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ABSTRACT. Research into changes in the activity and kinetics of the reaction catalysed by the important detoxificating
enzyme, glutathione-S-transferase (GST), in the intestinal phase of trichinellosis as presented in the present study is a
pioneering achievement. In every instance of infection – or if infection is only suspected – the patient receives
anthelmintics that are effective against mature intestinal forms, newborn larvae and encysted larvae of
Trichinella spiralis. This group of drugs includes benzimidazoles such as albendazole. The primary action of these
drugs concerns β-tubuline. The functions of microtubules are damaged by bonding β-tubuline with benzimidazoles,
which inhibits the polymerisation of microtubules. Newly considered fields of action of benzimidazoles on the
pathological changes occurring in the host during the course of parasitic diseases  are the following elements taking part
in the immunological defence against a parasitic infection: for example, detoxificating enzymes such as glutathione-S-
transferase (GST), and Toll-like receptors (TLRs). Occurrence of cell resistance to drugs is attributed to certain
enzymes, (such as GST), which perform the detoxification of these drugs and facilitate their removal from cells through
a pump dependent on compounds coupled with glutathione. In the case of the intestinal phase of trichinellosis, GST may
remove toxins secreted by both the adult and newborn larvae of T. spiralis. The structure of a dimeric enzyme of the
host, such as GST, may be impacted by various factors, for example excretory-secretory products (ES), as well as drugs
used. Over the past few years, the interest of researchers in the innate immune response as the first line of defense of
vertebrates against of pathogens, was increased. The number of works devoted to the role of Toll-like receptors, which
enable the immediate commencement of protective action by the host against various infections without engaging
lymphocytes, is on the noticeable. The experimental material consisted of small and large intestine from BALB/c mice
infected with T. spiralis strain MSUS/PO/60/ISS3. Mice were inoculated orally with about 400 T. spiralis larvae per
mouse. On the 2nd day post-infection, the mice were treated with albendazole, in a dose of 0.5 mg/mouse. The activity
and kinetics of the GST were determined spectrophotometrically. An evaluation of the expression of TLRs (TLR2 and
TLR4 on the mRNA level) was examined using the RT-PCR technique with the appropriate starter sequences for TLR2
and TLR4. The presence of Toll-like receptors and their expression on the protein level was confirmed using the
immunohistochemical method (Santa Cruz ABC Stainig system sc-2023 test) with specific polyclonal antibodies anti-
TLR2 and anti-TLR4. My results pointed to the participation of GST, as well as Toll-like receptors, in defence processes
of the host during the intestinal phase of trichinellosis in mice. The adult and newborn larvae of T. spiralis present in



the intestines of infected mice are a source of excretory-secretory (ES) products, which appear to stimulate the activity
and change catalytic properties of conformers GST. It is supposed that ES products secreted by the parasite acts on GST
as an allosteric activator. Additionally, the presence of Toll-like receptors (TLR2 and TLR4) in the intestinal phase of
trichinellosis was investigated. Thus, the infection with T. spiralis leads to strong biochemical reactions with the
involvement of GST, and immunological reactions with the involvement of TLR2 and TLR4 receptors. Administration
of albendazole, resulted in 2-fold decrease of the total activity of GST in comparison with its activity in infected and
untreated animals. Also, drug administration had weakened expression of gene of TLR4 and TLR2 in the large intestine,
and expression of gene of TLR2 in the small intestine. My results confirmed destructively action of albendazole on
T. spiralis (resulted in 4-fold decrease in the intensity of infection measured in muscles). The destruction by the drug of
a adult and newborn larvae of T. spiralis lowers the quantities of their ES products stimulated the activation of the host’s
response. This is apparent as weakening the innate immune response, in which take part Toll-like receptors play a role,
and in biochemical processes with the participation of the GST enzyme. In summary my results contribute new data on
the participation of Toll-like receptors and GST in the defence mechanisms of the host during in the intestinal phase of
experimental trichinellosis in mice. 
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Streszczenie

Ba da nia zmian ak tyw no ści i ki ne ty ki re ak cji ka -
ta li zo wa nej przez wa żny en zym de tok sy ku ją cy, ja -
kim jest trans fe ra za -S -glu ta ti ono wa (GST) w je li to -
wej fa zie wło śni cy, pod ję te w ni niej szej pra cy ma ją
cha rak ter pio nier ski.

W przy pad ku za ra że nia lub po dej rze nia o wło -
śni cę są po da wa ne le ki prze ciw pa so żyt ni cze, sku -
tecz ne za rów no w przy pad ku po sta ci doj rza łych
Tri chi nel la spi ra lis, jak i larw no wo uro dzo nych
i larw otor bio nych we włók nach mię śnio wych.
Do tej gru py le ków za li cza my ben zi mi da zo le,
do któ rych na le ży al ben da zol. Za pier wot ny punkt
uchwy tu tych le ków uwa ża się β-tu bu li nę. Po jej
zwią za niu z ben zi mi da zo la mi do cho dzi do uszko -
dze nia funk cji mi kro tu bul po przez ha mo wa nie ich
po li me ry za cji.

No wy, ba da ny w ni niej szej pra cy, ob szar wpły -
wu ben zi mi da zo li na zmia ny pa to lo gicz ne za cho -
dzą ce w ży wi cie lu w prze bie gu cho rób pa so żyt ni -
czych to czyn ni ki bio rą ce udział w pro ce sach im -
mu no lo gicz nych prze ciw pa so ży tom: np. en zy my
de tok sy ku ją ce ta kie jak trans fe ra za -S -glu ta tio no wa
(GST) lub re cep to ry Toll -po dob ne (TLRs).

