1 i 2 Dt uzyskano identyczne obrazy
rozdziatu elektroforetycznego w zelu agarozowym amplikonéw genomowego DNA obu
szczepow. Wykorzystanie startera Box ALR ujawnito amplikon o wielkosci 530 pz, uwazany
za typowy dla gatunku P. mirabilis [Serwecinska i wsp. 1998], natomiast uzycie starterow
Rep pozwolito na uzyskanie bardziej ztozonego wzoru rozdziatu amplikonéw, co sprzyja
lepszemu réznicowaniu szczepow.

» Powyzsze wyniki wskazaly, ze oba izolaty sg w istocie jednym klonem, a zakazenie
uktadu moczowego pacjentki najprawdopodobniej nastapito w wyniku autoinfekcii,
ze wzgledu na blisko$¢ cewki moczowej i odbytu.

Zdolno$¢ do intensywnego wzrostu rozpetlztego Swiadczyta, ze oba szczepy
syntetyzuja kompletny lipopolisacharyd (LPS) zawierajacy lipid A, oligosacharyd rdzeniowy
i polisacharyd O-swoisty, co potwierdzit rozdziat elektroforetyczny w  Zelu
poliakrylamidowym wyekstrahowanych metodg fenolowo-wodng preparatow LPS obu
szczepow, barwionych srebrem. Wzory rozdzialu zawieraly zarowno frakcje
niskoczasteczkowe (lipid A-region rdzeniowy), jak i wolno migrujace w zelu frakcje
z przytaczonymi tancuchami O-swoistymi o zrdznicowanej liczbie powtarzajacych sig
podjednostek.

» Powyzsze wyniki wykazaty, ze oba izolaty sa formami gtadkimi S.

Aby okresli¢ jaki typ antygenu O prezentujg badane szczepy, otrzymano szczepionke
i kroliczg surowice odporno$ciows, swoista dla jednego z izolatow. Uzyskano silne
i identyczne reakcje obu preparatéw LPS z otrzymang surowicg zarowno W ELISA (reakcje te
znikaty w wyniku catkowitej adsorpcji przeciwcial biomasami szczepéw — metodg te, ktora
okazata si¢ bardzo skuteczna, zaproponowano i zastosowano tu po raz pierwszy), jak
i technikg Western blotting, ktora jednoczesnie pokazata, ze w surowicy nieobecne byty
przeciwciala antyrdzeniowe (brak reakcji z niskoczasteczkowa frakcja LPS pozbawionych
polisacharydu O-swoistego).

» Woykazano zatem identycznos¢ antygenow O obu szczepow, co koreluje z wykazanym
wczesniej ich pokrewienstwem.

W celu klasyfikacji serologicznej izolatow ich lipopolisacharydy poddano reakcjom
w ELISA z kompletem kréliczych surowic odpornosciowych, swoistych dla opisanych
serogrup O1-O76 rodzaju Proteus, a uzyskang surowice odporno$ciowg poddano reakcjom
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z zestawem LPS O1-O76. Uzyskano jednak tylko nieliczne reakcje krzyzowe, stabsze niz
reakcje w uktadach homologicznych.

» Na tej podstawie okreslono badane szczepy jako unikalne serologicznie, ktorych nie
mozna zaklasyfikowa¢ do zadnej z opisanych dotychczas serogrup O w rodzaju
Proteus.

Polisacharyd O-swoisty poddano badaniom strukturalnym we wspotpracy z zespotem
prof. Y. A. Knirela z Instytutu Chemii Organicznej Rosyjskiej Akademii Nauk w Moskwie
(Rosja), w wyniku ktorych okreslono budowe chemiczng powtarzajacej si¢ jednostki nowego
antygenu O. Struktura ta jest trojcukrowa, liniowa, odmienna od opisanych do tej pory [Knirel
I wsp. 2011] i zawiera nietypowy sktadnik deoksytallozg:

—>2)-B-D-GIcp-(1—>3){a-L-6dTalp2Ac](1—>3)-B-D-GlcpNAc-(1—>

» Unikalno$¢ serologiczna i strukturalna badanych antygenow O daly podstawe do
utworzenia nowej serogrupy O77 w rodzaju Proteus, ktora reprezentowaly szczepy
wyizolowane od t6dzkiej pacjentki.

Dalsze badania serologiczne metoda ELISA z wykorzystaniem surowiC natywnych
I adsorbowanych biomasami krzyzowo reagujacych szczepow i technikg Western blotting
pozwolity wykazaé, ze jednostronng reakcje¢ krzyzowa surowicy O22 z LPS O77 warunkuje
podobienstwo serologiczne regionu rdzeniowego (W surowicy O77 wykazano wczesniej brak
przeciwcial antyrdzeniowych), natomiast podobng swoisto$¢ serologiczng szczepow 077, O2
i 068 warunkuje wspolny dwucukrowy epitop 3)-B-D-GlcpNAc-(1—2)-B-D-Glcp, ktory
odpowiada za ich reakcje krzyzowe. Brak wzajemnych reakcji krzyzowych pomiedzy
antygenami O77, 066 i O15, ktore zawieraja identyczny dwucukier o-L-6dTalp2Ac-(1—
—3)-B-D-GIcpNAc, a swoistymi dla nich surowicami dowodzi, ze element ten nie odgrywa
roli epitopu swoistosci serologiczne;.

» Okreslono swoisto$¢ serologiczng LPS szczepow P. mirabilis, reprezentujacych nowsg
serogrupe O77 w rodzaju Proteus.

Publikacja 2 [Drzewiecka i wsp. 2010]

Wykrycie nowego, nieznanego wczesniej serotypu O77, prezentowanego przez dwa
izolaty P. mirabilis izolowane od t6dzkiej pacjentki, u ktorej prawdopodobnie doszto do
autoinfekcji, sktonity do badan nad zrdznicowaniem dalszych izolatow klinicznych tych
bakterii. Przedmiotem badan prezentowanej pracy bylo siedem szczepoéw, ktore
zdiagnozowano jako P. mirabilis, wyizolowanych od pieciu pacjentek Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego UM nr 1 im. Barlickiego w Lodzi. Pie¢ izolatoéw pochodzito z moczu
tych chorych, pozostate z kalu dwoch pacjentek. Wszystkie szczepy poza jednym izolatem
z moczu wykazaly zdolno$¢ do wzrostu rozpetztego, a brak linii demarkacyjnej na styku ich
kolonii w tescie Dienesa sugerowat ich $ciste pokrewienstwo, potwierdzone metoda rep-PCR
z wykorzystaniem startera Box AIR oraz pary starterow Rep 1R-Dt + Rep 2-Dt, jak
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w poprzedniej publikacji 1 [Drzewiecka i wsp. 2008]. Uzyskano identyczne wzory rozdziatu
amplikonéw DNA genomowego w zelu agarozowym dla wszystkich badanych szczepow,
tacznie ze szczepem niepetzajacym. Podobnie jak poprzednio, amplifikacja z uzyciem startera
Box AIR skutkowata uwidocznieniem amplikondéw o wielkosci 530 pz, uznanych za typowe
dla gatunku P. mirabilis i amplikonéw o wielkosci 1300 pz, charakterystycznych dla catego
rodzaju Proteus, natomiast efektem uzycia pary starterow Rep-Dt bylo uzyskanie bardziej
zlozonych wzorow rozdziatu produktéw reakcji PCR.

» Wyniki wykonanych badan sugerowaly, ze poszczeg6lne izolaty sg kopiami jednego
szczepu, ktory rozprzestrzenit sie wsérdod pacjentek prawdopodobnie w  wyniku
zakazenia wewnatrzszpitalnego, a jego rezerwuarem mogly by¢ jelita chorych.

Wszystkie badane izolaty, facznie ze szczepem nie wykazujacym zdolnosci do wzrostu
rozpelztego, syntetyzowaly petny LPS zawierajacy czes¢ O-swoistg, co potwierdzita analiza
metodg SDS-PAGE. Wybarwione srebrem wzory rozdzialu czasteczek LPS
wyekstrahowanych klasyczng metoda fenolowo-wodng wykazywaty obecnos¢ zarowno
najmniejszych czasteczek, ztozonych tylko z lipidu A 1 oligosacharydu rdzeniowego, jak i
coraz wigkszych, zbudowanych dodatkowo z tancuchoéw O-swoistych, zawierajagcych coraz
wiecej powtarzajacych si¢ podjednostek i coraz wolniej migrujacych w zelu.

