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3.

Imi¢ i nazwisko

Tomasz Ggbarowski

Posiadane dyplomy, stopnie naukowe — z podaniem podmiotu nadajacego stopien,

roku ich uzyskania oraz tytulu rozprawy doktorskiej

= 2001 r. — dyplom ukonczenie studiow na Wydziale Medycyny Weterynaryjnej
Akademii Rolniczej we Wroctawiu, tytul lekarz weterynarii

= 2005 r. — dyplom ukonczenia studiéw specjalizacyjnych z zakresu Higieny zwierzat
rzeznych 1 zywnos$ci zwierzecego pochodzenia, tytul lekarza specjalisty

= 2017 r. — dyplom i tytul doktora nauk medycznych, w dyscyplinie biologia
medyczna, w specjalnosci biotechnologia medyczna tytut pracy: Mechanizmy
dzialania przeciwnowotworowego nowych pochodnych oliwacyny w Katedrze i
Zaktadzie Podstaw Nauk Medycznych, Uniwersytetu Medycznego im. Piastow
Slaskich we Wroclawiu pod kierunkiem promotora prof. dr. hab. Kazimierza

Gasiorowskiego — praca zostala wyrdzniona

Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych

2000 — 2001 Asystent stazysta w Katedrze Mikrobiologii Weterynaryjnej Wydziatu
Medycyny  Weterynaryjnej ~ Akademii  Rolniczej we  Wroctawiu
(roczne stypendium przyznane przez JM Rektora Akademii Rolniczej we
Wroctawiu).

2005 - 2007 Samodzielny technik w Katedrze i Zakladzie Podstaw Nauk Medycznych
Wydzialu Farmaceutycznego Akademii Medycznej we Wroctawiu

2007 — 2017 Asystent w Katedrze i Zaktadzie Podstaw Nauk Medycznych Wydziatu
Farmaceutycznego Akademii Medycznej we Wroctawiu

2013 - 2021 Adiunkt dydaktyczny jednostki w Katedrze i Zaktadzie Podstaw Nauk
Medycznych Wydziatu Farmaceutycznego Akademii Medycznej we Wroctawiu

2017 - 2021 Adiunkt w Katedrze i Zakladzie Podstaw Nauk Medycznych Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu

2018 - 2021 Pelnomocnik JM Rektora Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu ds.
Wdrazania Zaawansowanych Terapii Komérkowych

2021 — obecnie  Adiunkt w Katedrze Biostruktury i Fizjologii Zwierzat Uniwersytetu
Przyrodniczego we Wroctawiu, Kierownik Laboratorium Hodowli
Komorkowych i Terapii Zaawansowanych



4.  Omowienie osiagnieé, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt 2 ustawy z dnia 20 lipca

2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2022 r. poz. 574 z p6zn. zm.)

4.1. Tytul osiagniecia naukowego

»Proregeneracyjne, przeciwzapalne 1 chemoprewencyjne dziatanie surowcow
uzyskanych z nowych odmian Inu zwyczajnego (Linum usitatissimum) poddanych

modyfikacjom genetycznym”

4.2. Wykaz opublikowanych artykulow stanowiacych osiagniecie naukowe

Osiggnieciem naukowym, bedacym podstawg do ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora
habilitowanego, jest cykl 5 powigzanych tematycznie artykuldéw naukowych [HI-H5]
opublikowanych w latach 2019-2023. Sumaryczny Impact Factor przedstawionego cyklu
publikacji, wedhug listy Journal Citation Reports (JCR), zgodnie z rokiem opublikowania,
wynosi 22.105, a sumaryczna liczba punktow MEIN (Ministerstwa Edukacji i Nauki) wynosi
550.

W 4 pracach przedtozonego cyklu jestem pierwszym autorem.

H1. Gasiorowski K, Gebarowski T, Moreira H, Kulma A, Szatkowski M, Szopa J. Impact of
fabrics from transgenic flax on cultures of skin cells. Adv Clin Exp Med. 2019 Apr;28(4):431-
438. doi: 10.17219/acem/92563. PMID: 30659788.

Impact Factor: 1.514; punkty MEIN: 70

Moj wktad w powstanie tej pracy polegal na ustaleniu metod badawczych, administrowaniu
projektem badawczym, wspolnym przeprowadzeniu prac badawczych, zarzqdzaniu danymi,
opracowaniu analizy statystycznej, pisaniu manuskryptu oraz jego edycji, opracowaniu

pismiennictwa.



H2. Gebarowski T, Wiatrak B, Janeczek M, Zuk M, Pistor P, Gasiorowski K. Were our
Ancestors Right in Using Flax Dressings? Research on the Properties of Flax Fibre and Its
Usefulness in Wound Healing. Oxid Med Cell Longev. 2020 Nov 24;2020:1682317. doi:
10.1155/2020/1682317.

Impact Factor: 6.543; punkty MEIN: 100

Moj wktad w powstanie tej pracy polegat na zdefiniowaniu celu badawczego, ustaleniu metod
badawczych, administrowaniu projektem badawczym, wspolnym przeprowadzeniu prac
badawczych, zarzqdzaniu danymi, opracowaniu analizy statystycznej, pisaniu manuskryptu

oraz jego edycji, opracowaniu pismiennictwa.

H3. Gebarowski T, Jeskowiak I, Janeczek M, Zuk M, Dobosz A, Wiatrak B. The
Technological Process of Obtaining New Linen Dressings Did Not Cause the Loss of Their
Wound-Healing  Properties. Materials (Basel). 2021 Dec 15;14(24):7736. doi:
10.3390/mal4247736.

Impact Factor: 3.748; punkty MEIN: 140

Moj wktad w powstanie tej pracy polegal na zdefiniowaniu celu badawczego, ustaleniu metod
badawczych, administrowaniu projektem badawczym, wspolnym przeprowadzeniu prac
badawczych, zarzgdzaniu danymi, opracowaniu analizy statystycznej, pisaniu manuskryptu

oraz jego edycji, opracowaniu pismiennictwa.

H4. Gebarowski T, Jeskowiak I, Wiatrak B. Investigation of the Properties of Linen Fibers
and Dressings. Int J Mol Sci. 2022 Sep 9;23(18):10480. doi: 10.3390/ijms231810480.

Impact Factor: 5.6; punkty MEIN: 140

Moj wktad w powstanie tej pracy polegal na zdefiniowaniu celu badawczego, ustaleniu metod
badawczych, administrowaniu projektem badawczym, wspolnym przeprowadzeniu prac
badawczych, zarzgdzaniu danymi, opracowaniu analizy statystycznej, pisaniu manuskryptu oraz
Jjego edycji, opracowaniu pismiennictwa, a takze jako autora korespondencyjnego, na ztoZeniu

manuskryptu do czasopisma i kontakcie z redakcjq czasopisma.



HS5. Gebarowski T, Benita Wiatrak B, Jeskowiak-Kossakowska I., Grajzer M and Prescha A.
,,0ils from Transgenic Flax Lines as Potential Chemopreventive Agents in Colorectal

Cancer”.2023, Biomedicines 11: 1-23. https://doi.org/10.3390/biomedicines11092592.

Impact Factor: 4.7; punkty MEIN: 100

Moj wktad w powstanie tej pracy polegat na zdefiniowaniu celu badawczego, ustaleniu metod
badawczych, administrowaniu projektem badawczym, przeprowadzeniu prac badawczych in
vitro, zarzgdzaniu danymi, opracowaniu analizy statystycznej, pisaniu manuskryptu oraz jego
edycji, opracowaniu pismiennictwa, a takze jako autora korespondencyjnego, na zlozeniu

manuskryptu do czasopisma i kontakcie z redakcjq czasopisma.

Do wniosku o wszczecie postgpowania habilitacyjnego dolqczono oswiadczenie wszystkich
zyjgcych wspotautorow publikacji, okreslajqgce indywidualny wktad merytoryczny kazdego z

nich w ich powstanie.

4.3. Omowienie celu naukowego i osiagnietych wynikéw prac stanowiacych

podstawe wszczecia postepowania habilitacyjnego

4.3.1. Wprowadzenie

Len (Linum usitatissimum) jest jednym z najstarszych materiatbw pochodzenia
ros$linnego wykorzystywanych przez cztowieka. Najstarsze odkryte widkna Iniane zwigzane
z dziatalno$cig przez cztowieka pochodza z gornego paleolitu z jaskini Dzudzuana w Gruzji
(Kvavdze 2009). Jego zastosowanie jest rowniez udokumentowane z innych stanowisk
archeologicznych (Soffer 2004, Kislev 2011). Archeologiczne dowody uprawy udomowionegj
formy Inu pochodza z rolniczych stanowisk neolitycznych datowanych na 7000 lat
(McCorriston1997). W czasach starozytnych len uprawiano dla wiokien tekstylnych, jak
rowniez dla oleju, ktory byl ekstrahowany z nasion (Lucas nad Harris 1962).

Najwczesniejsze informacje o medycznym zastosowaniu opatrunkow Inianych pochodza
z Mezopotamii (Adamson 1991). Opatrunki Iniane byly szeroko wykorzystywane, przy czym
stosowano takze ich modyfikacje. Wsrod wielu opisdw zastosowania Inu, szczegdlnie
interesujaca jest modyfikacja opatrunku za pomocg miodu. Tekst AMT 16/5 opisuje metode
leczenia zakazonej rany za pomocg Inianych kompresow nasgczonych miodem (Scurlock

2014). Interesujacy jest opis na tabliczce z pismem klinowym BAM 159 leczenia zapalenia



przyzebia za pomoca Inianej szmatki nasgczonej miodem (Scurlock 2014). W starozytnym
Egipcie len byt wykorzystywany giéwnie do produkcji ubran i oleju uzywanego w lampach,
ale znalazl réwniez pewne zastosowanie w medycynie. Mianowicie wykorzystywano len w
postaci bandazy, tamponéw i siemienia Inianego. Papirus Ebersa wspomina o stosowaniu
Inianego opatrunku do leczenia ran nozdrzy. Interesujace jest rOwniez zastosowanie Inianych
bandazy do podtrzymywania $wiezego migsa przykladanego do rany (Wade 2017). Tym
$wiezym migsem byla tkanka pozyskiwana z konczyny piersiowej bydta, prawdopodobnie na
drodze wiwisekcji. W papirusie Edwina-Smitha opatrunek Iniany wkladany jest do jamy
nosowej ” ...powiniene$ zrobi¢ dla niego dwa waciki z Inu, (1) powiniene$ oczysci¢ kazdy robak
z krwi, ktory zakrzept na wewnetrznej stronie jego nozdrza" (Wade 2017). Swiadectwa
papirusu Ebersa i papirusu Edwin-Smitha dowodza, Zze Iniane bandaze byly uzywane do
leczenia ran i zkaman (Brorson 2009). Papirus Ebersa wspomina rdwniez o stosowaniu Inianych
szwow do zamykania ran (Saber 2011). Podobnie jak w Mezopotamii, uzywano go rowniez do
stabilizacji ztaman. W papirusie medycznym Edwina Smitha opisane s3 rézne rodzaje plint z
ptotnem: (a) orteza z drewna wyscietana ptotnem (Edwin Smith, przypadek 7) wktadana do ust,
aby ufatwi¢ karmienie pacjenta, (b) szyna z ptétna (Edwin Smith, przypadek 35, zlamany
obojczyk), (c) sztywny, przypominajacy stupek zwdj z ptétna (Edwin Smith, przypadki 11
112), (d) mozliwe, ze do szynowania ztaman uzywano kartonazu, podobnego do naszego gipsu
paryskiego, rowniez wykonanego z ptotna (Saber 2010).

W medycynie greckiej, Hipokrates zalecat stosowanie wtokna Inianego do stabilizacji
rozchwianych zgbow oraz jako opatrunek na réznego rodzaju rany. Rzymski encyklopedysta
Aulus Cornelius Celsus w swoim dziele "De re Medicina" zaleca, aby szwy byly: "migkkie 1
nie nadmiernie skrecone, aby byty latwiejsze dla danej czesci". Prawdopodobnie ma on na
mysli szwy Iniane (Marin et al. 2019). Bandaze Iniane byty najczgstszym rodzajem opatrunku
stosowanym do wigzania ran. Jednak Korneliusz Celsus zalecatl pokrycie rany specjalng
mieszanka zawierajacg octan miedzi, tlenek olowiu, alun, suszonga smotle, suszong zywice
sosnowa, olej 1 ocet (Belfiglio 2015b). Korneliusz Celsus 1 Klaudiusz Galen zalecali stosowanie
plastrow 1 Inianych bandazy w leczeniu owrzodzen konczyn (Wittens 1995). W §redniowieczu
nadal stosowano te same $rodki, co w starozytnosci, chociaz chirurdzy nie byli juz lekarzami.

Rewolucja w dziedzinie produktéw syntetycznych miala miejsce w XX wieku. W latach
50-tych przemyst tekstylny produkowat widkna syntetyczne i tkaniny z polimerow, w tym
nylonu, polietylenu, polipropylenu, poliestrow, poliwinylu, akrylu i olefin (Ovington 2002).

Spowodowalo to wyparcie Inu jako materiatu opatrunkowego.



Pomimo stosowania roznego typu syntetycznych opatrunkow, trudno gojace si¢ rany sg
nadal wielkim wyzwaniem (Ferreira et al. 2006). Z jednej strony poznanie mechanizméw
powodujacych zaburzenie procesu gojenia, a z drugiej uzyskanie zdolnosci do modyfikacji
genetycznej roslin, sprawity, ze mozliwe bylo sprecyzowanie wymagan wobec innowacyjnego
materiatu opatrunkowego. Pod koniec XX wieku podjeto zatem probe modytikacji Inu, tak by
uzyskal pozadane, unikatowe wilasciwosci 1 tym samym stal si¢ cennym materialem
opatrunkowym. Podstawa modyfikacji, bylo stwierdzenie, ze w obrebie dtugo gojacych si¢ ran
fibroblasty wykazuja zmieszong odporno$é na stres oksydacyjny (Wall 2008). Wiadomo, ze
stres oksydacyjny jest jednym z kluczowych czynnikow w patogenezie ran przewlektych
(Simon et al. 2004). Stres oksydacyjny powoduje uszkodzenia makromolekut komérkowych,
rozregulowuje biatka biorgce udziat w replikacji DNA, zaburza cykl komorkowy i sprzyja
apoptozie fibroblastow (Chen et al. 2004, Oshima 2004). Szlak fenylopropanoidowy jest
zrodtem wielu zwigzkow bedacych pochodnymi fenyloalaniny, takich jak flawonoidy,
monomery ligniny, lignany, kwasy fenolowe i ich estry (Winkel-Shirley 2009). Zwigzki te
dziatajg jako przeciwutleniacze i helatory kationdw dwuwarto$ciowych. Z kolei wysoka
zawartos¢ kwasow omega-3 i omega-6 w oleju Inianym ma bardzo korzystny wptyw na gojenie
si¢ ran (Ruthin 2009).