Zja wi sko opor no ści na le ki przy pi su je się nie któ -
rym en zy mom (np. GST), prze pro wa dza ją cym ich
de tok sy ka cję i uła twia ją cym ich usu wa nie na ze -
wnątrz ko mór ki po przez pom pę za le żną od związ -
ków sprzę ga nych z glu ta tio nem. W przy pad ku je li -
to wej fa zy wło śni cy GST mo że brać udział w de tok -
sy ka cji tok syn wy dzie la nych za rów no przez po sta ci
doj rza łe jak i no wo uro dzo ne lar wy. Na struk tu rę di -
me rycz ne go en zy mu, ja kim jest GST ży wi cie la,
mo gą wpły wać ró żne czyn ni ki, w tym np. pro duk ty

wy dziel ni czo -wy dal ni cze (ES), a ta kże sto so wa ne
le ki. 

W ostat nich la tach na stą pił wzrost za in te re so wa -
nia ba da czy wro dzo nym ukła dem od por no ścio wym
ja ko pierw szą li nią obro ny or ga ni zmów krę go wych
przed pa to ge na mi. Świad czy o tym licz ba prac do -
ty czą cych ro li re cep to rów Toll -po dob nych, po zwa -
la ją cych na na tych mia sto we roz po czę cie dzia łań
obron nych ży wi cie la w ró żnych in fek cjach bez an -
ga żo wa nia lim fo cy tów. 

Ma te riał do ba dań sta no wi ły je li to cien kie i gru -
be my szy szcze pu BALB/c za ra żo nych T. spi ra lis
szczep MSUS/PO/60/IS S3 daw ką ok. 400 larw
na mysz. W dru gim dniu po za ra że niu my szom po -
da wa no al ben da zol w daw ce 0.5 mg/mysz. Ak tyw -
ność i ki ne ty kę re ak cji GST ozna cza no spek tro fo to -
me trycz nie. Oce nę eks pre sji TLRs (TLR2 i TLR4)
wy ko ny wa no przy za sto so wa niu tech ni ki RT -PCR
z uży ciem od po wied nich se kwen cji star te rów dla
TLR2 i TLR4. Po twier dze nie obec no ści re cep to rów
Toll -po dob nych i ich eks pre sji na po zio mie biał ka
uzy ski wa no me to dą im mu no hi sto che micz ną (test
San ta Cruz ABC Sta inig sys tem Sc -2023) z uży -
ciem spe cy ficz nych prze ciw ciał po li klo nal nych an -
ty - TLR2 i TLR4.

Wy ni ki ba dań wska zu ją na udział w me cha ni -
zmach obron nych ży wi cie la pod czas fa zy je li to wej
wło śni cy do świad czal nej u my szy za rów no GST,
jak i re cep to rów Toll -po dob nych. Po sta ci doj rza łe
i lar wy T. spi ra lis obec ne w je li cie za ra żo nych my -
szy są źró dłem pro duk tów wy dziel ni czo -wy dal ni -
czych (ES), któ re wy da ją się od po wia dać za sil ną
sty mu la cje ak tyw no ści i zmia nę wła ści wo ści ka ta li -
tycz nych kon for me rów GST. Mo żna przy pusz czać,
że wy dzie la ne przez pa so ży ty ES dzia ła ją na GST
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jak al lo ste rycz ny ak ty wa tor.
Po nad to w fa zie je li to wej wło śni cy wy ka za no

obec ność re cep to rów Toll -po dob nych (TLR2
i TLR4). Stąd mo żna są dzić, że in wa zja wy zwa la
za rów no sil ne re ak cje bio che micz ne z za an ga żo wa -
niem GST, jak i re ak cje im mu no lo gicz ne zwią za ne
z obec no ścią re cep to rów TLR 2 i TLR4. 

Po da nie al ben da zo lu spo wo do wa ło 2-krot ne
zmniej sze nie cał ko wi tej ak tyw no ści GST w po rów -
na niu do ak tyw no ści, ja ką za ob ser wo wa no u zwie -
rząt za ra żo nych i nie le czo nych. Rów no cze śnie po -
da nie le ku osła bi ło eks pre sję ge nów TLR4 i TLR2
w je li cie gru bym i do dat ko wo eks pre sję ge nu TLR2
w je li cie cien kim. 

W przed sta wio nej pra cy po twier dzo no za bój cze
dzia ła nie al ben da zo lu na T. spi ra lis, uzy sku jąc 
4-krot ne zmniej sze nie licz by larw w mię śniach

po po da niu le ku. Za bi cie przez lek czę ści po sta ci
doj rza łych i no wo uro dzo nych larw zmniej sza ilość
pro duk tów ES wpły wa ją cych na sty mu la cję od po -
wie dzi im mu no lo gicz nej ży wi cie la. Do ty czy to za -
rów no osła bie nia wro dzo nej re ak cji im mu no lo gicz -
nej z udzia łem re cep to rów Toll -po dob nych, jak
i zmniej sze nia bio che micz nych me cha ni zmów
obron nych z udzia łem GST.

Re asu mu jąc, wy ni ki ba dań wno szą no we da ne
o udzia le re cep to rów Toll -po dob nych i GST w me -
cha ni zmach bio che micz nych i im mu no lo gicz nych
pod czas fa zy je li to wej wło śni cy do świad czal nej
u my szy.
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