» Woykazano, ze wszystkie badane szczepy, takze izolat niepetzajacy, posiadaty antygen
O 1 byty formami gtadkimi S.

W celu okreslenia ich przynaleznos$ci serologicznej, lipopolisacharydy badanych
szczepoéw poddano reakcjom w ELISA z kréliczymi surowicami odporno$ciowymi swoistymi
dla wszystkich opisanych w rodzaju Proteus serogrup O, wlaczajac nowa serogrupe O77,
opisang w poprzedniej publikacji 1 [Drzewiecka i wsp. 2008]. Nie otrzymano zadnej
silniejszej reakcji (miana nie wyzsze niz 1:8.000), co wskazywato na unikalno$¢ serologiczng
badanych szczepow. Uzyskano zatem szczepionke z komorek zabitych przez ogrzanie
w 100°C 1 krolicza surowice odpornosciowa dla jednego ze szczepdw, ktdra silnie reagowala
w ELISA zaréwno z LPS homologicznym, jak i z preparatami LPS wszystkich pozostatych
badanych szczepow (miana 1:128.000 — 1:512.000). Reakcja tej surowicy w uktadzie
homologicznym catkowicie ustgpowata po adsorpcji przeciwciat z surowicy biomasa kazdego
badanego szczepu, co $wiadczylo identycznej swoistosci serologicznej wszystkich siedmiu
LPS. Uzyskano roéwniez identyczne reakcje analizowanych LPS z otrzymang surowicg
technika Western blotting, ktéra uwidocznita charakterystyczny drabinkowy wzor rozdziatu
czasteczek LPS, roznigcych si¢ wielkoscia (liczbg powtarzajacych sie podjednostek
O-swoistych). Bardzo stabe reakcje uzyskano z czasteczkami LPS pozbawionymi wielocukru
O-swoistego, co $wiadczy o niewielkiej ilosci przeciwciat anty-rdzeniowych w tej surowicy.
Otrzymana surowica nie reagowala natomiast z lipopolisacharydami Proteus O1-O77
(w kilku przypadkach miano maksymalnie 1:8.000).

» Badane izolaty posiadaly unikalny, identyczny antygen O, co potwierdzato
wczesniejszy wniosek o ich S$cistym pokrewienstwie. Nie mogly zostaé
zaklasyfikowane do zadnej opisanej serogrupy O rodzaju Proteus.
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Analiza struktury chemicznej tego antygenu O, przeprowadzona we wspolpracy
z zespolem prof. Y. A. Knirela z Instytutu Chemii Organicznej Rosyjskiej Akademii Nauk
w Moskwie (Rosja) ujawnila, ze pentasacharydowa, rozgaleziona powtarzajaca si¢
podjednostka O-swoista ma budowg¢ unikalng i zawiera fosforan rybitolu w odgalezieniu
bocznym:

—3)-p-D-Galp-(1—4)-p-D-Glcp-(1—3)-p-D-GlcpNAc-(1—

6 2

| ]

Ac-1-D-Ribitol-5-P 1
B-D-GlcpNAC

Zaobserwowany brak reakcji krzyzowych mimo obecnosci czterech disacharydow
wspoélnych az z pigtnastoma innymi serotypami O Proteus $wiadczy o tym, ze elementy te
samodzielnie nie majg wigkszego udzialu w serospecyficznosci antygenu O78.

» Unikalno$¢ serologiczna i strukturalna antygenu O badanych szczepow byta podstawa
do utworzenia kolejnej nowej serogrupy O78 w rodzaju Proteus.

Nalezy doda¢, ze latwa transmisja szczepow z serogrupy O78 migdzy pacjentami
sugeruje, ze ten typ antygenu O moze sprzyja¢ sukcesowi ekologicznemu bakterii z rodzaju
Proteus. Konkluzja ta poparta zostala kolejnymi badaniami, ktéorych wyniki czesciowo
przestane sg juz do publikacji, a kolejne przygotowywane sg do druku. Wskazujg one,
ze serogrupa O78 jest najbardziej ze wszystkich rozpowszechniona wsrod pacjentow
z regionu todzkiego, a wiele izolatow O78 jest prawdopodobnie jednym klonem, cho¢ nie
wszystkie szczepy naleza do gatunku P. mirabilis. Wykazano tez, ze w tej serogrupie
rozpowszechniona jest antybiotykoopornos¢ typu ESBL (B-laktamazy o szerokim spektrum
dziatania) [Drzewiecka i wsp. — dane niepublikowane]. Antygen Proteus O78 nie wyrdznia
si¢ niezwyktymi cechami budowy, dlatego w przysztosci tym bardziej interesujace byloby
ustalenie czy i w jaki sposob determinuje on cechy chorobotworcze i zakazne wytwarzajgcych
g0 SZCZEepOw.

Publikacja 3 [Arbatsky i wsp. 2013]

Analizy przeprowadzone w dwu poprzednich prezentowanych pracach wykazaty,
ze infekcje todzkich pacjentow powodujg szczepy P. mirabilis o nieznanej do tej pory,
unikalnej swoisto$ci antygenowej. Gatunek ten przoduje w rodzaju Proteus jesli chodzi
o czestos¢ powodowanych zakazen i jest najlepiej poznany, gdyz szczepy P. mirabilis
stanowia najwigkszy problem kliniczny w rodzaju Proteus. Skagpa wiedza na temat
wyodrebnionych z P. vulgaris nowych, nienazwanych wcigz tzw. gatunkéw genomowych o
numerach 4, 5 i 6, sktonita do podjecia badan szczepow klinicznych Proteus genomospecies.
Na podstawie wstepnych testow S-R wsrdd szczepow P. genomospecies wytypowano formy
gladkie S, ktore zostaty przeznaczone do badan serologicznych. Siedem szczepow bedacych
przedmiotem prezentowanej pracy uzyskano z laboratorium mikrobiologicznego
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Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego UM nr 1 im. Barlickiego w Lodzi (2 izolaty z ran, po
jednym z bronchoaspiratu i moczu) oraz z t6dzkich laboratoriow Synevo (po jednym izolacie
z rany i nasienia) i Diagnostyka (1 izolat z wydzieliny z drég oddechowych). Identyfikacje
gatunkowg przeprowadzono na podstawie analizy cech metabolicznych uzytecznych
w identyfikacji fenotypowej gatunkéw genomowych wyodrebnionych z P. vulgaris, wedlug
O’Hara i wsp. [2000] (stwierdzono brak zdolnosci do hydrolizy eskuliny, fermentacji salicyny
i ramnozy, wytwarzanie DNAzy i lipazy). Nalezy doda¢, ze nie wskazano do tej pory testow
biochemicznych, ktore rozrdzniajg fenotypowo gatunki genomowe 5 1 6.

» Siedem badanych szczepow klinicznych zdiagnozowano jako P. genomospecies 5/6.

W celu przeprowadzenia analizy swoistosci serologicznej szczepOéw, wstepnie
wyekstrahowano LPS z jednego z izolatow (11 B-r) i poddano reakcjom w ELISA
z kompletem surowic odpornosciowych, swoistych dla serogrup O1-O78 Proteus (w tym dla
dwu nowych grup serologicznych, wykrytych wsrdéd szczepow P. mirabilis izolowanych
od polskich chorych i opisanych w wyzej przedstawionych publikacjach 1 i 2 [Drzewiecka
i wsp. 2008, 2010]). Ze wzgledu na zupelny brak reakcji krzyzowych LPS 11 B-r uzyskano
szczepionke stanowigcg zawiesing komorek szczepu 11 B-r zabitych ogrzewaniem w 100°C
i swoistg dla niego krolicza surowice odpornosciowa. Surowica ta z LPS homologicznym
reagowata do miana 1:256.000, jednak nie reagowata krzyzowo z zadnym LPS O1-078,
co potwierdzito wyniki uzyskane w uktadzie odwrotnym (dla LPS 11 B-r).

» Catkowity brak reaktywnosci krzyzowej, wykazany juz w publikacji 2 [Drzewiecka i
wsp. 2010] dla serotypu O78, nie jest cechg typowa dla lipopolisacharydéw pateczek
Proteus spp., ktore czgsto posiadajg wspoOlne epitopy w czesci O-swoistej i/lub
rdzeniowej [Knirel i wsp. 2011].