Aby uzyska¢ pozadane Inu cechy rozpoczeto wykonywa jego modyfikacji.
Dwutygodniowe eksplantaty liScienia i hipokotylu transformowano przy uzyciu szczepu Agrobacterium
tumefaciens C58C1:pGV2260 niosacego wektor binarny zawierajacy trzy cDNA z Petunii hybrida,
kodujace syntaze chalkonowa (CHS, nr akcesyjny bazy danych EMBL/GenBank. X04080), izomeraze
chalkonu (CHI, nr akcesyjny bazy danych EMBL/GenBank X14589) i reduktaze dihydroflawonolu
(DFR, nr akcesyjny bazy danych EMBL/GenBank X15537) w orientacji sensownej pod kontrolg
promotora 358 i terminatora OCS. 14,15 Ro$liny transgeniczne zostaty wstgpnie wyselekcjonowane za
pomocg PCR przy uzyciu starterow specyficznych dla genu opornosci na kanamycyn¢ (npt II), a
nastepnie wyselekcjonowane za pomocg analizy Northern blot (Lorenc-Kukula 2005). Nowa
odmiana zmodyfikowanego Inu Flax Aid cechuje si¢ wzrostem poziomu fenoli we widknach,
wzrostem zawarto$ci nienasyconych kwasow tluszczowych w nasionach i silny wzrost
zawarto$ci lignanow w platkach nasiennych (Lorenc-Kukula 2005, Kulma 2015). Wykazano,
ze profil metaboliczny transgenicznego Inu dotyczy zmian w poziomie np. wielonienasyconych
kwasow  tluszczowych, kompleksow lignanowych, karotenoidow, flawonoidéw i
fenylopropanoidéw (Zuk 2011). W zmodyfikowanych wioknach Inu nastapil wzrost poziomu
celulozy do ligniny poprzez wyciszenie genu biatka CAD, enzymu, ktory katalizuje biosynteze

monomerdéw ligniny (Czemplik 2017). Badania przeprowadzone na liniach komoérkowych a



obejmujgce ocena proliferacji i zywotnosci komorek, liczby komorek apoptotycznych, cyklu
komoérkowego, genotoksycznosci, poziomu wolnych rodnikow tlenowych oraz okreslenie liczby
komorek wykazaly, ze len modyfikowany posiada lepsze wlasciwosci niz len tradycyjny
(Gebarowski 2020). Przeprowadzono takze badania kliniczne na 30 pacjentach z przewlektymi
nie gojacymi si¢ owrzodzeniami zylnymi zlokalizowanymi na nogach. Sredni czas
wystepowania owrzodzen wynosit miedzy 7 a 9 lat. U tych chorych zastosowano opatrunki z
modyfikowanego genetycznie Inu i oktady z oleju Inianego. U pacjentdw zaobserwowano
zmniejszenie si¢ wrzodow (u 80)%), zmniejszenie wysieku (u 66%), zmniejszenie odczuwania
bolu (u 96%), pojawienie si¢ ziarniny (u 93%) a u 23% pacjentdw stwierdzono wyleczenie
(Skorkowska-Telichowska 2010). Wyniki te nalezy uzna¢ za bardzo dobre. Opisano takze
przypadek 66-cio letniego mezczyzny z niegojaca si¢ przez 2,5 roku rang. Wdrozone leczenie
przy zastosowaniu opatrunkéw Inianych zwilzonych emulsja olejowa uzyskana z nasion Inu.
Uzyskano wyleczenie po okresie 12 tygodni (Skorkowska-Telichowska 2012).

Len jest wiec rosling, ktérej zastosowanie w medycynie ma wielowiekowg tradycje i w
obecnej chwili, dzigki osiggnigciom inzynierii genetycznej ma szans¢ stanowi¢ powazng

alternatywe dla innych materiatow.

4.3.2. Cel badawczy

Gléownym celem podjetych badan, opisanych w pracach skfadajacych si¢ na osiggnigcie
habilitacyjne, byla szczegélowa analiza surowcéw Inianych otrzymanych z roslin
transgenicznych, skupiajgca si¢ na ich ekologicznym profilu, whasciwosciach bioaktywnych, i

potencjale w leczeniu trudno gojacych si¢ ran.

Znaczacy nacisk polozono na mozliwo$¢ wykorzystania Inu do stymulowania proceséw
regeneracyjnych skory, co ma bezposrednie przetozenie na aplikacje medyczne, zwlaszcza w
kontekscie ran przewlektych, ktére stanowig wyzwanie dla wspotczesnej medycyny. Badanie miato
na celu nie tylko identyfikacje zwigzkow bioaktywnych w tkaninach Inianych mogacych przyczynic¢
si¢ do przyspieszenia gojenia, ale takze zrozumienie mechanizmow ich dziatania na poziomie
komoérkowym. Przez integracje wiedzy z zakresu biotechnologii, medycyny regeneracyjnej i nauk
o materiatach, projekt dazytl do opracowania innowacyjnych rozwigzan, ktére moga zmieni¢

podejscie do leczenia ran, oferujgc alternatywe dla tradycyjnych metod.
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Prace oryginalne obejmowaly nastepujace szczegdtowe cele badawcze:

o (Celem pierwszej pracy byto poréwnanie wptywu tkanin Inianych pochodzacych z roslin

transgenicznych z nadekspresjg kwasow fenolowych i flawonoidow (W92) oraz

polihydroksymaslanu (M48) oraz tkanin z ro$liny nietransgenicznej (Nike) na hodowle
ludzkich komérek skory, a przez to oceng przydatnosci w gojeniu si¢ ran.
e W nastepnej pracy badano efekt widkna z tradycyjnej odmiany Inu oraz widkien z dwdch

transgenicznych roslin na hodowle komérkowe, powszechnie stosowane jako modele in

Vitro gojenia si¢ ran. Do badan wykorzystano wiokno z odmian M50, B14 oraz MB.
e Celem kolejnych badan bylta ocena, czy proces technologiczny otrzymywania tkanin

Inianych z roélin transgenicznych nie spowodowat utraty wlasciwosci leczniczych wiokien

Inianych.
e W kolejnej pracy zastosowano linie modelowa V79. W trakcie badan bylo porownano
wlasciwosci tradycyjnych widkien Inianych i opatrunkow oraz tych z roélin

transgenicznych. Szczegolng uwage zwrocono na badania zwigzane ze stresem

oksydacyjnym.
e (elem ostatniej pracy bylo zbadania wlasciwosci chemoprewencyjnych oleju Inianego

otrzymywanego nasion z wczesniej badanych roslin transgenicznych.

4.3.3. Uzyskane wynikKi

H1 Gasiorowski K, Gebarowski T, Moreira H, Kulma A, Szatkowski M, Szopa
J. Impact of fabrics from transgenic flax on cultures of skin cells. Adv Clin Exp
Med. 2019 Apr;28(4):431-438. doi: 10.17219/acem/92563.

W badaniach wykorzystano 2 rodzaje tkaniny w ros$lin modyfikowanych genetycznie (M48 1 W92)
oraz dla porownania tkaning z roslin Inu wtoknistego typu Nike. Badane tkaniny Iniane uwalniaty do
srodowiska wodnego wykrywalne ilo$ci zwigzkow fenolowych, co wykazala analiza HPLC.
Pomimo r6znic w zawarto$ci 1 uwalnianiu poszczegolnych zidentyfikowanych zwigzkow
fenolowych, catkowita ilo$¢ zwigzkow fenolowych uwolnionych do roztworéw wodnych po 48 h
inkubacji badanych tkanin Inianych w roztworze PBS byta ponad dwukrotnie wyzsza w przypadku
tkaniny W92 w poréwnaniu do Inu Nike. W przypadku tkaniny M48, podczas 48-godzinnej

inkubacji, do roztworu wodnego uwolniono o 30% mniej zwigzkéw fenolowych niz z tkaniny Nike,
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chociaz catkowita aktywno$¢ antyoksydacyjna tego ekstraktu byta pordwnywalna do ekstraktu z
tkaniny typu Nike. Dodatkowo tkanina M48 uwalniata polihydroksymaslan, ktéry w kontakcie z
ptynami ustrojowymi ulega degradacji do D,L-B-hydroksymaslanu. Podobne wyniki uzyskano w
przypadku tkanin Inianych inkubowanych przez 48 godz. w pozywce hodowlane;j.

Inkubacja keratynocytow i fibroblastéw w obecnosci badanych fragmentéw tkanin Inianych
prowadzita do wyraznego wzrostu proliferacji komodrek, mierzonego testem SRB. Z kolei komorki
monocytoidalne (THP1) hodowane w obecno$ci wodnego ekstraktu z tkanin wykazywaly istotny
spadek wzrostu. Wptyw fragmentéw tkanin Inianych na keratynocyty i fibroblasty oraz wodnego
ekstraktu z tkanin (THPI) na wzrost komorek skory porownano do wzglednych hodowli
kontrolnych.

W badaniach stwierdzono umiarkowany wzrost liczby komoérek hodowli ludzkich
keratynocytow po 48-godzinnej inkubacji z badanymi tkaninami Inianymi. Efekt ten byt zalezny do
powierzchni kawatkéw tkanin obecnych w hodowlach keratynocytow. Wzrost komorek byt o 24%
wyzsza w przypadku W92 niz w hodowli kontrolnej (bez tkaniny Inianej) 1 o 20% wyzsza w
przypadku tkaniny Inianej M48.

Stwierdzono réwniez wplyw tkanin Inianych na proliferacj¢ fibroblastow izolowanych ze
skory. Efekt ten byt najsilniejszy w obecnoéci 0,5 cm? Inu w poréwnaniu do hodowli kontrolnych
(bez tkaniny Inianej) zarowno w przypadku M48 (wzrost 0 52%), jak i W92 (wzrost 0 49%). Wyniki
uzyskane przy wiekszej (1 cm?) i mnigjszej (0,25 cm?) powierzchni fragmentéw tkaniny Inianej nie
byly tak wyrazne, cho¢ statystycznie istotne. Wpltyw tkaniny Inianej nietransgenicznej Nike na
proliferacj¢ fibroblastow byt wprost proporcjonalny do powierzchni tkaniny obecnych w hodowli
komorkowej, a w obecnosci kawatkow 1 cm? tkaniny proliferacja komoérek byta nawet o 46% wyzsza
niz w hodowli kontrolne;.

W przypadku wykonania badan na linii komorek rosngcych w zawiesinie nie byto mozliwosci
sprawdzenia bezposredniego dzialania tkaniny na komorki. W badaniach sprawdzono wplyw
ekstraktow z tkanin Inianych na proliferacj¢ ludzkiej monocytoidalnej linii komoérkowej (THP1).
Badane tkaniny Iniane wyraznie zmniejszaly proliferacje linii THP1; spadek o 42% (M48), o0 40%
(Nike) i 0 28% (W92) oszacowano dla ekstraktu izolowanego z 1 cm? - powierzchni tkaniny, w
poréwnaniu do hodowli kontrolne;.

Wewnatrzkomorkowa zawartos¢ ROS w komorkach THP1 hodowanych przez 48 godz. z
ekstraktami z badanych tkanin Inianych (komorki spoczynkowe/nieaktywowane) oraz w komoérkach
THP1 stymulowanych estrami forbolu (PMA, 200 nM przez 2 godz.) oceniano za pomocg
standardowego testu utleniania DCFH-DA. Wyniki poréwnano z wynikami uzyskanymi we

wzglednych kulturach kontrolnych (bez ekstraktow z tkanin Inu). W spoczynkowych komorkach
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THP1, nieaktywowanych, wodne ekstrakty z 3 rodzajow tkanin Inianych zwigkszaty produkcje ROS
w komérkach THP1. Wzrost ten byt najwiekszy przy dawce ekstraktu wytworzonego z 1,0 cm? z
tkaniny Inianej, o ponad 50% w przypadku Nike, 0 45% dla tkaniny W92 i 0 32% dla tkaniny M48
w poréwnaniu z poziomem ROS w hodowli kontrolne;.

W komorkach THP1 aktywowanych za pomocga PMA, nizsze dawki wodnych ekstraktow z
badanych tkanin Inianych (0,25 cm? ekstrahowanej tkaniny) powodowaty niewielki wzrost (o okoto
10% w przypadku ekstraktow Nike i W92) wewnatrzkomorkowych ROS, natomiast wyzsze dawki
ekstraktow (1,0 cm? ekstrahowanej tkaniny) prowadzity do wyraznego spadku zawartoéci ROS w
komorkach THP1 o okoto 10% (Nike) i o prawie 25% (W92 i M48). Dla badanych tkanin oceniano
réwniez $rednig predkos¢ migracji HDMEC (um/h) w obecno$ci wodnych ekstraktow z fragmentow
1,0 cm? tkanin Inianych oraz w kontrolnej hodowli komérek (bez badanych ekstraktow). Ekstrakty z
tkanin Inianych r6znily si¢ istotnie wplywem na migracj¢ komorek srodbtonka. Predkos¢ migracji
komorek zwigkszala si¢ 0 33% w obecnosci ekstraktu z tkaniny M48 1 0 20% z ekstraktem z tkaniny
W92, natomiast ekstrakt z nietransgenicznej tkaniny Nike powodowat zmniejszenie o 50% predkosci
migracji komoérek w poréwnaniu z hodowla kontrolng (bez badanych ekstraktow).

Dla poréwnania aktywnosci poszczegdlnych tkanin wykonano analiz¢ multikryterialng
(indeks MCA). Og6lny korzystny wplyw na hodowle komorek skory (indeks MCA) byt wyzszy o
okoto 47% w przypadku tkaniny W92 1 0 34% w przypadku M48 niz w przypadku nietransgenicznej
tkaniny Inianej Nike. Analiza wykazata, ze tkanina Iniana W92 wykazywala najkorzystniejszy
ogolny efekt na hodowle komorek skory, co moze mie¢ znaczenie we wspomaganiu procesu gojenia
si¢ ran.

