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The role and importance of TLRs (Toll-Like Receptors) in immunity

Abstract: Thirteen TLR have been described and characterized, including their structure and the way in which they act. The most
typical molecular patterns of pathogens (PAMP) have been described, specifically linked to various TLRs. The role and effect of
TLR on immune system have been discussed, including involvement of the receptors in infections and other illness.
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1. Wprowadzenie

Do wazniejszych osiagnie¢ biologii w ostatnich la-
tach nalezy zaliczy¢ opis nowych elementéw i mecha-
nizmow wplywajacych na efektywnos¢ uktadu odpor-
nosciowego (UO). Zwrocono szczegdlna uwage na
receptory rozpoznajace patogeny — PRR (pathogen re-
cognition receptors), dla ktorych ligandami sa struktu-
ry egzogenne pochodzace z zarazkéw oraz endogenne
pochodzace od gospodarza, a ktore okreslane sa jako
wzorce molekularne patogenéw — PAMP (pathogen
associated molecular patterns) [73, 80, 96]. Przykta-
dem egzogennych PAMP jest lipopolisacharyd (LPS),
peptydoglikan (PGN), glikoproteiny (GP) czy kwasy
uronowe bakterii, a takze biatka szoku termicznego
— HSP (heat shock protein) tychze zarazkéw oraz or-
ganizmoéw eukariotycznych, natomiast endogennymi
PAMP, sa migdzy innymi produkty rozpadu martwych
komorek, czy kompleks chromatyna — IgG [15, 49, 73,
92]. Do ,,najmtodszych” znacznikdéw tworzacych PRR
u ssakow i ptakdw, zarejestrowanych po raz pierwszy
w latach 1989-91 roku, nalezg znaczniki TLR (Toll-
like receptors — TLR), ktére po polaczeniu sig z ro-
znymi ligandami (Tab. I), wptywaja na odpornosé
wrodzona (naturalng) oraz nabyta, w wyniku indukcji
wielu cytokin prozapalnych np. interleukina 1, 6, 8,
12, (IL-1, 6, 8, 12), czynnik martwicy nowotworow
(TNF-a — tumor necrosis factor «), zwigkszanie eks-
presji czastek zgodnosci tkankowej (MHC) oraz cza-
stek kostymulujacych np. B7.1 i B7.2 [10-12, 15,

38, 47, 49, 58, 66]. Trzeba jednak doda¢, ze droga do
aktywacji tych substancji i czasteczek jest odmienna
ale 1 swoista — w zaleznos$ci od rodzaju PAMP, cho¢
mozna przyjaé, ze kazdorazowo wlaczone sa w ta
droge biatka adaptorowe, w tym MyD88 (myeloid
differentiation 88), TRIF/TICAM (TRIF-TIR domain
contanting adaptor-inducing IFNP) i MAL/TIRAP
(Mal-MyD88 adaptor like) [73]. Nadto receptory TLR
w tym funkcjonujace w postaci heterodimeréw np.:
TLR2/TLR6, wchodza w reakcje z ré6znymi biatkami
w komorkach makroorganizmu i w ten sposéb ,,two-
rza” dodatkowo impulsy, ktore bardzo intensywnie
przestrajaja reakcje odporno$ciowe makroorganizmu,
zmieniajac je lub nawet eliminujac [10,66,73]. Przyj-
muje si¢ obecnie, ze receptory TLR steruja na tyle
reakcjami immunologicznymi, ze poprzez to stwarzaja
najbardziej optymalne warunki prowadzace do znisz-
czenia drobnoustrojow.

Trzeba wyjasni¢, ze samo stowo Toll pochodzi od
nazwy biatka, ktore zostato stwierdzone u muszki
owocowej, charakteryzujacej si¢ dziwacznym — niesa-
mowitym wygladem [69]. Obecnie odnosi sig¢ ono do
receptorow btonowych, ktore odpowiedzialne sa za or-
ganizacj¢ horyzontalng larw muszki owocowej oraz
odporno$¢ przeciw grzybicza i odporno$¢ przeciw
bakteriom Gram-dodatnim u tych owadéw [30, 44, 66,
92]. Receptory te wystgpuja u nich na powierzchni
ciatek tluszczowych (odpowiednik watroby ssakow)
1 sa aktywowane przez cytokinopodobne biatka znaj-
dujace si¢ w ich hemolimfie [30, 44, 66, 92].