Surowica swoista dla szczepu 11 B-r rozpoznata jednak antygeny O, obecne
na komorkach pozostatych szesciu badanych szczepow P. genomospecies, reagujac z nimi
w ELISA do miana identycznego jak w uktadzie homologicznym, a reakcja homologiczna
zostala calkowicie zniesiona po adsorpcji surowicy biomasa kazdego szczepu. Takze
w Western blot widoczna jest reakcja surowicy 11 B-r z czgsteczkami LPS zawierajacymi
tancuchy O-swoiste roznej dlugosci (pochodzacymi z komorek analizowanych szczepow
trawionych proteinazg K w celu wyeliminowania antygenéw biatkowych). Wykazano
natomiast brak reakcji przeciwcial antyrdzeniowych.

» Uzyskane wyniki wskazaty na identycznos¢ i jednoczes$nie unikalno$¢ serologiczna
LPS siedmiu badanych szczepow P. genomospecies.

Aby ustali¢ struktur¢ tego unikalnego antygenu O, prezentowanego przez badane
szczepy, LPS 11 B-r poddano badaniom chemicznym we wspolpracy z zespotem prof. Y. A.
Knirela z Instytutu Chemii Organicznej Rosyjskiej Akademii Nauk w Moskwie (Rosja), ktore
ujawnity, ze badany antygen O tworza liniowe powtarzajgce si¢ podjednostki o wyjatkowej
budowie:
—>4)-oc-D-GIcpNAIaAc-(l%S)-oc-Kdop-(2}>2)-a-D-GIcp-(1—>3)-B-D-GIcpNAc-(1—>.
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» Odmiennos¢ serologiczna i wyjatkowa struktura badanego antygenu O byly podstawa
do utworzenia nowej serogrupy O79 w rodzaju Proteus, ktorg reprezentuje siedem
szczepdw klinicznych P. genomospecies 5/6, wyizolowanych od 16dzkich pacjentow.

O wyjatkowosci tego antygenu O $wiadczy obecnos¢ alaniny, ale przede wszystkim
nietypowego dla czesci O-swoistej LPS sktadnika: kwasu 3-deoksymanno-oktulozonowego
(Kdo), ktory wraz z trzema resztami cukrowymi buduje powtarzajaca si¢ jednostke O-swoistg
antygenu O79. Kdo jest typowym i bardzo istotnym sktadnikiem regionu rdzeniowego LPS
bakterii Gram-ujemnych, ale w antygenach O wykryto go wczesniej tylko u bakterii z rodzaju
Cronobacter i w antygenie O36 Providencia alcalifaciens.

» Serotyp Proteus O79 jest jedynym w rodzaju Proteus i niezwykle rzadkim wsrod
bakterii Gram-ujemnych przyktadem wystepowania Kdo w antygenie O.

Wyniki p6zniejszych badan, wystane obecnie do druku [Drzewiecka i wsp. — dane
niepublikowane], dowiodly, Zze serotyp ten oprocz szczepow P. genomospecies prezentuja
takze izolaty kliniczne P. mirabilis, co wskazuje na korzystng selekcje tego genotypu,
nabywanego prawdopodobnie na drodze migdzygatunkowego, horyzontalnego transferu
genow (konwergencja). Doda¢ nalezy, ze P. genomospecies O79 budzi zainteresowanie jako
potencjalnie uzyteczny w badaniach, prowadzacych do uzyskania szczepionki o szerszej
swoistosci ze wzgledu na obecno$¢ Kdo, sktadnika LPS wspdlnego dla wszystkich bakterii
Gram-ujemnych [Drzewiecka — dane niepublikowane].

Publikacja 4 [Drzewiecka i wsp. 2016b]

W poprzednich pracach wykazano obecnos$¢ zupetie nowych, nieznanych wczesniej
serotypow O wsrod szezepow klinicznych P. mirabilis i P. genomospecies 5/6 izolowanych
od 16dzkich pacjentow. Wskazano takze, Ze rezerwuarem tych szczepow 1 Zrddlem
autoinfekcji 1 infekcji krzyzowych moga by¢ jelita pacjentow. Przedmiotem kolejnej pracy
staty si¢ dwa izolaty od 73 letniej pacjentki Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego UM nr 1
im. Barlickiego w tLodzi, ktore na podstawie wstepnych testow S-R okreslono jako formy
gladkie S 1 zostaly wytypowane do badan serologicznych. Wytwarzanie pelnego
lipopolisacharydu potwierdzono wykonujgc barwienie srebrem czgsteczek rozdzielonych
elektroforetycznie w zZelu poliakrylamidowym. Izolat z rany (w miejscu wkiucia wenflonu)
zdiagnozowano jako P. mirabilis, jednak prawdopodobnie w tym wypadku nie jelita byly
zrodtem zakazenia, gdyz w kale pacjentki nie udato si¢ wykry¢ obecnosci tego szczepu. Jelita
chorej zasiedlal natomiast szczep, ktory na podstawie cech biochemicznych zaklasyfikowano
jako P. genomospecies 5/6.

» Pacjentka byla kolonizowana przez dwa rdézne szczepy z rodzaju Proteus: jelita
zasiedlat szczep P. genomospecies 5/6, a ran¢ zainfekowat szczep z najbardziej
patogennego gatunku P. mirabilis.

Badania serologiczne lipopolisacharydu szczepu P. genomospecies z kalu,
prowadzone metoda ELISA, wykazaly reakcje z pigcioma krdliczymi surowicami
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odpornosciowymi sposréd zestawu surowic swoistych dla serotypow Proteus O1-O79.
Najsilniejsza reakcje (0 mianie identycznym jak z LPS homologicznym) zaobserwowano
z surowicg 02, stabsze z surowicami 068, O77, 065 i O22. Obraz Western blot wykazat,
ze epitopy odpowiedzialne za reakcje krzyzowe z surowicami 02, O68 i O77 zlokalizowane
sg we frakcji czasteczek LPS zawierajacych O-PS, natomiast za reakcje z surowicami 022
1 065 odpowiada podobienstwo regionéw rdzeniowych. Szczep badany moze wigc zaliczad
si¢ do wspolnej serogrupy R ze szczepami P. vulgaris O2, P. penneri O65 i P. mirabilis O77,
ktorg wskazano juz w publikacji 1 [Drzewiecka i wsp. 2008]. Z uzyciem adsorpcji krzyzowo
reagujacych surowic biomasg szczepu P. genomospecies 5/6 udowodniono przynalezno$é
badanego izolatu do serogrupy 02, gdyz z surowicy tej zostaly w ten sposob usunigte swoiste
przeciwciala, a jej reaktywno$¢ w ELISA z LPS O2 spadta do 1:2.000. Adsorpcje surowic
068 1 O77 tylko obnizyly, ale nie zniosty ich reaktywno$ci w uktadach homologicznych, co
mozna thumaczy¢ faktem wyadsorbowania tylko przeciwcial, swoistych dla dwucukrowego
epitopu wspdlnego serotypow 02, 068 i O77: 3)-B-D-GlcpNAc-(1—2)-B-D-Glcp. Epitop ten
zostat po raz pierwszy wskazany w publikacji 1 [Drzewiecka i wsp. 2008] i wyniki uzyskane
w obecnej pracy potwierdzily jego obecnos¢.

» Szczep P. genomospecies 5/6 obecny w jelicie pacjentki reprezentuje serotyp O2,
w ktorego swoistosci odgrywa rolg taki sam dwucukrowy epitop 3)-f-D-GIcpNAc-
(1—2)-B-D-Glcp, jak w swoistosci antygenu Proteus O77.