Podsumowanie wynikéw H1: Korzystny materiat opatrunkowy powinien uwalnia¢ do wilgotnego

srodowiska rany zwigzki aktywne, ktore mogtyby sprzyja¢ gojeniu si¢ uszkodzen skory. Badane
tkaniny Iniane uwalnialy wykrywalne iloSci polifenoli 1 polihydroksymaslanu do roztworow
wodnych i1 do podiozy hodowli komoérkowej, roznity si¢ takze zdolno$cig uwalniania - zwiazki z
tkaniny W92 byly najlatwiej uwalniane. Przyczyna tego stanu rzeczy nie jest jeszcze znana, ale
wczesniejsze eksperymenty sugerowaty, ze polimery celulozy we wtoknie W92 byly mniej ciasno
zwigzane niz w tkaninie M48, co moze wptywa¢ na efektywnos$¢ ekstrakcji. Prawdopodobnie
bardziej gesta struktura wldkien tkaniny M48 powoduje wolniejsze uwalnianie zwigzkéw
fenolowych z tej tkaniny do roztworu wodnego w procedurze 48-godzinnej inkubacji. Chociaz
nadmiar wolnych rodnikow jest szkodliwy 1 najwyrazniej powinny one by¢ ograniczone, aby
zapobiec uszkodzeniu i1 $§mierci komdrek, normalny, fizjologiczny poziom wolnych rodnikoéw jest
niezbednym skladnikiem wielu wewnatrzkomérkowych szlakow przekazywania sygnatow,

odgrywajac tym samym istotng rol¢ w komoérkowej odpowiedzi na stres i w naprawie tkanek. Na
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przyktad wolne rodniki sg istotnymi regulatorami funkcji komorek §rédblonka podczas tworzenia
nowych naczyh w procesie gojenia si¢ ran i najwyrazniej majg kluczowe znaczenie dla obrony
gospodarza przed infekcjami bakteryjnymi. W leczeniu przewlektych ran potrzebny jest precyzyjnie
dostrojony modulator ROS, zdolny do zmniejszenia nadmiaru wolnych rodnikow bez wptywu na
podstawowa pule ROS potrzebng do normalnych proceséw fizjologicznych 1 sygnalizacji
wewnatrzkomorkowej oraz niezbedng do odpornosci na infekcje bakteryjne. Na podstawie
uzyskanych wynikdbw mozna stwierdzi¢, ze tkaniny Iniane M48 i W92 s3 obiecujacymi
modulatorami poziomu wolnych rodnikéw, zdolnymi do modalnego zwigkszenia podstawowe;j puli
ROS oraz do zmniejszenia nadmiaru wolnych rodnikow w komorkach aktywowanych do generacji
ROS. Wyniki badan in vitro wykazaly, ze badane tkaniny Iniane pochodzace z roslin
transgenicznych, jak rdwniez wyodrgbnione z nich ekstrakty poprawiaja aktywnos$¢ komorek, co
moze mie¢ znaczenie w procesie gojenia si¢ ran. Porownanie wynikow uzyskanych w 6 testach z
zastosowaniem MCA wskazuje, ze potencjalnie korzystny wptyw na gojenie si¢ ran skory mogt by¢
wyraznie silniejszy w przypadku tkanin z Inu transgenicznego - 0 47%. (W92) i 0 34% (M48) w
porownaniu do nietransgenicznej tkaniny Inianej (Nike). Tkaniny Iniane W92 i M48 wydaja si¢ by¢
obiecujacym materialem do opracowania nowego typu opatrunkéw, zdolnych do poprawy gojenia

si¢ ran skory.

H2. Gebarowski T, Wiatrak B, Janeczek M, Zuk M, Pistor P, Gasiorowski K.
Were our Ancestors Right in Using Flax Dressings? Research on the Properties
of Flax Fibre and Its Usefulness in Wound Healing. Oxid Med Cell Longev.
2020 Nov 24;2020:1682317. doi: 10.1155/2020/1682317.

W nastepnych pracach (H2-HS5) analizowano aktywnos¢ biologiczng surowcow uzyskanych z roslin

typu Nike, M50, B14, oraz surowca otrzymanego z obu typoéw roslin. Zmiana rodzaju badanych

tkanin byta zwigzana w uzyskaniem nowych roslin transgenicznych i realizacjq nowego projektu
badawczego.

Analizowane w publikacji wtokna Iniane nie roznity si¢ istotnie pod wzgledem zawartosci
podstawowych polimerow $ciany komorkowej (celuloza, pektyny, lignina, hemiceluloza). Badane
wtokna rdéznita zawarto§¢ substancji potencjalnie bioaktywnych, takich jak zwiazki fenolowe,
polihydroksymaslan i poliaminy.

Wszystkie testy aktywno$¢ biologicznej wykonywano z wykorzystaniem ekstraktu z wtokna
Inu. W badaniach wykorzystano ekstrakty z wldkna uzyskane z widkna o masie od 5 do 40 mg na 1
ml pozywki hodowlanej. Ze wzgledu na specyfike wtdkna nie byto mozliwos$ci wykonywania badan

w ko-hodowli.
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Testy aktywnosci biologicznej rozpoczeto od oceny zywotnos¢ komorek. Do badan wybrano
linie komorkowa fibroblastow mysich (Balb/3T3). Linia ta jest zalecang do oceny cytotoksycznosci
wyrobow medycznych. Wszystkie badane wtokna nie powodowaly wzrostu liczby komoérek
nekrotycznych w poréwnaniu z hodowlami kontrolnymi (inkubowanymi tylko w pelnej pozywce).
Najwigksza liczbe komodrek nekrotycznych zaobserwowano w przypadku oceny 20 mg Inu nie
modyfikowanego genetycznie (Nike), o okoto 4% wigcej niz w hodowli kontrolnej. W pozostatych
badanych przypadkach liczba komoérek nekrotycznych nie przekraczata 1% w pordéwnaniu z
kontrola.

Wplyw wlokna Inianego na wzrost fibroblastow. Nastepnym badanym parametrem byta
ocena wptywu wzrost komorek poprzez pomiar ilosci biatka w te§cie SRB. Widkno Iniane wptywato
na ilo§¢ catkowitego biatka komoérkowego w hodowlach fibroblastow mysich (Balb/3T3), jak
réwniez ludzkich fibroblastow skory (NHDF) po czasie inkubacji 48h.W komoérkach Balb/3T3 nie
stwierdzono znaczacego obnizenia poziomu biatka, niezaleznie od zastosowanego witdkna, co
$wiadczy moze rowniez $wiadczy¢ o braku cytotoksycznos$ci. Przy masie 20-40 mg zaobserwowano
wzrost catkowitego biatka komoérkowego dla wszystkich badanych typow widkna w poréwnaniu z
kontrolg. Wzrost ten stwierdzono we wszystkich badanych dawkach dla wlokien nie
modyfikowanych (Nike) dla obu linii fibroblastoéw, oraz B14 w hodowli ludzkich fibroblastow
skornych. W zakresie stezen 10-40 mg wzrost catkowitego biatka komoérek Balb/3T3 byt istotny po
inkubacji hodowli z wtdknem M50 1 B14. W tym samym zakresie stezen zaobserwowano catkowity
wzrost biatka komorek NHDF po inkubacji z wtoknem uzyskanym z roslin typu M50.

Polaczenie obu typow wiokien (M50+B14) spowodowalo wzrost calkowitej ilosci biatka
komorkowego w obu liniach fibroblastow. Wzrost ten byt statystycznie istotny tylko w dawkach 10
130 mg dla hodowli fibroblastow mysich.

Pierwsza faza gojenia si¢ rany poprzedzajacg faze proliferacyjng jest faza zapalenia. Gojenie
si¢ ran sklada si¢ z trzech nakladajacych si¢ na siebie faz gojenia: zapalenia, proliferacji i
remodelingu. W fazie zapalenia nastgpuje wzrost liczby cytokin i komoérek odpornosciowych, ktore
umozliwiajg oczyszczenie rany. Proces ten powinien si¢ zakonczy¢ regeneracjg uszkodzonej skory.
Linig modelowa w ocenie stanu zapalnego jest linia komorek monocytarnych THP-1. Dlatego tez
oceniono efekt badanych wiokien na catkowita ilo$¢ biatka komérek THP-1 po 48 godzinach
inkubacji. Nike hamowato catkowita wzrost komoérek w calym zakresie badanych stezen (réwniez
10-40 mg statystycznie istotne). Wzrost proliferacji stwierdzono dla wtokien M50, oraz kombinacja
M50 i B14 w dawce 10 mg.

Przy dawce 20 mg (M50) i 20-30 mg (M50+B14), obserwowano zmniejszenie iloSci biatka

komorkowego w poréwnaniu z kontrolg. Co ciekawe, przy stezeniach 30-40 mg dla widkna M50 i
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40 mg dla M50+B14, obserwowano zmniejszenie ilosci biatka komérkowego w poroéwnaniu z
hodowlami komérkowymi przed dodaniem widkna co wskazuje na efekt cytotoksyczny tych wtokien
w wysokich dawkach, co ma znaczenie w pdzniejszych etapach gojenia si¢ ran. 48-godzinna
inkubacja hodowli komérek monocytarnych THP-1 z wildoknem B14 powodowata wzrost ilosci
biatka catkowitego w zakresie stezen 5-30 mg. Jednak w najwyzszym badanym st¢zeniu wtokno to
wykazywalo hamujacy efekt wzrost w poréwnaniu z kontrola.

W gojeniu si¢ ran, w fazie proliferacji, najwazniejszy jest wzrost liczby keratynocytow.
Dlatego tez oceniono wplyw wtokna na wzrost tego typu komoérek rowniez poprzez pomiar ilo$ci
biatka w teScie SRB. Dla wszystkich badanych wtokien w calym badanym zakresie stgzen
obserwowano statystycznie istotny wzrost catkowitej ilo$ci biatka w porownaniu z kontrola. Dla
wszystkich badanych prob zaobserwowano zalezno$¢ od stezenia, gdzie najwigkszy wzrost ilo$ci
biatka wykazano przy najnizszych stezeniach (5Smg). Najwigkszy wzrost obserwowano w hodowlach
inkubowanych z kombinacja obu zmodyfikowanych wldkien (M50+B14).

Nastepnym waznym etapem fazy proliferacyjnej w gojeniu si¢ ran jest tworzenie bogato
unaczynionej ziarniny. W badaniach tych przeprowadzono oceng ilosci biatka komorkowego w
hodowli ludzkich komorek $rodbtonka naczyniowego skory HMVEC-D. Najwickszy wzrost biatka
komorkowego zaobserwowano przy dawce 20mg we wszystkich badanych probach. Tradycyjny len
(Nike) powodowat wzrost catkowitej ilosci biatka komorkowego w catym badanym zakresie stezen
a wlokno M50 w dawkach (5 1 10mg). Natomiast w wyzszych stezeniach (20 1 40 mg) obserwowano
spadek catkowitej ilosci biatka w linit HMVEC w poréwnaniu z kontrolg. Po zastosowaniu widkna
B14 stwierdzono wzrost catkowitej ilosci biatka w dawkach 10 mg i 20 mg, natomiast w pozostatych
zastosowanych dawkach wykazano podobng ilo$¢ biatka komérkowego jak w hodowli kontrolne;.
Co ciekawe, najwickszy wzrost biatka komorkowego zaobserwowano po potaczeniu obu
zmodyfikowanych rodzajow Inu M50+B14.

Nowotwory naskorka sg jednymi z najcze¢stszych nowotworow skory. Stanowiag okoto 65-
75% wszystkich nowotworéw skory (okoto 25% wszystkich nowotwordw). Oczekuje si¢, ze badany
materiat opatrunkowy nie zwiekszy podziatow komorkowych nowotworu. Dlatego tez sprawdzono
wplyw badanych materialéw na wzrost komorek raka naskorka (A431). W badaniach stwierdzono
zahamowanie catkowitej ilosci biatka komoérkowego w poréwnaniu do hodowli kontrolnych we
wszystkich badanych wioknach i w catym zakresie badanych dawek. Najsilniejszy efekt
obserwowano po 48 godz. inkubacji hodowli w obecnosci wtokna Nike.

Calkowita liczba komoérek. Wzrost catkowitej ilosci biatka komorkowego moze wskazywac
na wzrost masy komoérkowej lub wzmozone podzialy komorkowe (proliferacje). Ze wzgledu na

oczekiwanie zwigkszonej proliferacji fibroblastow skory podczas intensywnego gojenia si¢ ran,
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oceniano liczbe komérek NHDF i1 Balb/3T3 po inkubacji przez 48 godzin w obecnosci badanych
wilokien. Po 48-godzinnej inkubacji komorek Balb/3T3 z Nike w zakresie stezen 5-20 mg,
stwierdzono podobna liczb¢ komoérek obserwowano jak w kontroli. Wraz ze wzrostem masy
badanego widkna obserwowano spadek liczby komorek. W przypadku widékna M50, B14 oraz
kombinacjach tych dwoch rodzajow witokien, zaobserwowano wzrost liczby komorek Balb/3T3 w
poréwnaniu z kontrolg (z wyjatkiem dawki S5mg - M50). Natomiast liczba ludzkich komoérek
fibroblastow skornych byta wyzsza w poréwnaniu z kontrola przy wszystkich dawkach i1 wszystkich
badanych wtdknach.

Ocena poziomu wewnatrzkomorkowego wolnych rodnikow. Wraz ze wzrostem liczby
komorek, w wyniku procesd6w metabolicznych zachodzacych przez zwigkszong liczb¢ komorek,
wzrasta ilo§¢ wolnych rodnikow tlenowych. Dlatego oceniano poziom wolnych rodnikow w hodowli
komoérek NHDF inkubowanymi z badanymi wtoknami przez 48 godzin. Wszystkie badane dawki
wszystkich testowanych wiokien powodowaly wzrost poziomu ROS do 20% w poréwnaniu z
kontrolg (z wyjatkiem kombinacji wtokien M50 1 B14, gdzie wzrost byt znaczacy tylko przy dawce
40 mg).

Jednoczesnie przeprowadzono badanie majace na celu ocene efektu na poziom ROS w
komorkach, ktore wczesniej poddano egzogennemu stresowi oksydacyjnemu poprzez dodanie
100uM H20:2 . Wszystkie badane wldkna obnizaly poziom wolnych rodnikéw w poréwnaniu z
kontrolg, do ktdrej podawano 100 uM H20..

Apoptoza. Aby oceni¢ liczbe komorek w apoptozie 1 nekrozie, wykonano barwienie
aneksyng V sprze¢zong z FITC 1 jodkiem propidyny. Po 48-godzinnej inkubacji komoérek liniit NHDF
z badanymi wldknami odsetek komodrek w stanie nekrozy nie przekraczal wigcej niz 5%. Suma
komorek w fazie apoptozy 1 apoptoza byla najwyzsza w najwyzszych badanych dawkach 1 nie
przekraczata ponad 22%. Najmniejszg liczbe komorek w fazie apoptozy obserwowano w hodowlach
inkubowanych z widknem ros$lin M50. Suma komorek nekrotycznych i apoptotycznych nie
przekraczata 10%.

Cykl komoérkowy. Przeprowadzono analize cyklu komoérkowego, aby sprawdzié, czy
inkubacja hodowli z badanymi fibrami spowodowata wzrost liczby komorek w fazie proliferacji
(faza S). Po 48-godzinnej inkubacji komérek NHDF z badanymi widknami stwierdzono wzrost
liczby komorek w fazie S.