W badaniach serologicznych lipopolisacharydu szczepu P. mirabilis z rany,
prowadzonych metoda ELISA, wykazano dwie reakcje krzyzowe — z surowicami O8 i O16,
ale stabsze niz w uktadach homologicznych. Obraz Western blot wskazat, Zze reakcje te
dotycza wolno migrujacych czasteczek LPS, zawierajacych polisacharyd O-swoisty, a nie
dotycza regionu rdzenia. Struktury chemiczne O-PS O8 i O16 nie majg jednak elementow
wspolnych. Adsorpcja surowicy O8 komoérkami szczepu badanego zniosta jej reaktywno$é
w uktadzie homologicznym, a adsorpcja surowicy O16 obnizyla jej reaktywnos¢. Otrzymana
dla szczepu badanego krolicza surowica odpornosciowa roéwniez wykazata reaktywnosé
w ELISA i Western blot tylko z LPS O8 1 O16, stabsza niz z LPS homologicznym. Adsorpcja
tej surowicy szczepem O8 do$¢ silnie obnizylta jej reaktywnos$¢ w uktadzie homologicznym,
podobnie szczepem O16, natomiast adsorpcja obydwoma szczepami catkowicie zniosta jej
reaktywno$¢. Wszystkie te wyniki sugerowaly, ze powtarzajaca si¢ podjednostka antygenu O
badanego szczepu P. mirabilis ma budowe antygenu O8, wzbogacong o elementy antygenu
016. Analiza struktury antygenu O szczepu wyizolowanego z rany pacjentki,
przeprowadzona we wspotpracy z zespolem prof. Y. A. Knirela z Instytutu Chemii
Organicznej Rosyjskiej Akademii Nauk w Moskwie (Rosja), potwierdzita te przypuszczenia.
Dodatkowym sktadnikiem okazala si¢ by¢ fosfoetanoloamina, przylaczona do
N-acetyloglukozaminy w antygenie O8. Ten wlasnie dwusktadnikowy epitop rozpoznawaty
przeciwciata w surowicy O16:

oc-D-GaIp-(l—>3)1 EtNP—6)—|

—3)-B-D-GlcpA-(1—4)-a-L-FucpNAc-(143)-a-D-GlcpNAG-(1—
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» Szczep P. mirabilis infekujacy rane pacjentki reprezentuje nowg podgrupe O8 a,b.
Jego serospecyficzno$¢ warunkowana jest miedzy innymi przez epitop zawierajacy
fosfoetanoloamine.

Rodzaj Proteus obejmuje kilkanascie serogrup zlozonych z  podgrup,
w przeciwienstwie np. do rodzajow Citrobacter czy Providencia. Serogrupa O8 obejmuje
wiele gatunkéw, oprocz P. mirabilis zawiera takze szczepy P. vulgaris, P. penneri
I P. genomospecies 5, wigc wyksztalcenie serotypu O8 moze by¢ wynikiem konwergencji
i nabycia gendw biosyntezy antygenu O8 poprzez ruchome elementy genetyczne (fagi,
plazmidy, sekwencje insercyjne), co wykazywano dla innych rodzajow bakterii [Wang i wsp.
2010]. Z drugiej strony serotyp O8a,b mogl wyewoluowaé¢ z O8a na drodze dywergencji,
przez nabycie genu swoistej dla antygenu O transferazy fosfoetanoloaminy. Sktadnik ten,
obecny w 11 serotypach O Proteus spp. [Knirel i wsp. 2011], moze by¢ w jaki$ sposob
korzystny dla tych bakterii.

» Miedzygatunkowy charakter serogrupy O8 moze $wiadczy¢ 0 mozliwosci nabywania
tego serotypu w drodze horyzontalnego transferu genow (konwergencja), natomiast
pojawienie si¢ podserotypu O8a,b mogto nastapi¢ w wyniku dywergencji jako wyraz
adaptacji do warunkéw lub ewaz;ji.

Publikacja 5 [Drzewiecka i wsp. 2016a]

W przedstawionych wyzej publikacjach 1, 2, 3 i 4 [Drzewiecka i wsp. 2008, 2010,
2016b; Arbatsky i wsp. 2013] wykazano, ze wsrdd izolatow klinicznych z gatunku
P. mirabilis i mniej poznanych gatunkéw genomowych, wyizolowanych od tddzkich
pacjentdw, pojawiaja si¢ nowe, nieznane dotychczas serotypy O. Zaobserwowano rowniez
dos¢ typowe dla rodzaju Proteus podobienstwa serologiczne i mig¢dzygrupowe reakcje
krzyzowe (publikacje 1 i 4 [Drzewiecka i wsp. 2008, 2016b]), a zr6znicowanie serologiczne
tych bakterii manifestowato si¢ takze niewielkimi zmianami w stosunku do serotypu O8,
skutkujagcymi wyodrgbnieniem nowego podserotypu (publikacja 4 [Drzewiecka i wsp.
2016Db]).

Przedmiotem badan prezentowanych w omawianej tu publikacji 5 byty kolejne dwa
szczepy wyizolowane od pacjentek dwoch todzkich szpitali. Zostalty one wytypowane
do badan serologicznych na podstawie wstepnych testow S-R, jako formy wytwarzajace
antygeny O. W oparciu 0 ich aktywno$¢ metaboliczng izolaty te zdiagnozowano jako
P. mirabilis (z moczu) oraz P. genomospecies 5/6 (z rany). Podczas wstepnego typowania
serologicznego w ELISA zaobserwowano reakcje wyekstrahowanych preparatow LPS tych
szczepow tylko z surowicami swoistymi dla antygenow P. mirabilis O11, P. vulgaris 022
i P. penneri O65 sposrod zestawu surowic O1-O79, jednak reakcje te byly stabsze niz
w uktadach homologicznych. Krolicze surowice odporno$ciowe, otrzymane dla badanych
1zolatow, rozpoznaly LPS O11, a takze reagowaly krzyzowo z lipopolisacharydami badanych
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szczepodw, cho¢ reakcje te byly stabsze niz w uktadach homologicznych. Technika Western
blotting pokazata, ze reakcje krzyzowe trzech surowic (dwoch badanych 1 Ol11)
z odpowiadajacymi im trzema lipopolisacharydami zlokalizowane byly na poziomie wolniej
migrujacych w zelu czasteczek zawierajacych O-PS, natomiast brak byto w tych surowicach
przeciwcial antyrdzeniowych.

» Obydwa badane szczepy wykazaly podobienstwo serologiczne antygenéw O
do szczepu P. mirabilis O11.

Obraz Western blot wykazal, ze zaobserwowana w ELISA jednostronna reakcja
surowicy 022 z LPS szczepow badanych i Ol11 spowodowana byta z kolei podobng
swoistoscig regionéw rdzeniowych LPS tych czterech szczepow. Surowica O22 jest bogata
w przeciwciata antyrdzeniowe, natomiast dla surowic badanych i surowicy Olla z powodu
nieobecnosci przeciwciat antyrdzeniowych nie zaobserwowano krzyzowej reakcji z LPS O22.
Analogiczny przyktad podobienstwa serologicznego oligosacharydu rdzeniowego badanych
szczepOw i P. vulgaris 022, wykazanego jednostronnie tylko dzigki reakcjom surowicy 022,
opisano w publikacji 1 [Drzewiecka i wsp. 2008] i w publikacji 4 [Drzewiecka i wsp.
2016Db].

» Szczepy badane i P. mirabilis O11 wykazuja podobny serotyp R jak P. vulgaris 022.

Wykazane wyzej podobienstwo serologiczne LPS badanych szczepéw i P. mirabilis O11
okazato si¢ nie by¢ catkowite, gdyz adsorpcje tych surowic biomasami krzyzowo reagujacych
szczepOw nie usuwaly z surowic wszystkich przeciwcial, co $wiadczylo o roznicach
w antygenach O tych szczepoéw, przy czym najbardziej odmienny serologicznie byt badany
izolat P. mirabilis z moczu. Wyniki badan serologicznych catkowicie odzwierciedlaty roznice
strukturalne, wykazane we wspotpracy z zespotem prof. Y. A. Knirela z Instytutu Chemii
Organicznej Rosyjskiej Akademii Nauk w Moskwie (Rosja). Szczep P. genomospecies 5/6
wyizolowany z rany mial prawie identyczng budowe O-PS jak szczep P. mirabilis O11,
a wykryte roznice serologiczne spowodowane byly dodatkowa acetylacja reszty treoniny,
znajdujacej si¢ w odgatezieniu bocznym antygenu O tego szczepu:

B-D-G|CpNAC-(1—)2)-| a-D-Gle-(l—>6)-|

—4)-B-D-GlcpA-(1—3)-pB-D-GalpA-(1—3)-B-D-GlcpNAc-(1—>
‘L-Th.r-(Z—e)J

Antygen O szczepu P. mirabilis wyizolowanego z moczu pozbawiony byl reszty
glukozy — jednego z trzech podstawnikow bocznych obecnych w antygenie O11.:

B-D-GlcpNAc-(1—>2)-| @
—4)-B-D-GlcpA-(1—-3)-p-D-GalpA-(1—3)-B-D-GlcpNAc-(1—
L-Thr-(2—6)/
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» Serogrupe O11 podzielono na dwie podgrupy: Olla, reprezentowang przez badany
izolat z moczu P. mirabilis oraz O11 a,b, reprezentowang przez dotychczasowy szczep
P. mirabilis O11 i badany izolat z rany P. genomospecies 5/6.

Serogrupa O11 jest czternasta w rodzaju Proteus, zawierajgcg podgrupy. Coraz
wigksze réznicowanie antygenéw O moze by¢é wynikiem adaptacji do zmieniajacych si¢
warunkow $rodowiska lub ewazji przed odpowiedzig uktadu immunologicznego chorego.
Obserwowane konwergentne nabywanie serotypu O11 przez szczepy réznych gatunkow
Proteus moze $wiadczy¢ o tym, ze ten typ antygenu O jest w jaki§ sposob korzystny dla
drobnoustrojéw. Spostrzezenie to potwierdza fakt, ze serogupa OI11 nalezy do
najliczniejszych 1 najbardziej rozpowszechnionych wsrdd pacjentow z regionu lddzkiego,
co przedstawiono w kolejnej pracy, wystanej do druku [Drzewiecka i wsp. — dane
niepublikowane].

Publikacja 6 [Drzewiecka 2016]

Informacje na temat cech serologicznych szczepdéw klinicznych Proteus spp.,
przedstawione w omowionych wyzej publikacjach 2 i 3 [Drzewiecka i wsp. 2010, Arbatsky
i wsp. 2013], a takze na temat testu Dienesa, zastosowanego w powyzszych pracach 1 i 2
[Drzewiecka i wsp. 2008, 2010], zostaly podsumowane w artykule przegladowym,
dotyczacym znaczenia i roli P. mirabilis (odmienca niezwyklego), P. vulgaris (odmienca
zwyczajnego), P. penneri (odmienca Pennera), P. hauseri (odmienca Hausera)
i nienazwanych gatunkéw genomowych Proteus w naturalnych s$rodowiskach ich
wystepowania.

» Jest to jedyna praca przegladowa, obejmujaca aktualng wiedzg na temat §rodowisk,
w ktorych bakterie Proteus spp. wystepuja jako mikroflora naturalna, autochtoniczna.

W artykule tym zebrano informacje na temat obecnosci pateczek z rodzaju Proteus
w organizmie cztowieka, zwlaszcza w jelitach i na skorze rgk (sposob transmisji infekcji
pokarmowych tymi bakteriami), krotko podsumowujac takze ich role chorobotworcza.
Wskazano w nim, ze obecno$¢ pateczek Proteus spp. w wodzie moze by¢ uznawana
za wskaznik jej fekalnego zanieczyszczenia, zrodto infekcji oraz genow oporno$ci
na antybiotyki. Oméowiono tu liczne przyktady rozmaitych zwierzat, od ktorych izolowano te
bakterie, wskazujac, ze moga one petli¢ nie tylko znang rol¢ patogendéw czy komensali
w przewodzie pokarmowym. Bakterie z rodzaju Proteus uznane zostaly za probiotyczne
dla wielu zwierzat morskich, wykazano obopoélnie korzystny charakter ich stosunkéw
z roztoczami pasozytujacymi na skoérze bydla, natomiast wspolzycie tych pateczek
z okreslonymi gatunkami much migsnych, krocionoga czy owocozernego nietoperza mozna
uznac za $cisla symbiozg.

» Stawia to w nowym S$wietle pateczki Proteus spp., ktore dotychczas znane byty
glownie jako mikroorganizmy pasozytnicze, warunkowe patogeny czlowieka
1 zwierzat.
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Nieoczekiwanie pozytywne cechy przejawiaja takze szczepy, ktore autochtonicznie
wystepuja w srodowisku glebowym. Do tej pory uwazano obecnos¢ tych mikroorganizmow
w glebie za skutek jej fekalnego zanieczyszczenia i przypisywano im gltownie role
allochtonicznych destruentéw, rozkladajacych materi¢ organiczng pochodzenia zwierzgcego
dzigki swoim wlasciwosciom proteolitycznym. Omawiany artykut nie potwierdzit tych opinii.
Zgromadzono w nim liczne przyktady glebowych szczepéw Proteus sp., P. mirabilis,
P. vulgaris i P. hauseri, ktére nie tylko $wietnie przystosowaty si¢ do trudnych warunkow
w srodowiskach zanieczyszczonych zwigzkami ropopochodnymi, metalami ci¢zkimi,
pestycydami, barwnikami czy innymi ksenobiotykami, ale takze potrafia je aktywnie
i wydajnie utylizowa¢. Ze srodowisk wodnych izolowano natomiast szczepy P. mirabilis,
ktore prowadzity heterotroficzng nitryfikacje, a powstajacy azotan redukowaly do azotu
czasteczkowego w procesie oddychania beztlenowego. Zasugerowano wigc ich potencjalng
uzyteczno$¢ w oczyszczaniu §ciekoOw z azotu (waznego pierwiastka biogennego), zwtaszcza
w toksycznej postaci amoniaku.

» Podane przyktady §wiadcza o tym, ze pateczki Proteus spp. sa istotne nie tylko
z klinicznego punktu widzenia, a ich naturalne, zréznicowane zdolno$ci metaboliczne
mogg by¢ wykorzystane w praktyce.

Mozna wykorzystywaé cechy enzymatyczne szczepow srodowiskowych nietypowe
dla szczepow chorobotworczych w bioremediacji gleb, a takze w ochronie roslin, gdyz wiele
szczepow Proteus spp. izolowanych z ryzosfery r6znych roslin uznano za wspomagajace ich
wzrost (PGPR — plant growth promoting rhizobacteria), a niektore wykazywaty takze
dziatanie antagonistyczne w stosunku do szkodliwych pleséni i nicieni (biokontrolny czynnik
ochrony ros$lin). Oczywiscie aktualne pozostaja postawione w konkluzjach pytania — choéby
0 to, czy i jak roznig si¢ szczepy kliniczne i $§rodowiskowe, czy autochtoniczne szczepy
glebowe niosg geny oporno$ci na antybiotyki oraz czynniki chorobotworczo$ci, czy ich
wykorzystywanie stanowitoby potencjalne zagrozenie dla zdrowia czlowieka i zwierzat?
Odpowiedzi na te 1 inne pytania mogltyby wyjasni¢ jakie czynniki 1 w jaki sposob ksztaltujg
rozne style zycia bakterii z rodzaju Proteus. Doda¢ nalezy, ze ostatnio, juz po wystaniu
opisywanej pracy do druku, pojawily si¢ doniesienia, charakteryzujace dwa nowe
srodowiskowe gatunki z rodzaju Proteus: P. terrae (odmieniec ziemny), izolowany z gleby
w Niemczech [Behrendt i wsp. 2015] oraz P. cibarius (odmieniec jadalny), izolowany
z fermentowanego dania koreanskiego, przyrzadzanego z owocow morza [Hyun i wsp. 2016].

» Przytoczone dane potwierdzaja, ze rozwazanie pateczek z rodzaju Proteus wylacznie
w aspekcie ich chorobotworczosci jest niepeine, a charakteryzujac te drobnoustroje
nalezy uwzglednia¢ ich znaczenie w nieklinicznych Srodowiskach 1 niszach
zyciowych.