Ocena genotoksycznosci. Wptyw na uszkodzenia DNA w komoérkach NHDF badanych
wtdkien Inianych oceniano w tescie kometowym. llo§¢ DNA w glowie komety po inkubacji komorek
NHDF z badanymi fibrami poréwnano z iloscia DNA w hodowli kontrolnej. Nie wykazano efektu

genotoksycznego. W zwiazku z tym sprawdzono wplyw badanych wtokna na naprawe uszkodzen
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genotoksycznych wywotanych stresem oksydacyjnym. Stres oksydacyjny indukowano poprzez
inkubacj¢ hodowli komérkowych z H20,. Ilo§¢ DNA w glowie komety po inkubacji hodowli
komorkowych z badanymi wtoknami byta wyzsza niz w hodowli kontrolnej inkubowanej z H20>

Najsilniejsze efekt reparacji zaobserwowano po inkubacji hodowli komoérkowych w
obecnosci potaczonych widkien M50 1 B14 w dawce 30 mg.

Podsumowanie wynikéw H2:

Ograniczeniem przeprowadzonych badan byt brak oceny poziomu cytokin prozapalnych waznych w
procesie gojenia si¢ ran. Pomimo tego badanie w warunkach in vitro wykazato, ze zmodyfikowane
wtokno Iniane posiada jeszcze lepsze wlasciwosci niz tradycyjny len. Badanie wykazato wyraznie
korzystne efekty. Wykazano, ze poziom nekrozy byt wyzszy dla nie modyfikowanej odmiany Inu
niz zmodyfikowanej genetycznie. Wyzszy poziom stezenia biatka catkowitego komorek
(fibroblastow, keratynocytéw i komorek srodbtonka mikrokrazenia skdrnego) zaobserwowano dla
wszystkich badanych typach widkien w poréwnaniu z kontrolg. M50 1 B14 wykazaty wysoki poziom
reparacji w badaniach oceny genotoksycznosci; najnizszy poziom komorek apoptotycznych
zaobserwowano w hodowlach poddanych dziataniu M50. Przeprowadzone badania wykazaty, ze
badane, zmodyfikowane odmiany Inu majg pozytywny efekt na modelu hodowli komérkowych.

Otrzymane wyniki wydajg si¢ by¢ obiecujace do dalszych badan in vivo.

H3. Gebarowski T, Jeskowiak I, Janeczek M, Zuk M, Dobosz A, Wiatrak B.
The Technological Process of Obtaining New Linen Dressings Did Not Cause
the Loss of Their Wound-Healing Properties. Materials (Basel). 2021 Dec
15;14(24):7736. doi: 10.3390/mal4247736.

W tej czesci badan sprawdzano interakcje materiat - komorka. W przypadku linii adherentnych
badane tkaniny byly inkubowane bezposrednio z komorkami.

Zawartos¢ polimerow w tkaninie

Analizowane tkaniny nie wykazywaly istotnych réznic w odniesieniu do poszczeg6lnych glownych
polimerow. Roznice w warto$ciach bezwzglednych wynikaty z réznych gestosci analizowanych
tkanin.

Analiza biochemiczna tkanin

W celu zidentyfikowania potencjalnych roéznic w zawartosci zwigzkow bioaktywnych pomigdzy
opisanymi wczesniej wtdknami a tkaning, przeprowadzono doktadng analize sktadu biochemicznego
tkaniny, ze szczegdlnym uwzglednieniem zwigzkéw wykazujacych dziatanie przeciwzapalne,

antyoksydacyjne lub proproliferacyjne.
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W procesie przygotowania tkaniny do celow biomedycznych zrezygnowano z chemicznej
obrobki przedzy (bielenie, tugowanie itp.). Jednak nawet przy "delikatnym procesie" nie da si¢
unikng¢ pewnych strat poprzez wyplukiwanie niestabilnie zwigzanych zwigzkow fenolowych -
dotyczy to gtéwnie kwasow fenolowych (kwas ferulowy, kwas kumarowy i inne matoczgsteczkowe
zwigzki fenolowe), w przypadku ktorych tracimy okoto 10-15% pierwotnego st¢zenia. Dlatego
zasadne wydaje si¢ przeprowadzenie analiz na tak uzyskanej tkaninie w celu weryfikacji jej
wlasciwos$ci biomedycznych. Obrobka widkien w celu uzyskania tkaniny wplywa réwniez na ich
hydrofilowo$¢, co moze nie by¢ bez znaczenia dla efektoéw ich dziatania w §rodowisku
zapalnym/ranach/ w kontakcie z ptynami ustrojowymi.

Trzy grupy zwigzkoéw zostaty uznane za przydatne do celéw medycznych. Pierwsza grupe
stanowig fenylopropanoidy i izoprenoidy (a takze zwigzki antyoksydacyjne i przeciwzapalne) o
podstawowej funkcji zmiataczy wolnych rodnikéw. Analizowano rdwniez wielonienasycone kwasy
thuszczowe jako metabolity o udowodnionym dziataniu regenerujagcym btony komoérkowe. Trzecig
grupa zwigzkow promujacych proliferacje komorek sa zwigzki hydrofobowe, takie jak kannabidiol,
sterole oraz 3-hydroksymaslan, ktory jest aktywatorem genow krytycznych dla modyfikacji biatek
histonowych i niehistonowych.

Wszystkie analizowane tkaniny charakteryzuja si¢ obecnoscig kwasow fenolowych (kwasu
ferulowego, kumarowego czy 4-hydroksybenzoesowego) - najnizsza ich zawarto$¢ wykazuje tkanina
oparta o ro$liny typu B14. Waznym zwigzkiem o potencjalnym dziataniu przeciwbakteryjnym 1
proliferacyjnym jest wanilina - jej najnizsze ilosci (o 17-35% nizsze niz w pozostatych
analizowanych tkaninach) stwierdzono w tkaninie B14. Nast¢pna badang grupa zwiazkéw byly
flawonoidy (m.in. luteolina). Zwiazki te moga odgrywac istotng rolg¢ w profilaktyce chordb skory ze
wzgledu na swoje dzialanie antyoksydacyjne 1 przeciwzapalne. Tkanina M50 ma zdecydowanie
najwigkszg zawartos¢ flawonoéw, a nieco mniej tych zwigzkoéw zidentyfikowano w tkaninach Nike 1
MB.

Zwiazki hydrofobowe wystgpujace w tkaninach Inianych, a w szczegdlnosci kannabidiol
(obecny we wszystkich analizowanych tkaninach w ilosci od 0,017 do 0,029 pg/cm2), maja
wlasciwosci przeciwzapalne. Wiasciwosci antyoksydacyjne tkanin badano za pomocg dwoch testow
DPPH i FRAP (oba wykonywane na ekstraktach tkanin). Wzrost takich wlasciwosci w tkaninach
pochodzacych z roslin modyfikowanych, obserwowany w tescie DPPH, najprawdopodobniej wynika
z obecnosci antyoksydantow fenolowych. Roznice w zmierzonej aktywnosci antyoksydacyjnej nie
sg jednak istotne statystycznie.

Nastepnie w badaniach okreslano zawarto§¢ kwasoéw tluszczowych w  tkaninie.
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Zaobserwowano jedynie niewielkie, nieistotne statystycznie rdéznice w procentowej zawartosci
poszczegbdlnych kwasow thuszczowych. Stwierdzono natomiast roznice w bezwzglednej zawartosci
poszczegb6lnych kwasoéw thuszezowych.

Wiasciwosci mechaniczne tkanin i gestos¢

Zagadnieniem, ktére moze mie¢ potencjalne znaczenie w przypadku wykorzystania tkaniny do celow
leczniczych, jest sposob jej tkanina. Wptywa on nie tylko na wlasciwosci biologiczne, takie jak
biodostepnos¢ zwigzkoéw bioaktywnych, co wiaze si¢ z okreslonym efektem terapeutycznym, ale
takze na wlasciwos$ci mechaniczne badanej tkaniny.

Na wstepnym etapie planowania eksperymentu przygotowano szereg réznych kombinacji, a
nastgpnie przeanalizowano parametry mechaniczne uzyskanych tkanin. Najwieksza sztywnos$cia
charakteryzowata si¢ tkanina wykonana z wtokna typu B14.

Analizie poddano réwniez parametry fizyczne i mechaniczne uzyskanych tkanin.
Wiasciwosci te sa wypadkowa cech uzytego wtokna, procesu pozyskiwania przedzy i wytwarzania
(tkania) tkaniny. Waznym parametrem wlasciwosci tkanin (zwlaszcza do zastosowan
biomedycznych) jest gestos¢ tkaniny; dla badanych tkanin oscylowata ona w granicach od 0,0238
g/cm? dla tkaniny wykonanej z wtdkien B14 do 0,0384 g/cm? i 0,0314 g/cm? dla tkaniny Nike i M50
(odpowiednio). Zgodnie z przewidywaniami gestos¢ tkaniny MB byta wypadkowa gestosci tkanin
M i B i wynosita 0,0289 g/cm?2.

Wytrzymatos¢ tkaniny ma roéwniez znaczenie dla uzytecznosci medycznej (bandaze,
kompresy, opatrunki). Sztywno$¢ charakteryzuje odpornos¢ danego materiatu na odksztatcenia
sprezyste. Dla opisywanych tkanin wyznaczono dwa takie parametry - sztywno$¢ przy zginaniu i
sztywno$¢ przy rozciaganiu. Tkanina B (28 Gpa) okazala si¢ najbardziej rozciggliwa i najmniej
rozciggliwa sposrod przedz M50 1 MB-34,9 Gpa. Odpornos¢ na zginanie (sztywnos$¢) byla nieco
inna: najbardziej elastyczna byta tkanina MB (0,482 Gpa), a najmniej Nike (0,787 Gpa).
Zywotno$é komoérek
Dziatanie cytotoksyczne badanych tkanin Inianych przeprowadzono z wykorzystaniem
rekomendowanej przez NIH linii komdrkowej Balb/3T3 oraz linii monocytow (THP-1), oceniajac

liczbe komorek nekrotycznych po wybarwieniu jodkiem propidium. Nie stwierdzono wzrostu liczby

komorek nekrotycznych po poddaniu hodowli komérkowych dziataniu badanych tkanin Inianych w

porownaniu do hodowli kontrolnych; ich liczba waha si¢ w granicach 4-6%. Nizszg liczbe komorek
nekrotycznych zaobserwowano w przypadku tkaniny typu MB (2 cm?). W pozostatych badanych
przypadkach liczba komoérek nekrotycznych nie przekraczata 2%.

Wzrost komorek

Inkubacja hodowli Balb/3T3 z genetycznie modyfikowang tkaning Iniang oraz ich kombinacja
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spowodowata wzrost biatka catkowitego komorek w hodowlach fibroblastow mysich (Balb/3T3) po
inkubacji (48 h) w caltym zakresie powierzchni tkaniny B14 (z wyjatkiem najwigkszej powierzchni
2,0 cm) oraz w zakresie 0,5-1,0 cm? kombinacji tkanin genetycznie modyfikowanych M50 z B14.
W hodowli komérek Balb/3T3 zaobserwowano zmniejszenie ilosci biatka catkowitego po inkubacji
z powierzchniami 1,0-2,0 cm? tkaniny Nike i 2,0 cm tkaniny M50. Znaczace obnizenie poziomu
biatka stwierdzono w komoérkach HMVEC, tylko w przypadku najwigkszej badanej powierzchni 2,0
cm? tkaniny Nike. Dla powierzchni 0,5-1,5 cm? obserwowano wzrost catkowitego biatka
komorkowego dla wszystkich wtdkien Inianych w poréwnaniu z kontrolg (z wyjatkiem 1,5 cm?
tkaniny Nike). Dodatkowo 2,0 cm? tkaniny M50 i jej potaczenie z B14 spowodowaty statystycznie
istotny wzrost ilosci biatka catkowitego komérek HMVEC. W przypadku powierzchni 0,5-1,0 cm?
wzrost ilosci biatka catkowitego komdérek NHEK byt istotny po inkubacji hodowli z wtoknami M50
i B14 oraz tylko 0,5 cm? tkaniny Nike. Na pozostalych badanych powierzchniach i tkaninach nie
zaobserwowano zmniejszenia catkowitej ilosci biatka ponizej kontroli. Liczba monocytéw byla
zmniejszona we wszystkich badanych tkaninach na najwigkszych badanych powierzchniach (1,5-2,0
cm?) materiahu.

Na mniejszych powierzchniach nastgpit wzrost iloSci bialka catkowitego monocytow po
zastosowaniu tkanin Nike, M50 oraz kombinacji M50 z B14. Tkanina B14 zmniejsza ilo$¢ bialka
catkowitego w catym zakresie badanych powierzchni. Badane tkaniny spowodowaty statystycznie
rowniez istotne zmniejszenie zahamowanie wzrostu komorek raku naskorka (A431) (z wyjatkiem
0,5 cm? tkaniny typu Nike).

Apoptoza

Po 48 h inkubacji komorek THP-1 z tkaninami Inianymi wzrost komorek apoptotycznych w catym
zakresie badanych powierzchni tkanin B14 oraz kombinacji tkanin M50 i B14. Wzrost ten byt
zalezny od powierzchni badanej tkaniny. Najmniejsza liczbe komoérek w fazie apoptozy
zaobserwowano w hodowlach inkubowanych z witoknem M50 dla powierzchni 0,5 cm. Podobnie
jak w przypadku tkaniny tradycyjnej Nike - tylko dla badanej powierzchni 1,5-2,0 cm? powodowaty
statystycznie istotny wzrost komorek w fazie apoptozy. Nekroza nie byt statystycznie istotna.

Cykl komorkowy

Inkubacja hodowli z badanymi tkaninami Inianymi zwigkszyla liczbe komorek w fazie

proliferacyjnej (faza S). Najwiekszy wzrost zaobserwowano po zastosowaniu tkaniny B14.

Podsumowanie wynikow H3: Wtokna Inu modyfikowanego M50, B14 i MB maja jeszcze lepsze
wlasciwosci niz len tradycyjny. Modyfikowane odmiany Inu majg korzystny wptyw na hodowle
komorkowe [H2], dlatego wykonano ocen¢ otrzymanych tkanin. Wykonane badania, wykazaty ze

proces technologiczny byl prawidlowy i1 nie zmienil wlasciwosci widkien Inianych. Inkubacje
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badanych tkanin Inianych z komorkami nie powodowaty zwigkszenia liczby komoérek nekrotycznych
w porownaniu z hodowlami kontrolnymi. Ponadto badane tkaniny spowodowatly statystycznie
istotne obnizenie zawartosci bialka catkowitego w hodowlach raka naskdrka. Inkubacja hodowli z
badanymi tkaninami Inianymi spowodowata wzrost komorek w fazie proliferacyjnej dla wszystkich
tkanin, ale najwiekszy wzrost zaobserwowano w przypadku tkaniny B14. Uzyskany wynik swiadczy
o zachowaniu wlasciwosci gojacych rany przez otrzymane w wyniku procesu technologicznego

tkaniny.

H4. Gebarowski T, Jeskowiak I, Wiatrak B. Investigation of the Properties
of Linen Fibers and Dressings. Int J Mol Sci. 2022 Sep 9;23(18):10480.
doi: 10.3390/ijms231810480.

Glownym celem badan bylo potwierdzenie, zZe dobry surowiec, jakim jest widkno Iniane, nie traci

Sswoich wlasciwosci w procesie obrobki poprzemystowej.

Trudno jest wykorzysta¢ wtokno bezposrednio w leczeniu ran, dlatego wazne byto sprawdzenie
wlasciwosci otrzymanej tkaniny. Lepsze wlasciwos$ci charakteryzujg opatrunki Iniane wykonane z
modyfikowanych odmian Inu w poréwnaniu do tradycyjnej tkaniny Inianej. Badania

przeprowadzono na modelu linii fibroblastéw plucnych chomika chifiskiego (linia V79). Linia ta

stanowi dobry model do oceny stresu oksydacyjnego w komorkach ze wzgledu na posiadane uklady
cytochromow. W badaniach poréwnano widkno i tkaning Iniang.

Zywotno$é komérek

W badaniu porownano zywotnos¢ komorek hodowli V79 po 24-h inkubacji w temperaturze 37°C

czterech rodzajow wtokien Inianych oraz tkanin NIKE, M, B i MB. Zwigkszong zywotno$¢ komoérek

zaobserwowano po inkubacji z tkaninami Inianymi w poréwnaniu z widknami Inianymi. Najwyzsze
warto$ci zywotnosci hodowanych komorek V79 obserwowano po inkubacji z tkaning Iniang, w
zalezno$ci od jej badanego rozmiaru. Najwyzszg zywotno$¢ komorek V79 dla tkaniny 0,5 cm
zaobserwowano dla tkaniny M (95,96% zywych komorek 2,89), a nieco nizsza dla tkaniny B
(95,04% zywych komorek 0,86), 1 cm dla tkaniny B (94,76% zywych komérek 1,07), 1,5 cm dla
tkaniny NIKE (94,60% zywych komorek 1,17), nieco mniejszg dla tkaniny B (94,20% zywych

komorek 1,09) 1 2 cm dla tkaniny B (93,66% zywych komorek 1,42). Na podstawie tych wynikow

mozna stwierdzi¢, ze tkanina z odmiany Inu typu B miata najlepszy wplyw na zywotno$¢ komorek.

Analizujac zywotnos¢ komorek dla widkien Inianych uzyskano niejednoznaczne wyniki.

Najwyzsza przezywalno$¢ komorek V79 stwierdzono dla probki 10 mg widkna M (94,08% zywych
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komorek) 1 dla probki 20 mg widkna B (92,00% zywych komorek). Natomiast dla probek powyzej
30 mg najwyzsza przezywalnos¢ komorek uzyskano dla widkna NIKE (30 mg-90,96% zywych
komorek i1 40 mg - 89,09% zywych komorek).
Proliferacja komorek
Wplyw na proliferacje komorek V79 byt silniejszy dla widkien Inianych w poréwnaniu z tkaninami.
Wszystkie tkaniny i wiokna Iniane z odmian Inu modyfikowanego M, B i MB zwigkszaty proliferacje
komoérek w poréwnaniu do tkaniny i wtdkna Inianego nie modyfikowanego (NIKE). W przypadku
tkanin Inianych najwigkszy wptyw na proliferacje komorkowa stwierdzono dla Inu typu B (wzrost o
0,5 cm-4,66% komorek, 1,5 cm-13,54% i 2 cm- 9,29%). Dla powierzchni 1 cm najwigksza
proliferacje komorek stwierdzono dla tkaniny Inianej MB (wzrost o 15,06%). W przypadku widkien
Inianych najwyzsze wartosci proliferacji wykazano dla Inu typu MB dla stezen 10 mg (wzrost o
14,27) i 20 mg (25,06). Natomiast dla stezenia 30 mg najwyzsza proliferacja pojawita si¢ dla wtokna
typu B ( wzrost 0 23,54%) 1 40 mg (19,29%). Przy masie widkna 40 mg proliferacja komoérek V79
znaczaco spadta dla wszystkich wiokien. Najwieksze wartosci proliferacji komorek uzyskano dla
wiokna i tkaniny MB.
Ocena wewngtrzkomorkowego poziomu wolnych rodnikow
Ilos¢ wolnych rodnikow wzrasta wraz ze wzrostem proliferacji komoérek w wyniku wzrostu
procesdow metabolicznych. Najwyzsze wartosci poziomu wolnych rodnikow po inkubacji z
komorkami V79 stwierdzono dla tkanin. Najwigksze wartosci wolnych rodnikow stwierdzono dla
tkanin Inianych o powierzchni 0,5 cm?. Jednocze$nie tkanina wykonana z niemodyfikowanego Inu
NIKE powodowata najwyzszy wzrost ilosci wolnych rodnikéw. Wsrod modyfikowanych tkanin
Inianych najwyzsze wartosci reaktywnych form tlenu (ROS) wystapity dla tkaniny Inianej M. W
przypadku widkien najwyzszy poziom wolnych rodnikow wykazano rowniez dla widkien typu NIKE
a probki 10 mg, a dla widkien modyfikowanych - dla M. Najwigksze zmiany metaboliczne wystapity
w przypadku witdkien i tkanin typu NIKE oraz w mniejszym stopniu w przypadku witdkien i tkanin
typu M.

Wszystkie badane wtokna i tkaniny Iniane obnizaly poziom wolnych rodnikow w poréwnaniu
z kontrolg, ktora poddano dziataniu 100 uM H20O..
Ocena genotoksycznosci
W te$cie kometowym dla wildkien i1 tkanin Inianych widoczny byl wzrost dtugosci ogona.
Charakterystyczny ksztalt ogona komety wskazuje na nastepujacy proces apoptotyczny. W
przypadku witokien 1 tkanin nie obserwuje si¢ zmniejszenia ilosci DNA w glowie komety. Ogony
pojawiaja si¢ dopiero wtedy, gdy na komorke dziala czynnik powodujacy degradacj¢ materiatu

genetycznego. Wzrost dlugosci ogona spowodowany jest niewielka ilo$cig uszkodzonych komorek,
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co prowadzi do apoptozy. Najwickszy wzrost dtugo$ci ogona w tescie kometowym dotyczyt wiokien
Inianych w poréwnaniu z tkaninami Inianymi. Najdtuzszy ogon byt dla widékna B dla prébek 20 1 30
mg, a dla opatrunkéw dla tkaniny z wtokna B (0,5-1,5 cm), gdzie komoérki rozpadajg si¢ w wyniku
apoptozy. Dla wtokien i tkanin Inu typu MB dhugo$¢ ogona byta zblizona do kontroli.

Ocena dzialania genoprotekcyjnego

Hodowla poddana dziataniu 100 puM H2O: ilustruje zachowanie si¢ opatrunku Inianego w
srodowisku rany, gdzie uszkodzenia DNA nasilaja si¢ pod wptywem dziatania wolnych rodnikow.
Najlepsze wlasciwosci wykazywatla tkanina Iniana M, dzigki ktorej ilo$¢ uszkodzonego DNA ulegta
znacznemu zmniejszeniu. Poréwnujac wplyw Inu i wiokien Inianych na potencjalne §rodowisko
rany, okazuje si¢, ze tkaniny Iniane maja w tej analizie zdecydowana przewage nad wioknami
Inianymi. Spos$rod wtokien najlepsze wiasciwosci w tym tescie wykazaty widkna M i B.

Wplyw na proces apoptozy.

Do oceny liczby komoérek apoptotycznych i nekrotycznych wykonano barwienie izotiocyjanianem
fluoresceiny (FITC) z aneksyna i jodkiem propidu. W wyniku badania stwierdzono wzrost apoptozy
w przypadku wszystkich wtokien Inianych i tkanin. Rozktad nekrozy i apoptozy byt podobny dla
wiokien Inianych i materiatéw opatrunkowych. Mimo to tkaniny Iniane osiagaty wyzsze wskazniki
apoptozy. Najmniej komorek w fazie apoptotycznej obserwowano w hodowlach z tradycyjng tkaning

Iniang, a najwigcej z tkaning Iniang B.

Cykl komorkowy

Przeprowadzono analiz¢ cyklu komoérkowego, aby sprawdzi¢, czy inkubacja komoérek V79 z
badanymi wtdoknami i tkaninami zwickszyta liczbe komorek w fazie proliferacji (faza S) po 48-h
inkubacji. Dla wszystkich wtdkien 1 tkanin z transgenicznych odmian Inu stwierdzono wigkszg liczbg
komorek w fazie S w poréwnaniu do wiokien i tkanin z tradycyjnego Inu NIKE oraz wzrost liczby
komorek w fazie G /1 . Dla wtokien 1 tkanin z odmian transgenicznych obserwowano podobng liczbe
komorek w fazie S, natomiast liczba komorek dla faz G /GO1 1 G2+M byta rézna. W przypadku
witokien transgenicznych odmian Inu najwigksza liczba komoérek w fazie G/G1 wystgpowata dla
wlokna M, a najmniejsza dla widokna MB. Z kolei najwigksza liczba komoérek w fazie G2+M
wystepowata dla wtokna MB. Natomiast w przypadku tkanin z Inu transgenicznego byto odwrotnie.
Najwigcej komorek w fazie G/G1 wystepuje dla tkaniny z Inu MB, a najmniej dla tkanin z Inu M 1
B. Najmniejsza liczba komoérek w fazie G2 +M wystepuje dla tkaniny Inianej MB, a najwigcej dla
tkaniny Inianej B. Faza G1 w komorce, jeszcze przed fazg S cyklu, w ktérej moze dojs¢ do powielania
nieprawidlowe] informacji genetycznej, wystepuje wtedy, gdy pojawiajg si¢ rézne mutacje i
uszkodzenia DNA. Zatrzymanie cyklu komodrkowego w fazie G2, uniemozliwia powstanie

uszkodzonych komorek w nastepujacej po niej fazie M. Uzyskane wyniki wskazuja na korzystny
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wpltyw procesu technologicznego na otrzymane tkaniny Iniane. Zatrzymanie cyklu komérkowego
sprzyja indukcji apoptozy, szczegolnie w komorkach uszkodzonych.

Wplyw predkos$¢ migracji komérek in vitro.

Ocena wptywu na migracje komorek jest kolejnym waznym badaniem oceniajacym potencjat
badanych materialéw w gojeniu si¢ ran. Wszystkie badane tkaniny z transgenicznych odmian Inu
powodowaty szybszg migracje komorek niz tkanina Iniana NIKE. Tkanina Iniana M wykazywata
najsilniejszy wptyw na migracje komorek. Podobny rozktad wynikow uzyskano dla widkien
Inianych. Najszybsza migracje komorek stwierdzono po inkubacji z wtdknem typu M, a nieco stabsza
dla widkna MB.

Wplyw wldkien Inianych i opatrunkow Inianych na gojenie si¢ ran

w modelu komérkowym V79

Wptyw opatrunku z wtokna i Inu na gojenie si¢ ran okre§lono w modelu komorkowym V79,
oceniajac wzrost konfluencji obszaru hodowli. Badanie przeprowadzono przez 20 godz. dla wtokna
Inianego w stezeniu 20 mg/ml oraz odpowiadajacej mu powierzchni 1 cm? opatrunku Inianego w
porownaniu z kontrolg. Najbardziej fizjologiczny przebieg procesu gojenia si¢ ran ma postac
wykresu logarytmicznego. W modelu komorek V79 dla tkanin Inianych taki przebieg procesu
wystepuje dla tkanin Inianych B 1 M. Natomiast dla pozostatych tkanin proces gojenia charakteryzuje
si¢ statym wzrostem bez fazy plateau. Proces gojenia przebiega najkorzystniej dla tkaniny M, gdyz
wystepuje faza plateau, ale z wigkszym procentem zagojonej rany niz w przypadku tkaniny B.
Dodatkowo faza plateau dla widkna M wystepuje przy wyzszych procentach zagojenia rany. Wyniki
uzyskane w modelu przedstawiaja, ze najkorzystniejsze wlasciwosci dla gojenia si¢ ran maja wtdkno
Iniane M i tkanina B.

Podsumowanie wynikow H4:

Na podstawie przeprowadzonych badan w publikacji H4 stwierdzono, ze najkorzystniejsze
wlasciwosci maja opatrunki wykonane z tkanin pochodzacych z modyfikowanego Inu MB.
Opatrunki Iniane zbudowane sg ze splecionych widkien, dlatego pomagaja w oczyszczaniu ran i
owrzodzen oraz stymulujg wzrost naczyn krwiono$nych. Dzieki zawartym w plastrach
nienasyconym kwasom ttuszczowym mtoda tkanka zostaje wzmocniona i zabezpieczona przed
wysychaniem. Rana jest chroniona przed podraznieniami mechanicznymi i ewentualnym
zakazeniem. W fazie epitelizacji opatrunki Iniane utatwiaja wzrost nabtonka poprzez utrzymanie
odpowiedniego poziomu wilgotnosci, dzigki czemu chronig tkanke przed uszkodzeniem. Opatrunki
Iniane s3 nadal przedmiotem procesoOw badawczych i1 rozwojowych. Badane wlokna Iniane
charakteryzuja si¢ wigkszg zdolnos$cig do eliminacji uszkodzonych komoérek w potencjalnych ranach.

Jednak w trakcie obrobki technologicznej opatrunki Iniane uzyskuja wigksze wiasciwos$ci
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regeneracyjne dla uszkodzonych komorek.
Uzyskane wyniki wskazuja na dwukierunkowe dziatanie polegajace z jednej strony na
nasileniu procesu regeneracji i ochrony tkanek, a z drugiej na usuwaniu uszkodzonych komoérek

poprzez apoptoze.

HS. Gebarowski T, Benita Wiatrak B, Jeskowiak-Kossakowska I., Grajzer M
and Prescha A. ,,Oils from Transgenic Flax Lines as Potential Chemopreventive
Agents in Colorectal Cancer”. 2023, Biomedicines 11: 1-23.
https://doi.org/10.3390/biomedicines11092592.