Podsumowanie

v' Odrebno$¢ serologiczna i strukturalna badanych szczepow byla podstawg utworzenia
trzech nowych serogrup O77, O78 i O79 oraz dwoch nowych podgrup O w serogrupach
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08 i 011, co $wiadczy o duzej heterogenno$ci, unikalno$ci i zmiennosci szczepoéw
Proteus spp. izolowanych od t6dzkich pacjentow.

v' Okreslenie zakresu epitopéw swoistosci serologicznej poszczegdlnych serotypow O
i podobienstw w zakresie regionu rdzeniowego LPS, a takze wykrycie Kdo jako
sktadnika antygenu O79 moze by¢é w przyszioSci wykorzystane w opracowywaniu
wielowaznych szczepionek odpornosciowych.

v' Miedzygatunkowy charakter niektorych serogrup O w rodzaju Proteus moze $wiadczy¢
o konwergentnym nabywaniu tych serotypoéw w drodze horyzontalnego transferu genow
11ich selekcji pozytywnej (wynik adaptacji do zmieniajgcych si¢ warunkéw lub ewazji).

v' Wykazano prawdopodobienstwo transmisji migdzy chorymi (np. w wyniku zakazenia
wewnatrzszpitalnego) szczepu o serotypie O78, ktorego rezerwuarem mgty byé jelita
chorych (autoinfekcja), a potwierdzona w pozniejszych badaniach dominacja serogrupy
078 moze by¢ skutkiem wigkszej opornosci na antybiotyki izolatow Proteus O78 lub
innych, nieustalonych na razie cech.

v" Wykazano, ze obecnos$¢ szczepu Proteus sp. w jelitach nie musi si¢ wigza¢ z infekcja
innych miejsc i odwrotnie, gdyz szczep P. genomospecies 5/6 kolonizujacy jelita
pacjentki nie byl przyczyna autoinfekcji, a rane chorej zakazit szczep z bardziej
patogennego gatunku P. mirabilis.

v' Rozszerzono wiedze o zrodlach izolacji i wlasciwosciach szczepow klinicznych
P. genmospecies 5/6.

v' Po raz pierwszy zebrano i podsumowano wiadomosci na temat obecno$ci i znaczenia
pateczek z rodzaju Proteus (w tym rzadkich i stabo poznanych gatunkow P. penneri,
P. hauseri i P. genomospecies) w roznych srodowiskach i ekosystemach (gleba, woda,
zwierzgta, rosliny, cztowiek).
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6. Omoéwienie pozostalych osiagnie¢ naukowo — badawczych (artystycznych).

Poszczegolne osiggniecia wymieniono szczegotowo w zatgcezniku 3 1 odniesiono tu wedtug
zastosowanej tam numeracji (punkty I1 A, D, I, Ji lll B, D, L).

a) przed doktoratem

W trakcie studiow odbylam staz studencki na uczelniach w Wielkiej Brytanii
i Holandii w ramach programu TEMPUS (Ill L), a za wyrdzniajace si¢ wyniki w nauce
otrzymatam list gratulacyjny Rektora UL (IIl D.1.). Po zakonczeniu studiow w 1996 r.
zostalam zatrudniona na stanowisku asystenta w Zaktadzie Mikrobiologii Ogodlnej Instytutu
Mikrobiologii i Immunologii Uniwersytetu £.odzkiego. Podjetam wtedy tematyke realizowang
w Zaktadzie, dotyczaca charakterystyki i klasyfikacji serologicznej kolekcji bakterii z gatunku
P. penneri, izolowanych od pacjentow z réznych krajow. Wyspecjalizowatam si¢ zwlaszcza
w analizie wyekstrahowanych lipopolisacharydow badanych szczepoéw metoda SDS-PAGE,
czyli rozdziatu elektroforetycznego w zelu poliakrylamidowym i barwienia srebrem, a takze
metoda Western blotingu. M6j udzial w opublikowanych w tym czasie pracach polegat takze
na prowadzeniu i przechowywaniu badanych kolekcji szczepdw, a takze na uzyskiwaniu
szczepionek 1 kroliczych surowic odpornosciowych, swoistych dla analizowanych bakterii.
1.10.2000 r. uzyskalam nagrod¢ zespotowa MEN za wspotautorstwo cyklu prac
nt. ,Lipopolisacharydy bakterii Gram-ujemnych — struktura chemiczna, swoisto$¢
antygenowa, znaczenie w chorobotworczosci” (nagroda Il J.). Efektem badan z moim
udzialem w tym czasie byto utworzenie czterech nowych serogrup O (wraz z podgrupami)
w rodzaju Proteus oraz okreSlenie reakcji krzyzowych i swoistosci serologicznej nowych
serotypow (doniesienia miedzynarodowe 111 B.1., B.3. i krajowe B.20., B.22., B.23.).
Nowa serogrupa O64, nalezaca do najliczniejszych, zawierala 11 szczepoéw klinicznych
P. penneri i zostata podzielona na trzy podgrupy, rézniace si¢ nieco swoistosciag serologiczng
i strukturg chemiczng antygenéw O (publikacja Il A.7.). Nowo utworzona serogrupa O72
objeta dwa szczepy P. penneri, reprezentujace rézne podgrupy (publikacja 11 A.8.). Kolejne
izolaty P. penneri o identycznej swoistosci serologicznej zaliczono do opisanej juz wczesniej
w rodzaju Proteus serogrupy O17. Jest to serogrupa miedzygatunkowa, a wykonane badania
pokazaty, ze oprocz szczepdéw P. mirabilis i P. vulgaris serotyp ten prezentujg takze izolaty
kliniczne P. penneri, cho¢ antygen O tych ostatnich zawiera nieco inny podstawnik boczny
(publikacja 11 A.9.). Przedstawicielem i jedynym w tym czasie reprezentantem nowej
serogrupy O60 byt niekliniczny szczep P. myxofaciens, wyizolowany z larwy ¢my brudnicy
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nieparki. Wykazano reaktywnos$¢ krzyzowg tego serotypu z antygenem P. mirabilis O13 oraz
Providencia rustigiani O14 i Providencia alcalifaciens 023, spowodowang wspolnym
aminokwasowym epitopem w odgat¢zieniu bocznym (publikacja 11 A.11). Badania
opublikowane w powyzszych pracach prowadzitam jako wykonawca grantéw II L.1. i 1.2.

Doniesienia miedzynarodowe |11 B.2. i krajowe B.21., B.24. oraz publikacja Il
A.10. byly skutkiem badan, jakie podjetam w ramach pracy doktorskiej. Praca ta obejmowata
analiz¢ serologiczng kolekcji 54 szczepow klinicznych P. penneri, sprowadzonych z Wielkiej
Brytanii i Kanady, finansowana byla z grantu promotorskiego KBN (autor wniosku
i wykonawca grantu Il 1.3.) Jeden z badanych izolatow okazal si¢ by¢ odmienny
serologicznie od wczesniej opisanych serotypow O w rodzaju Proteus, co stalo si¢ podstawag
do utworzenia kolejnej nowej w rodzaju Proteus serogrupy O73, ktorej swoistosé
serologiczng determinowat dwuskladnikowy epitop zawierajacy fosfoetanoloaming
w odgal¢zieniu bocznym, przytaczong do reszty glukozy.

b) po doktoracie

Po obronie pracy doktorskiej opublikowalam pozostate jej wyniki, dotyczace
klasyfikacji badanej kolekcji ponad 50 szczepoéw klinicznych P. penneri do poszczegdlnych
serogrup O w rodzaju Proteus. Praca ta pokazata, ze najliczniejszymi serogrupami byty 065
(24 % badanych szczepow), O64a i O61. Az 72 % szczepdw zaklasyfikowano do serogrup,
obejmujacych tylko gatunek P. penneri, a 28 % do serogrup miedzygatunkowych, w tym
do serogrupy O8, ktéra nie zawierala do tej pory przedstawicieli gatunku P. penneri. WyniKi
te zawarto w doniesieniach miedzynarodowych III B.4. i krajowych III B.25. i B.26. oraz
w publikacji 11 A.12. Efektem badan, prowadzonych w ramach pracy doktorskiej, byta takze
praca przegladowa, sumujgca dotychczasowa wiedz¢ na temat wystgpowania, opisanych
czynnikow patogenno$ci, znaczenia klinicznego, opornosci na antybiotyki 1 cech
serologicznych lipopolisacharydu stosunkowo mato poznanego gatunku P. penneri
(publikacja 11 A.13.).

Jednoczes$nie uczestniczytam takze w prowadzonym w Zakladzie Mikrobiologii
Ogolnej nurcie badan serologicznych szczepdéw klinicznych Proteus spp., sprowadzanych
z r6znych krajow, jako wykonawca grantu Il 1.4. Efektem moich prac bylo wspotautorstwo
w dwoch publikacjach, opisujacych swoisto$¢ serologiczng i strukturg antygendow O szczepdw
P. mirabilis i P. vulgaris, zaliczonych do nowych serogrup w rodzaju Proteus: O54
(publikacja 11 A.14.)) i O76 (publikacja Il A.16.). Uczestniczylam takze w analizie
reaktywnosci krzyzowej 1 swoistosci serologicznej serotypu O65 na przykladzie szczepu
P. vulgaris, ktory zaliczono do tej serogrupy (publikacja 11 A.15.). Uzyskiwane przeze mnie
wyniki badan serologicznych przedstawiane byly takze w postaci doniesien
miedzynarodowych (111 B.12.) i krajowych (I11 B.27. 1 B.28.).