Jednym z produktow otrzymywanych w wyniku uprawy roé$lin transgenicznych jest réwniez
surowiec w postaci oleju Inianego. Celem ostatniej pracy [HS5] bylo zbadanie wiasciwosci
otrzymanych olejow ze szczegdlnym uwzglednieniem ich wilasciwosci chemoprewencyjnych i
przeciwzapalnych. Wtasciwosci te mogg by¢ wykorzystane w preparatach o dziataniu miejscowym,
bedac dodatkiem do opatrunkow, jak réwniez moga by¢ podawane jako uzupetnienie diety ludzi i
zwierzat. Zbadanie wlasciwosci oleju produkowanego przez ro§liny transgeniczne, byto niezbgdne
w zwigzku ze stwierdzanymi w komorkach inkubowanych z tkaning lub widknem Iniany

mikropgcherzykami oleju.

Wilasciwosci chemiczne oleju

Kwasy ttuszczowe

Oleje z linii Nike 1 jej linii transgenicznej M zawieraty okoto 44% ALA (C18:3 n-3) i ponad 19%
C18:2 n-6. Olej z linii B miat najnizsza, nieprzekraczajaca 42%, ilos¢ ALA sposrod badanych
olejow. Nie zaobserwowano roznic w zawarto$ci pozostaltych kwaséw ttuszczowych oznaczonych
w olejach z nasion odmiany Nike i jej linii transgenicznych.

Sklad i zawartosé fitosteroli

Catkowita zawarto$¢ fitosteroli w analizowanych olejach Inianych wynosita $rednio od 681,7 do
652,0 mg na 100 g oleju. Najwiekszg ilo$¢ steroli ogotem, przekraczajaca 680 mg/100 g, stwierdzono
w oleju Nike. Zaobserwowano, ze oleje z linii M 1 B zawieraly istotnie mniej (p < 0,001) fitosteroli
niz kontrola Nike. Glownym zwigzkiem sterolowym olejow Inianych byt B-sitosterol. Stanowit on
srednio 44,5% frakc;ji fitosteroli. Olej M (296,6 mg/100 g) i jego kontrola

Nike (291,9 mg/100 g), zawierata najwigcej tego zwigzku. W linii B zawarto$¢ tego zwigzku byta
istotnie nizsza niz w kontroli 1 w oleju M. Najwyzsze ilosci stigmasterolu oznaczono w oleju

uzyskanym z Inu B 1 Nike (42,4 mg, 40,2 mg, odpowiednio) i byly znacznie wyzsze niz te
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stwierdzone w linii olejowej M. We wszystkich olejach zawarto$¢ tokoferoli 1 plastochromanolu-8
bylta zblizona. Najbogatszym zrédtem tokoferoli byt olej z odmiany Nike i linii M, zawierajacy ok.
352 mg/kg, a w linii B suma tokoferoli istotnie r6znita si¢ od tej w oleju z odmiany Nike (tab. 2). y-
Tokoferol stanowil $rednio 94%, natomiast formy a i 6 stanowity ok. 3,5 i 3,3% calkowitej
zawartosci tokoferoli w liniach olejowych B 1 M. Oprocz tokoferoli w olejach Inianych stwierdzono
obecnos¢ plastochromanolu-8, kolejnego przeciwutleniacza nalezacego do grupy tokochromanoli.
Najnizszg zawarto$¢ tego zwigzku stwierdzono w oleju M (80,5 mg/kg), natomiast najwyzsza w
oleju Nike 107,71 mg/kg. Badane oleje roznity si¢ zawartoscig zarowno karotenoidow ogodtem, jak i
poszczeg6lnych karotenoidow. Najwyzsze st¢zenie oznaczono w niemodyfikowanej odmianie Nike
(25,0 mg/kg). Suma luteiny i zeaksantyny stanowita najwickszy udzial w catkowitej zawartosci
karotenoidow w badanych olejach (do okoto 90%), co mialo najwickszy wptyw na réznice w
zawartosci karotenoidow w tych olejach. Oleje z linii Nike i jej transgenicznej linii B
charakteryzowaty si¢ najwyzszym stezeniem B-karotenu (odpowiednio 4,5 1 4,1 mg/kg). Zawarto$¢
tego zwigzku w oleju transgenicznej linii M wynosita 2,05 mg/kg. B-kryptoksantyna

we frakcji niezmydlajacej si¢ badanych olejow Inianych stwierdzono w niewielkich ilo$ciach (ok.
0,2 mg/kg).

W badanych olejach zidentyfikowano kwasy fenolowe: wanilinowy, p-kumarowy, o-
kumarowy i ferulowy, a takze aldehydofenole: waniling, aldehyd syringowy i aldehyd koniferylowy.
Znaleziono rowniez sekoizolarycyrezynol z grupy lignanow. Najwyzsze stezenia zwigzkow
fenolowych w tych olejach oznaczono w oleju z linii transgenicznej M, na poziomie 309 mg/kg,
ktory byt istotnie wyzszy od ustalonego zaréwno dla olejow Nike, jak i B. W oleju M dominowaty
kwas wanilinowy 1 wanilina, a ich st¢zenia byty istotnie wyzsze niz w pozostatych badanych olejach
Inianych. W oleju Nike zwigzkami fenolowymi wystgpujacymi w najwiekszych ilosciach byty

wanilina i kwas ferulowy.

Badania in vitro

Ocena witalnosci

Wplyw badanych olejow na witalno$¢ linii nowotworowych oceniono w tescie redukcji MTT.
Badania przeprowadzano na prawidlowych komoérkach nabtonka okreznicy (CCD 841 CoTr),
komorkach gruczolakoraka okreznicy (LoVo), oraz wariancie opornym na doxorubicyne (LoVo/Dx)
oraz raka ptuc (A549). W badaniach wykorzystano ludzkg lini¢ komoérek raka piersi z receptorami
estrogenu, progesteronu i glikokortykoidow (MCF7) oraz lini¢ ostrej biataczki limfoblastycznej
(CCRF/CEM). Linia posiada mutacj¢ genu p53. Aktywno$¢ wobec wymienionych linii

komorkowych czterech olejow Inianych, (NIKE oraz odmian transgenicznych M, B i MB) badano
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w poréwnaniu z lekiem referencyjnym doksorubicyng. Efekty biologiczne wskazuja, ze badane oleje
wykazuja wlasciwo$ci chemoprewencyjne. Najsilniejsze wlasciwosci obnizajace witalnos¢ komorek
nowotworowych wykazat olej B dla wszystkich linii komérkowych w porownaniu z lekiem
referencyjnym i innymi olejami. Najsilniejsze wlasciwosci antyproliferacyjne wszystkich badanych
olejow stwierdzono wobec linii ostrej biataczki limfoblastycznej (CCRF/CEM), linii komorkowe;
ludzkiego raka piersi z receptorami estrogenowymi, progesteronowymi i glukokortykoidowymi
(MCF7) oraz komorek ludzkiego gruczolakoraka okreznicy (LoVo). Wartosci IC50 zostaty
oszacowane na podstawie regresji nieliniowej wykorzystujacej zalezno$¢ efektow biologicznych od
stezen.

Dla uzyskanych wynikéw IC50 obliczono wspoétczynniki korelacji w odniesieniu do
zawarto$ci polifenoli w oleju Inianym. Spadek wartosci IC50 koreluje ze wzrostem zawarto$ci
polifenoli. W przypadku linii LoVo uzyskano znaczace ujemne korelacje dla wigkszosci
poréwnywalnych polifenoli. Podobny efekt zaobserwowano dla liniit MCF7. W przypadku linii
LoVoDx najwyzszy wspotczynnik korelacji dotyczyt kwasu ferulowego. Wspotczynnik korelacji nie

zostat okreslony dla linii A549 ze wzgledu na brak aktywnosci dla czgsci olei.

Akumulacja Rodaminy 123

Aktywno$¢ P-glikoproteiny badano za pomoca testu akumulacji Rh-123. Akumulacj¢ Rh-123
zaobserwowano dla wszystkich badanych olejow, niezaleznie od zastosowanego stezenia, w calym
zakresie stezen; jednakze najwyzsza akumulacj¢ rodaminy zaobserwowano po inkubacji z olejami
komorek raka jelita grubego LoVo w poréwnaniu do linii LoVo/Dx. Najwyzsza akumulacj¢
rodaminy uzyskano dla linii komoérkowej LoVo inkubowanej z emulsja zawierajaca 0,5 mg na 1 ml
oleju M, a w przypadku linii LoVo/Dx najwyzszg akumulacje Rh-123 uzyskano dla 0,1 i 0,25 mg na
1 ml oleju M. Inkubacja z 0,1 1 0,25 mg na 1 ml oleju B spowodowata wyzszg akumulacj¢ Rh-123
dla linii komorkowej LoVo w poréwnaniu z innymi olejami. Odwrotne wyniki uzyskano dla linii
raka okreznicy LoVo/Dx opornej na doksorubicyne inkubowanej z olejem B, gdzie wyzsza
akumulacja rodaminy niz w innych olejach wystgpita w emulsji olejowej 1,01 2,5 mg.
Wykrywanie apoptozy

Apoptoza jest procesem zaprogramowanej $mierci komorki i jednoczesnie jej indukcja jest kluczowa
dla substancji o dziataniu przeciwnowotworowym. Z kolei nekroza prowadzi do niekontrolowanej
smierci komoérek wraz z reakcjg zapalng w otaczajacych tkankach, co jest uwazane za efekt uboczny
dziatania lekow przeciwnowotworowych. Wzrost czestosci apoptozy o 50% po 24 godzinach
inkubacji zostat okreslony dla czterech testowanych olejow, tj. NIKE, M, B i MB, wobec linii raka

okreznicy LoVo i LoVo/Dx. Wzrost czesto$ci apoptozy w poréwnaniu z nekroza wystapit w
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najwyzszym odsetku wszystkich olejow wobec komoérek linii raka okreznicy LoVo/Dx. W
przypadku linii raka jelita grubego LoVo odsetek apoptozy 1 nekrozy okazal si¢ poréwnywalny dla
kazdego z testowanych stezen oleju. Najwyzszy odsetek apoptozy wystapit w przypadku olejow z
linii transgenicznych M 1 B w stosunku do linii raka okreznicy LoVo. W przypadku linii raka
okreznicy opornej na doksorubicyne, LoVo/Dx, najwyzszy odsetek apoptozy zaobserwowano w
oleju M. Uzyskane wyniki potwierdzily proapoptotyczne dziatanie wszystkich badanych olejkow w
hodowlach komorek raka jelita grubego LoVo i LoVo/Dx opornych na doksorubicyne. Po 24
godzinach inkubacji najwigkszy efekt proapoptotyczny wykazywaty dwa olejki z linii M i B,
zarowno w przypadku linii raka okr¢znicy LoVo, jak 1 LoVo/Dx.

Pomiar ilesei stezenia bialka p53

Bialko p53, ktore jest markerem apoptozy, jest zaangazowane zardwno w zewngtrzne (1.
receptorowe), jak i wewngtrzne (tj. mitochondrialne) szlaki apoptozy i zostalo wybrane do badania
w komorkach raka jelita grubego po inkubacji z badanymi olejami. SteZzenia p53 analizowano w
precyzyjnych pomiarach ilo§ciowych przy uzyciu zestawu do immunoenzymatycznego testu
(ELISA) dla wszystkich czterech olejow Inianych w catym wybranym zakresie stezen dla linii raka
jelita grubego LoVo i LoVo/Dx. We wszystkich olejach w badaniach wystapit proporcjonalny wzrost
stezenia biatka p53 wraz ze wzrostem konwencjonalnych jednostek na mg biatka w kazdej
testowanej linii nowotworowej. Wyzsze ilosci biatka p53 stwierdzono podczas testowania olejow z
komorkami linii raka okreznicy LoVo. Zaréwno w przypadku linii raka jelita grubego LoVo, jak 1
LoVo/DX, najwyzsze warto$ci biatka p53 stwierdzono w oleju M. Ten olej Iniany w najwigkszym
stopniu indukowal zaprogramowana $mier¢ komorek nowotworowych.

Cykl komorkowy

Przeprowadzono analiz¢ cyklu komoérkowego, aby sprawdzi¢ wptyw na liczbe komorek w fazie
proliferacyjnej (faza S) po 24 godzinach inkubacji. W przypadku wszystkich olejéw z linii
transgenicznych stwierdzono mniejsza liczbe komoérek w fazie S w poréwnaniu do w oleju z roslin
typu NIKE. Oleje z linii transgenicznych powodowaly wzrost liczby komorek w fazie GO/G1 w
porownaniu do tradycyjnej linii NIKE. Najwieksza liczbe komorek w fazie GO/G1 stwierdzono w
oleju B. Uzyskane wyniki wskazujg na korzystny wptyw olejoéw na linie raka jelita grubego,
poniewaz moga one indukowaé proces apoptozy poprzez zatrzymanie cyklu komodrkowego,
zwlaszcza w fazach GO 1 G1, co zapobiega powstawaniu dwdoch wadliwych komorek potomnych w
kolejnej fazie, M.

Migracja komorek

Ocena wplywu na migracj¢ komorek zostata przeprowadzona w celu sprawdzenia wpltywu olejow

Inianych na hamowanie powstawania przerzutow nowotworowych. Migracja komoérek zostata
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przetestowana dla wszystkich olejow zarowno dla linii raka jelita grubego LoVo, jak i LoVo/Dx.
Posiane komorki nowotworowe LoVo 1 LoVo/Dx inkubowano, az utworzyly monowarstwe na catej
powierzchni studzienki. Nastepnie przeprowadzono test zarysowania, wykonujac zadrapanie w
monowarstwie i mierzac jego szerokos$¢. Do hodowli komorek LoVo i LoVo/Dx dodano stgzenie
0,25 mg/ml badanych olejkow. Ptytki hodowlane inkubowano przez 20 godz.. Nastepnie ponownie
zmierzono szeroko$¢ pekniecia przy uzyciu otwartej platformy Imagel. Zahamowanie migracji
komoérek LoVo i LoVo/Dx wystapito w przypadku wszystkich testowanych olejow, ale wigksze
zahamowanie migracji komodrek zaobserwowano w przypadku linii LoVo. Najmniejszy wzrost
komoérek w hodowli LoVo wystapil dla olejow z linii M i B, a dla LoVo/Dx, z oleju M. Wplyw oleju
Inianego na inwazyjnos¢ komorek nowotworowych linii LoVo i LoVo/DX okre§lono poprzez
poréwnanie hiperplazji powierzchniowej w ocenie inwazyjnos$ci komorek nowotworowych. W
przypadku linii nowotworowej LoVo najnizszg inwazyjno$¢ komoérek nowotworowych uzyskano dla
olejéw B i M. W przypadku linii LoVo/Dx najnizszg inwazyjno$¢ stwierdzono dla oleju M.

Efekt proliferacji biatka Ki67

Ki67 jest bialkiem jadrowym zwigzanym z proliferacja komoérek. Biatko Ki67 jest obecne we
wszystkich aktywnych fazach cyklu wzrostu. Ki-67 ulega ekspresji w komorkach proliferujacych.
Na podstawie obecnosci Ki67 w komoérce mozna oszacowac odsetek krazacych komorek
nowotworowych w aktywnej fazie wzrostu cyklu komodrkowego. Wyzsze ilosci s zwigzane ze
zwigkszonym ryzykiem progresji lub nawrotu. Obecnos¢ biatka Ki67 w komoérkach nowotworowych
jest cennym narzedziem do monitorowania skutecznosci leczenia i ryzyka progresji choroby
nowotworowej. Analiza cytometrii przeptywowej wykazata, ze badane oleje nie zwigkszaty ekspres;ji
Ki67.

Test hamowania aktywnosci cyklooksygenaz (COX) in vitro.

Kolorymetryczny test przesiewowy inhibitora COX firmy Cayman zostat wykorzystany do oceny
zdolnosci hamowania COX-1 i COX-2 przez badane oleje. Wyniki przedstawiono jako wartosci
IC50, tj. stezenie, przy ktérym nastapito 50% zahamowanie aktywnos$ci enzymu zaréwno dla COX-
1, jak i COX-2. Lekami referencyjnymi byly ketoprofen, ibuprofen i meloksykam. Istotno$¢
statystyczng hamowania COX-1 i COX-2 obliczono za pomocg testu post hoc w poroéwnaniu z
lekami referencyjnymi (** p < 0,01). Trzy leki wybrane do badania pochodzily z grupy
niesteroidowych lekow przeciwzapalnych i hamowaty COX-1 i COX-2, ale w r6znym stopniu,
poniewaz ketoprofen i ibuprofen hamuje COX-1 i COX-2 w podobnym stopniu (w warto$ciach w
eksperymencie widoczna jest silniejsza inhibicja COX-1) oraz meloksykam, ktory jest
preferencyjnym inhibitorem COX-2. Badane oleje wykazywaty istotnie mniejszg inhibicje COX-1 i
COX-2 niz leki referencyjne. W przypadku wszystkich badanych olejow uzyskano silniejsze
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hamowanie COX-1 w poréwnaniu z hamowaniem COX-2. Silniejsze wlasciwosci hamujgce COX-
1 i COX-2 uzyskano w przypadku olejow z linii transgenicznych w poréwnaniu z olejem NIKE.
Najsilniejsze wlasciwosci hamujgce COX-1 1 COX-2 wykazat olej M, a nizsze wtasciwosci hamujace
COX, ale na podobnym poziomie, wykazaly oleje B i MB.

Podsumowanie wynikéw Hb5:

Dane uzyskane z badan zdecydowanie sugeruja, ze olej pochodzacy z roslin typu M ma potencjat
chemoprewencyjny. Uzyskane wyniki potwierdzajg hipotezg, ze wiaczenie do diety oleju Inianego
moze stanowi¢ mechanizm ochronny przed inicjacja szlakéw karcynogenezy w komorkach
okreznicy. Jednym z gldéwnych mechanizméw wydaje si¢ indukcja procesow apoptotycznych. W
przypadku zaawansowanych stadiéw nowotworowych, olej Iniany wykazuje zdolnos$ci supresyjne -
demonstrujac chemoprewencj¢ na pdznym etapie - poprzez rowniez indukcje apoptozy i wptyw na
migracj¢ komorek. Efekty te moga by¢ zwigzane z wigksza zawartoscig polifenoli.

Wykonane badania z wykorzystaniem oleju Inianego moga wyjasnia¢ roOwniez stwierdzane

efekty biologiczne dla badanych opatrunkéw Inianych.
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4.3.4. Podsumowanie cyklu habilitacyjnego

Trudno gojace si¢ rany stanowig znaczace wyzwanie w medycynie i weterynarii, wptywajac negatywnie na
jako$¢ zycia pacjentow oraz zwigkszajac ryzyko infekcji i dlugotrwatych komplikacji. Wspoétczesne badania
koncentruja si¢ na poszukiwaniu skutecznych metod leczenia, ktore moglyby przyspieszy¢ proces gojenia
oraz zminimalizowa¢ ryzyko nawrotow. Innowacyjne podejscia, takie jak zastosowanie bioaktywnych
materiatow, terapia genowa, czy zaawansowane technologie opatrunkowe, otwieraja nowe mozliwo$ci w
leczeniu ran przewleklych, oferujac obiecujace perspektywy zardwno dla pacjentow ludzkich, jak i
zwierzecych. Zastosowanie Inu w leczeniu ran otwiera nowe perspektywy dzigki jego bioaktywnym
wla$ciwos$ciom, ktore moga przyspieszaé proces gojenia.
Na podstawie przeprowadzonych badan stwierdzono:
1. Lniane materialy, dzigki naturalnym antybakteryjnym i przeciwzapalnym witasciwo$ciom, moga
znaczaco wplywac na poprawe stanu ran przewleklych, minimalizujac ryzyko infekcji i wspierajac
regeneracj¢ tkanki.

2. Modyfikacje genetyczne i tworzenie roslin transgenicznych poprawiajg wlasciwosci otrzymywanych

surowcow z Inu.
3. Badania nad Inem koncentruja si¢ na wykorzystaniu jego unikalnych cech w zaawansowanych
opatrunkach oraz w terapiach wspomagajacych szybsza rekonstrukcje uszkodzonych tkanek, co ma

znaczenie zarowno w medycynie ludzkiej, jak 1 weterynarii.

Publikacja H1 koncentruje si¢ na badaniu wptywu réznych rodzajow tkanin Inianych, w tym tkanin z ro$lin
modyfikowanych genetycznie, na proces gojenia si¢ ran. Badania wykazaty, ze tkaniny Iniane mogg uwalniaé
zwigzki bioaktywne, takie jak polifenole i polihydroksymaslan, ktére wplywaja pozytywnie na proliferacje

komorek skory, w tym keratynocytow i fibroblastow. Szczegodlnie korzystne efekty zaobserwowano w

przypadku tkaniny z ro$lin transgenicznych: W92, ktora uwalniata najwigcej zwiazkow bioaktywnych.

Wyniki sugeruja, ze tkaniny Iniane, zwlaszcza te z roslin modyfikowanych genetycznie, mogg miec¢

zastosowanie jako materialy opatrunkowe wspierajace gojenie ran.

Publikacja H2 opisano badania aktywnosci biologicznej wiokien Inianych z réznych odmian Inu, w tym Nike

i odmian transgenicznych: M50 i B14. Zmiana rodzajow tkanin wynikata z nowych roslin transgenicznych i

nowego projektu badawczego. Badania nie wykazaly znaczacych réznic w zawartosci podstawowych

polimeréw $ciany komérkowej miedzy analizowanymi witdknami, ale réznily si¢ one zawartoscia substancji

potencjalnie bioaktywnych. Wszystkie testy aktywnos$ci biologicznej przeprowadzono na ekstraktach z

wiokien, oceniajagc miedzy innymi cytotoksyczno$¢ i wplyw na wzrost fibroblastow.

Nastepnie w kolejnej publikacji cyklu [H3] skupiono si¢ na interakcjach miedzy materiatem a komérkami

przy uzyciu linii komérkowych adherentnych, gdzie tkaniny Iniane byly inkubowane bezposrednio z
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komorkami. Analizy wykazaly, ze tkaniny Iniane, niezaleznie od ich obrobki chemicznej, zachowuja
substancje bioaktywne wptywajace korzystnie na procesy regeneracyjne. Zidentyfikowano fenylopropanoidy,
izoprenoidy, wielonienasycone kwasy tluszczowe oraz zwigzki hydrofobowe jako kluczowe dla celow
medycznych, promujace proliferacjc komodrek 1 posiadajace wlasciwosci antyoksydacyjne oraz
przeciwzapalne. Badane tkaniny te charakteryzujg si¢ réznicami w zawarto$ci bioaktywnych zwigzkow w

ro$linach modyfikowanych genetycznie, co moze mie¢ znaczenie dla ich zastosowania w biomedycynie.

W publikacji H4 szczegdlng uwage skupiono na modelu badawczym wykorzystujacym komorki, aby zbadaé

wplyw witdkien Inianych na procesy regeneracyjne. Analiza koncentrowala si¢ na dziataniu tkanin Inianych
na komorki fibroblastow i innych typow komorek skory, oceniajac ich zdolnos¢ do promowania gojenia sig

ran. Wyniki podkreslity, ze widkna Iniane, szczegodlnie te z odmian genetycznie modyfikowanych, zachowuja

bioaktywne wtasciwosci po przetwarzaniu, co ma kluczowe znaczenie dla ich zastosowania w medycynie

regeneracyjnej.

W publikacji H5 skupiono si¢ na badaniu wlasciwosci chemoprewencyjnych i przeciwzapalnych olejow

Inianych pozyskanych z roélin transgenicznych. Badania wykazaty, ze te oleje mogg posiadaé zastosowanie

w preparatach miejscowych jako dodatek do opatrunkéw oraz w diecie ludzi i zwierzat. Szczegdlng uwage
zwrocono na analize sktadu chemicznego olejow, w tym zawarto$¢ kwasow tluszczowych, fitosteroli,

tokoferoli oraz zwigzkow fenolowych, co podkresla ich potencjalne korzysci zdrowotne.

Catos¢ badan przedstawionych w dokumencie dotyczyla zastosowania tkanin Inianych i produktéw Inianych,
takich jak oleje, w kontekscie ich wlasciwosci bioaktywnych, wptywu na gojenie ran oraz potencjatu
chemoprewencyjnego i przeciwzapalnego. Badania te tgczyly w sobie roznorodne podejscia, od genetycznych
modyfikacji roslin, przez analizg sktadu chemicznego, po testy biologiczne na komorkach. Wyniki wskazuja
na znaczacy potencjal Inianych materiatéw i olejow w medycynie regeneracyjnej i zapobieganiu chorobom,

podkreslajac ich interdyscyplinarny charakter i szerokie spektrum zastosowan.
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5. Informacje o wykazaniu si¢ istotna aktywnoscia naukowa realizowana w wigcej niz
jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w szczegélnosci
zagranicznej wraz z omowieniem pozostalego dorobku z okresu calej Kkariery

zawodowej

Swoja aktywno$¢ naukowa rozpoczalem juz podczas studiow jako asystent stazysta w Katedrze
Mikrobiologii Weterynaryjnej Akademii Rolniczej we Wroctawiu. Po studiach bylem
pracownikiem: Katedry i Zaktadu Podstaw Nauk Medycznych, mojg prace w tej Katedrze przed
uzyskaniem stopnia doktora mozna podzieli¢ na 2 etapy:

(1) praca na Katedrze i Zaktadzie Podstaw Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego

we Wroctawiu siedziba ul. Kochanowskiego 14 (lata 2005 — 2012),

(2) praca na Katedrze i Zaktadzie Podstaw Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego
we Wroctawiu siedziba ul. Borowskiej 211 (2012 -2017).

Po uzyskaniu stopnia doktora pracowalem jako adiunkt:

(1) w Katedrze i Zakladzie Podstaw Nauk Medycznych Uniwersytetu Medycznego

we Wroclawiu (2017-2021)

(2) w Katedrze Biostruktury i Fizjologii Zwierzat Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu
od 2021

Dorobek naukowy uzyskany w obu osrodkach zostal oméwiony osobno w celu przedstawienia

aktywnosci naukowej w wiecej niz jednej uczelni.

Aktualnie prowadze stalg wspotprace z zespotem:

e Prof. Olega Melnyka z Narodowego Uniwersytetu Przyrodniczego i Nauk o Srodowisku
Ukrainy. Ze wzgledu na wojne prace badawcze obu zespotéw prowadzone sg w Polsce
(doniesienie zjazdowe: Oleksii Melnyk, Jeskowiak-Kossakowska Izabela, Nowotarska
Paulina, Wiatrak Benita, Ggbarowski Tomasz: Investigating the effect of stem cell post-
culture supernatant in its potential use as a neural cell regenerative agent , 68-69 s., 2023,
Pathomorphology today: International scientific conference dedicated to the 125th
anniversary of the creation of the National University of Life and Environmental Sciences

of Ukraine 2023). W ramach wspoélpracy odbyty sie juz 3 miesigczne przyjazdy badaczy z

Ukrainy.
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e Prof. Tomaszem Gedrange z Technische Universitit Dresden (publikacje P28, P31, P32,
P36, P37). Badania byty prowadzone w Polsce i w Dreznie. Kazdego miesigca odbywajg si¢
spotkania dotyczace wspolnych badan.

e Prof. Ying Li Spinal Repair Unit, Department of Brain Repair and Rehabilitation, UCL
Institute of Neurology, Londyn. Aktualnie prowadzone sg badania w zakresie opracowania
produktu leczniczego do leczenia catkowitych urazéw rdzenia krggowego w psow. W 2021

odbyly si¢ wspdlne badania w laboratoriach Uniwersytetu Przyrodniczego (2 tygodnie).

e Kontynuuje rozpoczete wspotprace z osrodkami krajowymi.