Po zakonczeniu badan do pracy doktorskiej i opublikowaniu jej wynikow podjetam
nowy temat badawczy, dotyczacy analizy izolatow klinicznych Proteus spp. pochodzacych
z Polski. Do tej pory szczepy z naszego kraju wlasciwie nie byly badane serologicznie, nie
liczac niewielkiej grupy szczepdéw nalezacych do stosunkowo rzadko wystepujacego gatunku
P. penneri. Nie wiadomo byto jakie serotypy pojawiajg si¢ wsrdd izolatow od polskich
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pacjentow i ktore z nich dominujg, a wiec osiggaja sukces ekologiczny. W celu realizacji tego
tematu, dzigki uprzejmosci czterech najwickszych t6dzkich laboratoriow mikrobiologicznych
(Laboratorium Medyczne ,,Synevo” Lodz-Korczak, Diagnostyka Sp. z 0.0. Oddziat w Lodzi,
Laboratorium przy Wojewddzkim Specjalistycznym Szpitalu im. Bieganskiego w Lodzi,
Pracownia Mikrobiologii w Zaktadzie Diagnostyki Laboratoryjnej Uniwersyteckiego Szpitala
Klinicznego nr 1 im. Barlickiego UM w Lodzi) w ciggu kilku lat zgromadzitam obszerng
kolekcje, liczaca ponad 600 szczepow Proteus spp., izolowanych od pacjentow z regionu
todzkiego. Na badania uzyskatam grant MNiSW (projekt wtasny), ktorym kierowatam, byt on
realizowany zespotowo w Zaktadzie Mikrobiologii Ogélnej UL w latach 2008-2013 (grant 11
I.5.). Wykonane badania pozwolity okresli¢ z jaka czestoscig izoluje sie od chorych
poszczeg6lne gatunki rodzaju Proteus, jak czesto trafiajg si¢ wsrod nich formy szorstkie R,
zbadano zdolno$¢ do wzrostu rozpelztego izolatow, ich swoisto$¢ serologiczng oraz
wrazliwo$¢ na antybiotyki. Stwierdzono duze zrdznicowanie i unikalno$¢ serologiczng
szczepow klinicznych Proteus spp. w regionie todzkim, wytypowano najbardziej
rozpowszechnione serotypy O, zbadano mozliwos$¢ transmisji szczepow miedzy pacjentami
Wyniki tych badan zawarto w pracy wystanej niedawno do druku, kolejne prace sg
przygotowywane do publikacji. Efektem realizacji tego projektu badawczego sg roéwniez
liczne doniesienia konferencyjne migedzynarodowe (111 B.5-9., B.13-18.) i krajowe (l11
B.29-32., B.34-40., B.43-47., B.49., B.52, B.53,, B.56.), nagroda konferencyjna 111 D.3.
oraz cztery prace oryginalne z monotematycznego cyklu publikacji, stanowigcych podstawe
przewodu habilitacyjnego, opisanego wyzej, a takze publikacja Il A.17. W publikacji tej
zawarto wyniki badan swoistosci serologicznej 1 reakcji krzyzowych oraz struktury
chemicznej szczepu P. penneri, wyizolowanego z rany pacjenta todzkiego szpitala,
reprezentujacego nowg serogrup¢ O80 w rodzaju Proteus. Przygotowywane sg do druku
kolejne publikacje, dotyczace charakterystyki nowych serotypéw O Proteus, w sumie wigc
wsrdd chorych w regionie todzkim potwierdzilisSmy wystgpowanie co najmniej kilkunastu
nowych, nieznanych wcze$niej, unikalnych serotypéw O badanych bakterii [Drzewiecka
i wsp. — dane niepublikowane]. Nalezy dodaé, ze szczepy ze zgromadzonej przeze mnie
kolekcji sg wykorzystywane takze w innych projektach badawczych.

Wyrazem mojego zainteresowania wzglednie chorobotworczymi bakteriami z rodzaju
Proteus byt moj udziat w przygotowaniu dwoch publikacji przegladowych na temat tych
pateczek. W wieloautorskiej publikacji 1l D.20. przedstawiono najnowszy stan wiedzy
na temat chorobotworczosci pateczek z rodzaju Proteus, ktére uznawane sg za patogeny
warunkowe, jednak w sprzyjajacych warunkach moga sta¢ si¢ przyczyng przede wszystkim
zakazen uktadu moczowego (ZUM), ale takze infekcji ran i innych infekcji, zwlaszcza
wewnatrzszpitalnych. Omowiono cechy chorobotworczos$ci tych bakterii, takie jak: fimbrie,
rzeski, ureaza, proteazy degradujace np. przeciwciata, systemy pozyskiwania Zelaza, biofilm,
toksyny czy lipopolisacharyd, ktory pelni funkcje endotoksyny, a takze warunkuje swoistos¢
serologiczng Proteus spp. Duzo uwagi poswiecono réwniez ich zdolno$ci do wzrostu
rozpetztego, genom i czynnikom regulujacym ten proces. W publikacji 11 A.18. oraz
doniesieniu krajowym 11l B.51. poruszono zagadnienia, zwigzane z profilaktyka zakazen
uktadu moczowego wywotywanych przez bakterie z rodzaju Proteus, zwlaszcza z gatunku
P. mirabilis, ktore sa istotnym czynnikiem ZUM, w tym ci¢zkich, nawracajacych
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I Z groznymi powiktaniami np. w postaci kamieni moczowych. Infekcje te groza zwlaszcza
pacjentom cewnikowanym, a takze innym osobom z obnizong odpornoscig czy wadami
anatomicznymi uktadu moczowego, Szczeg6lnie kobietom. Oprocz innych metod profilaktyki
ZUM dobrym rozwigzaniem moze by¢ stosowanie szczepien profilaktycznych dla osob
z grupy ryzyka. W pracy omowiono wady i zalety dostgpnych obecnie szczepionek,
zawierajacych cate zabite komodrki réznych uropatogendw, a takze wyniki badan nad
opracowaniem  skutecznych  szczepionek, zawierajacych  koniugowane  antygeny
powierzchniowe P. mirabilis. Nieefektywne okazaty si¢ biatka rzeskowe, natomiast
najbardziej obiecujacymi sktadnikami szczepionek wydajg si¢ by¢ antygeny fimbrii.

Kolejnym zagadnieniem, dotyczacym badanych przeze mnie bakterii, bylo okreslenie
swoistosci serologicznej szczepow P. mirabilis, infekujacych psy (doniesienie 111 B.48.).
Jako opiekun Sekcji Mikrobiologicznej Studenckiego Kota Naukowego Biologow wraz
z cztonkami Sekcji podjetam z kolei badania, polegajace na okresleniu metoda
mikrorozcienczen wplywu bakteriobdjczego i bakteriostatycznego ekstraktow roslinnych
z migty i pokrzywy na izolaty z ran Proteus spp., czego efektem byly doniesienia
na konferencje studenckie 111 B.54., B.55. i B.57.

W ramach opieki nad Sekcja bratam udzial w realizacji takze innych projektow
badawczych. Okreslano stopien nosicielstwa Staphylococcus aureus w jamie noSoOwo-
gardtowej ochotnikow — pracownikéw i studentéw naszego Wydziatu oraz wrazliwosé
izolatow gronkowca zlocistego na antybiotyki (doniesienia 111 B.10. i B.41.). Prowadzono
takze badania mikrobiologiczne kapielisk w Lodzi 1 zbiornikéw wodnych w poblizu stacji
terenowych Uniwersytetu Lodzkiego w czasie letnich obozow naukowych, oznaczajac
bakterie wskaznikowe katowego zanieczyszczenia wody (grupa coli, enterokoki) oraz ogdlng
liczbe drobnoustrojow psychro- i mezofilnych (doniesienia 111 B.11., B.33,, B.42., B.58.).

Moje zainteresowanie mikrobiologia srodowiskowg realizuje si¢ takze we wspOlpracy
z Katedrg Biofizyki Molekularnej UL, dotyczacej analizy jakosci wod jezior polozonych
w Borach Tucholskich. Wykonywane przeze mnie badania zanieczyszczenia fekalnego tych
zbiornikéw (obecnos$ci pateczek grupy coli) oraz oznaczanie ogdlnej liczby drobnoustrojow
psychro- i mezofilnych, wykonywane rownolegle z analizami fizyko-chemicznymi,
zaowocowaly doniesieniami miedzynarodowym i krajowym (111 B.19. i B.50).

Kolejnym nurtem badawczym, rOwniez zwigzanym z analiza obecnosci
1 zrdznicowania mikroorganizméw w S$rodowiskach naturalnych, ktory wspoétrealizuje
we wspolpracy z zespotem prof. Miltona da Costy z Uniwersytetu w Coimbra (Portugalia),
sg badania drobnoustrojow Srodowisk ekstremalnych, wystgpujacych na terenie Polski. Sg to
zwlaszcza srodowiska 0 wysokim stopniu zasolenia i wysokiej temperaturze, jak kopalnie soli
1 zrédla termalne. Nietypowe drobnoustroje, jakie mozna si¢ spodziewaé w takich
srodowiskach, to przede wszystkim halofilne / termofilne archeony oraz bakterie. Budza one
nasze zainteresowanie ze wzgledu na unikalne cechy budowy 1 metabolizmu, ktore
umozliwiajg przystosowanie si¢ do ekstremalnych warunkéw bytowania, a ktore znajduja
rozmaite zastosowania w praktyce (np. w réznych dziedzinach przemystu). Przede wszystkim
nasze badania maja jednak aspekt poznawczy, a ich celem jest poznanie bioréznorodnosci
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drobnoustrojéw zamieszkujgcych srodowiska skrajne w naszym kraju (w tym nowych, nie
opisanych wczesniej gatunkow). Efektem naszych badan stata si¢ publikacja 11 A.19.,
w ktorej opisano wilasciwosci nowego gatunku archeonow halofilnych, wyizolowanego
z solanki w bylej kopalni soli w Baryczy koto Wieliczki, ktory nazwalismy Halorhabdus
rudnickae. Prowadzimy badania kolejnych ekstremalnych nisz ekologicznych, starajac si¢
0 uzyskanie grantu na dofinansowanie tych prac, do czego motywujg nas dotychczas
otrzymane obiecujgce wyniki, w tym wykrycie kolejnego nowego gatunku archeondéw
halofilnych (dane niepublikowane).

Podsumowanie:

Laczny IF (zgodnie z rokiem publikacji): 39,750 (taczny 1F016 46,455)

Lacznie MNiISW (zgodnie z rokiem publikacji): 336 p. (facznie MNiSWp16 486 p.)
Lacznie cytowania (WoS — lipiec 2017): 134 (bez autocytowan: 93)

IH (WoS - lipiec 2017): 8 (Scopus lipiec 2017: 9)

7. Omoéwienie osiggnie¢ dydaktyczno — popularyzatorskich i organizacyjnych.

Poszczegdlne osiggniecia wymieniono szczegolowo w zalgezniku 3 (punkty 111 C-Q)
i odniesiono tu wedfug zastosowanej tam numeracji.

Istotng 1 wazng dla mnie cz¢$¢ mojej pracy na Uniwersytecie L.odzkim stanowi
dziatalno$¢ dydaktyczna i popularyzowanie nauki oraz dzialalno$¢ organizacyjna.

Opracowatam 1 prowadze¢ wyklady kursowe dla studentow UL kierunkow:
Mikrobiologia (Wydziat Biologii i Ochrony Srodowiska) oraz Analityka chemiczna (Wydziat
Chemii), a takze liczne seminaria, ¢wiczenia i pracownie Specjalistyczne na kierunkach:
Mikrobiologia, Biotechnologia, Biomonitoring, Biologia, Ochrona $rodowiska, Chemia
kosmetyczna i Analityka chemiczna (111 1.a). Opickowatam si¢ pracami magisterskimi
sze$ciu magistrantow, wypromowalam 15 magistrow i osmiu licencjatow (na kierunku
Mikrobiologia) (111 J.a-c). Za prowadzone przeze mnie zajecia uzyskuje corocznie wysokie
oceny w ankietach studenckich, a takze, co szczegodlnie mnie cieszy — pozytywne, przyjazne,
a czasem nawet entuzjastyczne komentarze w studenckich ankietach internetowych na stronie
USOS UL (przyktadowe komentarze do ankiet studenckich zawarto w zataczniku 6) (111 1.a).

Uczestniczylam w opracowywaniu programOow nauczania nowych przedmiotéw:
ekologia drobnoustrojow i techniki mikrobiologiczne na nowym kierunku Mikrobiologia
(2009 r.), mikrobiologia na nowym kierunku Analityka chemiczna (2011 r.), mikrobiologia
i immunologia na nowym kierunku Chemia kosmetyczna (2012 r.) na UL. Bytam takze
cztonkiem komisji programowej nowego na UL kierunku Mikrobiologia (I nabdor 2008/2009)
(1 l.c).
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Jestem wieloletnim wspotopiekunem Sekcji Mikrobiologicznej Studenckiego Kota
Naukowego Biologow UL od momentu jej powstania, czyli od 2005 r. Angazuje¢ si¢ w pracg
Sekcji przede wszystkim poprzez opiek¢ merytoryczng i organizacyjna nad realizowanymi
projektami badawczymi, takze podczas Kkilku letnich obozow naukowych (111 J.d)
oraz poprzez dziatania promujace Uniwersytet L.odzki (111 1.f), w ktorych studenci zrzeszeni
w Sekcji Mikrobiologicznej SKNB aktywnie uczestniczg. Sg to:

,Uniwersytet Zawsze Otwarty”

Dni otwartych drzwi dla kandydatéw na studia biologiczne

Zajecia pokazowe dla stuchaczy Studium Jezyka Polskiego dla Obcokrajowcow
Festiwal Nauki, Techniki i Sztuki UL

Piknik Naukowy UL

Noc Biologéw UL.

o ks wnE

Oprécz wyze] wymienionych dziatan sformalizowanych, angazuj¢ si¢ w promocje
Uniwersytetu Lodzkiego poprzez prowadzenie bardzo licznych warsztatow 1 zajeé
pokazowych dla przedszkolakoéw, uczniow szkot podstawowych, gimnazjow 1 szkot srednich.
Wyglaszatam tez wyklady popularno-naukowe dla licealistow oraz na zaproszenie
dla stuchaczy Salezjanskiego Uniwersytetu Trzeciego Wieku w Lodzi (111 1.e,g).

Jestem aktywnym cztonkiem Polskiego Towarzystwa Mikrobiologow (PTM) od 2004
r. do chwili obecnej; bytam sekretarzem Oddziatu L.odzkiego PTM w kadencji czerwiec 2008
— czerwiec 2012; jestem cztonkiem Komisji Rewizyjnej Oddziatu L.odzkiego PTM w kadencji
czerwiec 2016 — czerwiec 2020 (111 H). Wyglaszalam wyktady naukowe na zebraniu
Oddziatu L.odzkiego PTM i na zaproszenie Oddziatu Kieleckiego PTM, a takze na zebraniach
Instytutu Mikrobiologii i Immunologii UL (111 1.b).

Bytam cztonkiem komitetow organizacyjnych trzech konferencji (dwu krajowych
i jednej migdzynarodowej), organizowanych w Instytucie Mikrobiologii, Biotechnologii
i Immunologii UL, w tym wspottworca wystawy, poswigconej pamieci prof. Krystyny
Kotetko w I rocznicg $mierci (111 C). Bytam tez czlonkiem komisji rekrutacyjnych oraz
wyborczych z ramienia UL (111 Q).

Bytam wykonawca dwu bezptatnych porownawczych badan migdzylaboratoryjnych
oraz jednej ekspertyzy na zamowienie (111 M), jestem autorkg recenzji jednego podrecznika
akademickiego i czterech artykutow naukowych (111 P).

W 2010 r. zostatam odznaczona Medalem Bragzowym za dtugoletnig stuzbe (111 D.3.).
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