5.1. Osiagnigcia naukowo-badawcze realizowane w Katedrze Podstaw Nauk
Medycznych Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroclawiu
5.1.1. Osiagniecia naukowo-badawcze przed uzyskaniem stopnia naukowego doktora
Bedac studentem kierunku Medycyna Weterynaryjna juz na poczatku studiow rozpoczatem prace w
Studenckim Kole Naukowym Medykéw Weterynaryjnych, w sekcji anatomii zwierzat. Moim
gldownym tematem prac badawczych byta anatomia rozwojowa, w szczegdlnosci rozwoj tetnic
przewodu pokarmowego $wini. Juz na drugi roku studidéw organizowalem I ogdlnopolska
konferencje naukowa studenckim kot naukowych zajmujacych si¢ anatomig ktérej bytem
sekretarzem. Konferencja zgromadzita uczestnikéw z catej Polski z uczelni o réznym profilu, w
ktorych byty prowadzone badania z zakresu anatomii. Przez caly okres studiow aktywnie
pracowatem w Studenckim Kole Naukowym Medykéw Weterynaryjnych, obejmujac jego
kierownictwo na pigtym roku studiow. Bedac studentem trzeciego roku rozpoczalem badania w
sekcji wirusologicznej. Juz w tym czasie rozpoczalem swoja przygode z hodowlami komorkowymi.
Badania swoje z wykorzystaniem hodowli komoérkowych rozpoczatem pod kierownictwem prof. dr
hab. Witolda Golnika. Swoja pasje zwigzana z hodowlami komérkowymi kontynuuje do dnia
dzisiejszego. W czasie studiow pracowatem réwniez w Katedrze Mikrobiologii Weterynaryjnej jako
asystent stazysta, otrzymujgc powolanie na tg funkcj¢ przez JM Rektora Akademii Rolniczej we
Wroctawiu. W trakcie studiow bylem autorem licznych doniesien konferencyjnych na sejmikach
SKN 1 konferencjach. Po zakonczeniu studiow (2001) rozpoczatem prace w Powiatowym
Inspektoracie Weterynarii w Wolowie na stanowisku inspektora weterynaryjnego. Pracujac w IW
ukonczytem z wynikiem pozytywnym szkolenie przygotowawcze do Stuzby Cywilnej. Szkolenie
zostato zakonczonego egzaminem prowadzonym przez Dolnos$laskiego Wojewodzkiego Lekarza
Weterynarii lek. wet. Henryka Jana Madrego w dniu 25 listopada 2003 r. W trakcie pracy w Inspekcji

Weterynaryjnej rozpoczatem rowniez studia specjalizacyjne.
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Okres: 2005 — 2012, Katedra i Zaklad Podstaw Naum Medycznych, Akademia Medyczna

we Wroclawiu, lokalizacja ul. Jana Kochanowskiego,

W 2005 r. rozpoczatem prace w Katedrze Podstaw Nauk Medycznych Akademii Medycznej we
Wroctawiu na stanowisku samodzielny technik. Do moich zadan po zatrudnieniu w Katedrze
nalezata organizacji pracowni hodowli komodrkowych opartej na liniach adherentnych
niezbedne] do realizacji grantu KBN-094/P06/2003/25 dotyczacego aktywnosci
chemoprewencyjnej soku z Aronii (brak tytutu projektu). Pracujagc w Katedrze realizowatem
zadania badawcze przewidziane w projekcie. W 2005 roku odbylem roéwniez miesieczny staz w
Katedrze Histologii i Embriologii Akademii Medycznej we Wroctawiu w zakresie organizacji
pracowni hodowli komorkowej, hodowli linii adherentnych, izolacji i hodowli linii pierwotnych.
Kierownikiem stazu byl prof. dr hab. Maciej Zabel.

W 2005 roku rozpoczatem réwniez badania w wspolpracy z Katedrg Histologii i
Embriologii Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu dotyczace izolacji
i identyfikacji komorek macierzystych z poroza Jelenia szlachetnego (Cervus elaphus). Efektem
badan byta publikacja [P1] oraz cykl 5 doniesien zjazdowych.

Od 2007 r. rozpoczatem prace na etacie naukowo - dydaktycznym, jako asystent.

W zakresie obowigzkow dydaktycznych prowadzilem zajecia dla studentéw kierunku
Analityka Medyczna i Farmacja z przedmiotéw anatomia i fizjologia oraz patofizjologia.

Odpowiadatem rowniez za redakcje 1 opracowanie graficzne Przewodnikow
Dydaktycznych Wydziatu Farmaceutycznego Akademii Medycznej] we Wroctawiu na lata
2005/2006, 2006/2007 i 2009/2010, 2010-2011.

Kontynuowalem prace badawcze z zakresu aktywnosci chemoprewencyjnej zwigzkow
pochodzenia naturalnego, aktywnosci przeciwnowotworowej nowych zwigzkow syntetycznych
oraz wlasciwosci proregeneracyjnych nowych odmian Inu.

W 2010 rozpoczatem wspoélprace z prof. dr hab. Janem Szopa i zespotem Zaktadu
Biochemii Genetycznej, Uniwersytetu Wroctawskiego. Przedmiotem wspolpracy byto badanie
aktywnosci biologicznej opatrunkéw Inianych opartych na nowych odmianach Inu. Podjatem
takze wspotprace z dr hab. Ryszardem Jasztold-Howorko z Katedry i Zaktadu Chemii
Organicznej Akademii Medycznej we Wroctawiu w zakresie oceny aktywnosci nowych
syntetycznych pochodnych oliwacyny.

W 2011 na prosbe JM Rektora Prof. dr hab. Marka Zigtka rozpoczalem tworzenie w
Katedrze i Zaktadzie Podstaw Nauk Medycznych laboratorium Medycyny Regeneracyjnej.

Celem tego przedsiewzigcia byto uzyskanie zdolnosci do wytwarzania komorek przeznaczonych
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do regeneracji catkowitych uszkodzen rdzenia kregowego. W zwigzku z posiadanym
doswiadczeniem uczestniczylem w przygotowaniach do pionierskiego zabiegu podania komorek
glejowych izolowanych z opuszki wechowej, ktore nastgpnie zostaty wszczepione do rdzenia
kregowego pacjenta. Do leczenia pacjenta zastosowano procedure zmodyfikowang zgodnie z
moimi uwagami. W 2012 uczestniczylem w zabiegu operacyjnym podczas ktérego, zespot pod
kierunkiem prof. dr hab. Wtodzimierza Jarmundowicza wszczepit komorki GKW pacjentowi.
Operacja Pana Dariusza Fidyki zakonczyta si¢ sukcesem i jest on pierwsza osobg na §wiecie u

ktérej zastosowano skuteczng terapi¢ catkowitego urazu rdzenia krggowego.

Katedra i Zaklad Podstaw Naum Medycznych, Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu
Okres: 2012 — 2017, lokalizacja ul. Borowska

Zmiana lokalizacji Katedry, pozwolita na rozw6j wspotpracy z innymi jednostkami oraz
realizacji projektow grantowych.

Pierwszym rozpoczety projekt badawczym realizowanym w nowej lokalizacji byt
realizowany przez Uniwersytet Przyrodniczy we Wroctawiu, Uniwersytet Wroctawski i
Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu (konsorcjum uczelni). Projekt pt. ,,Optymalizacja
produktywnos$ci nowego Inu i jego zastosowanie jako Zrddla surowcowego preparatow
biomedycznych” byl realizowany ze srodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju (NCBiR)
[G2]. Celem badan bylo poznanie zdrowotnosci dwdéch nowych odmian Inu widknistego
przeznaczonych na cele biomedyczne. Badania prowadzono m.in. na terenie Rolniczego Zaktadu
Doswiadczalnego w Pawtowicach, nalezacego do Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu.
Kierownikiem projektu byl prof. dr hab. Andrzej Kotecki. Z pozyskanych roslin Inu byty
przygotowywane wiokna badz tkaniny i nastgpnie przekazywane do oceny biologicznej na
hodowlach komodrkowych. Glownym celem badan in vitro bylo ocenienie potencjalnego
wykorzystanie pozyskanych wiokien/tkanin na gojenie si¢ ran oraz opracowanie technologii
produkcji tkaniny, dzigki ktorej opatrunek Iniany nie tracitaby wlasciwosci biologicznych na
etapie wytwarzania w poréwnaniu do pozyskiwanego wtokna. W wyniku projektu powstaty
publikacje i doniesienia zjazdowe.

W okresie od 2012 roku kontynuowana byta wspoétpraca z Katedra i Zakladem Chemii
Organicznej Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we
Wroctawiu w  szczegdlnoSci z dr Beatg Tylinska w zakresie oceny aktywnosci
przeciwnowotworowej nowych pochodnych oliwacyny. Wynikiem wspotpracy byty doniesienia

zjazdowe, publikacja oraz patenty. Wynikiem wspoétpracy z tg Katedra byly réwniez badania,

ktoére zostaly opisane w mojej pracy doktorskie;j.
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W okresie od 2012 roku kontynuowatem wspotprace z Katedrg i Klinikg Neurochirurgii
w szczeg6lnosci z dr Pawlem Tabakowem i dr Wojciechem Fortung. Przedmiotem wspotpracy
byly badania nad opracowaniem powtarzalnej metody izolacji i hodowli komédrek glejowych
izolowanych z opuszki wechowej. W wyniku wspdtpracy uzyskano grant z programu Harmonia
(NCN) na rozpoczecie wspotpracy z Prof. Geoffrey Raismanem kierownikiem Katedry
Neuroregeneracji University College London’s Institute of Neurology, czlonkiem the Royal
Society and the Academy of Medical Sciences. W wyniku realizacji projektu opracowano
dokumentacje wytwarzania komorek glejowych jako produktu inzynierii tkankowej, dokonano
rowniez zgloszenia produktu do Europejskiej Agencji Medycznej (EMA). Zarejestrowany

produkt byt pierwszym tego typu produktem leczniczym zarejestrowanych przez EMA.

Kontynuowatem rowniez wspotprace z dr hab. Markiem Cegielskim z Zaktadu Histologii
i Embriologii, z Katedry Morfologii i Embriologii Czlowieka na Wydziale Lekarskim
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu [WU1] dotyczaca

zastosowania komorek macierzystych w medycynie regeneracyjne;.

Od roku 2016 wspotpracuje z Katedrg i Zakladem Chemii Lekéw Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu [WU2]. W
ramach wspolpracy badam aktywnos$¢ biologiczna nowych zwiazkéw syntetyzowanych przez

pracownikow niniejszej Katedry.

5.1.2. Udziat w projektach naukowo-badawczych przed uzyskaniem stopnia
naukowego doktora

W okresie przed uzyskaniem stopnia naukowego doktora uczestniczytem w projektach

badawczych zwigzanych z r6znymi zagadnieniami badawczymi.

Pierwszy projekt badawczy w ktorym uczestniczytem byt realizowany przez Uniwersytet
Przyrodniczy we Wroctawiu, Uniwersytet Wroctawski i Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu
(konsorcjum uczelni). Projekt pt. ,,Optymalizacja produktywnosci nowego Inu i jego
zastosowanie jako zrddla surowcowego preparatdow biomedycznych” byl realizowany ze
srodkow Narodowego Centrum Badan i Rozwoju (NCBiR) [G1]. Celem badan projektu byto
poznanie zdrowotno$ci dwoch typdéw Inu widknistego przeznaczonych na cele biomedyczne.
Badania prowadzono m.in. na terenie Rolniczego Zaktadu Doswiadczalnego w Pawlowicach,
nalezacego do Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu. Kierownikiem projektu byt prof.

dr hab. Andrzej Kotecki. Z pozyskanych roslin Inu byty przygotowywane widkna badz tkaniny
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i przekazywane do oceny biologicznej na hodowlach komoérkowych. Gtéwnym celem badan in
vitro bylo ocenienie potencjalnego wykorzystania pozyskanych wtokien/tkanin na gojenie si¢
ran oraz opracowanie technologii produkcji tkaniny, dzigki ktorej opatrunek Iniany nie tracitaby

wlasciwos$ci biologicznych na etapie wytwarzania w poroéwnaniu do pozyskiwanego widkna.

W trakcie pracy przed doktoratem prowadzilem rowniez dzialalno$¢ badawcza w
innej uczelni niz Akademia Medyczna. W czasie realizacji projektu odbytem 3 miesi¢czny
staz z zakresu biotechnologii Inu. W ramach stazu w Zakladzie Biochemii Genetycznej,
Wydziatu Biotechnologii, Uniwersytetu Wroctawskiego prowadzitem prace badawcze
projektu G1, przygotowujac hodowle komérkowe do badan genetycznych. Wynikiem badan sg
publikacje [PM3, P3, P4, P5].

Rownoczesnie do badan z zakresu aktywno$ci biologicznej Inu prowadzilem takze
badania z zakresu medycyny regeneracyjnej realizujac projekt wspolnie z Katedra i Klinika
Neurochirurgii Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu , ktorego
kierownikiem byt dr Wojciech Fortuna [G4 i G6]. W wyniku realizacji projektu Harmonia
nawigzana zostata wspotpraca z naukowcami z Wielkiej Brytanii a nastgpnie rozpoczeto prace
w projekcie Wroclaw Walk Again.

W catym okresie przez doktoratem prowadzitem rowniez badania nad wykorzystaniem
komorek macierzystych w medycynie regeneracyjnej. Badania byty realizowane z projektow
finansowanych z RPO i NCBIR [G2 i G5]. W wyniku realizacji projektow powstawatly
prototypy produktow leczniczych, ktore zostaty zarejestrowane w EMA.

W okresie przed uzyskaniem stopnia doktora zrealizowatem rowniez projekt wewngtrzny
[G3], pt. ,,Ocena wlasciwosci cytotoksycznych i mechanizm dziatanie przeciw nowotworowego
nowych pochodnych oliwacyny”. Wyniki tych badan zostaty wykorzystane w mojej pracy doktorskiej

oraz zostaly opublikowane.

m Zestawienie projektow naukowo-badawczych:

[G1] Wykonawca, grant NCBiR Nr: PBS1/A9/17/2012 ,,Optymalizacja produktywnosci
nowego Inu ijego zastosowanie jako Zrodla surowcowego preparatdéw biomedycznych” zadanie
10 i 11. Projekt realizowany przez Uniwersytet Przyrodniczy we Wroctawiu, Uniwersytet Wroctawski
i Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu (konsorcjum uczelni).

[G2] Wykonawca, projekt pn. Pozyskiwanie farmaceutykéw drogg analizy chemicznej i ich
izolacji do badan podstawowych” (realizowanego we wspotpracy z Uniwersytetem

Rzeszowskim, finansowanego w ramach osi priorytetowej | Konkurencyjna i innowacyjna
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gospodarka, Dziatanie 1.3. Regionalny system innowacji, Regionalnego Programu
Operacyjnego Wojewodztwa Podkarpackiego na lata 2007-2013) projekt realizowany we
wspotpracy z firmg Stem Cells Spin S.A.

[G3] Kierownik grantu wewngetrznego nr: 56/Pbmn pt. ,,Ocena whasciwosci cytotoksycznych i
mechanizm dziatanie przeciw nowotworowego nowych pochodnych oliwacyny”

[G4] Wykonawca, grant NCN: Badania nad zastosowaniem glejowych komoérek wechowych
(GKW) w leczeniu calkowitych urazowych uszkodzen rdzenia kregowego u ludzi. GR-
797/NCN/2013. W ramach tego projektu byly prowadzone badania w zakresie opracowania
metody izolacji 1 wykorzystania komorek glejowych z opuszki wechowej do zastosowania w
produkcie zaawansowanej terapii komorkowej wyjatku szpitalnego (ATMP-HE) do regeneracji
uszkodzen rdzenia krggowego. Grant ten byl realizowany we wspolpracy z zespotem ze Spinal
Repair Unit, Department of Brain Repair and Rehabilitation, UCL Institute of Neurology,
Londyn (dr Daging Li, prof. Ying Li).

[G5] Kierownik zadan, kierownik laboratorium badawczego: Projekt NCBIR: ,,Opracowanie
prototypéw wyrobow medycznych na bazie surowcoOw otrzymanych z porozogennych komoérek
macierzystych. Projekt finansowany przez NCBiR w ramach Przedsiewzigcia pilotazowego
Wsparcie badan naukowych i1 prac rozwojowych w skali demonstracyjnej Demonstrator +;
projekt realizowany we wspolpracy z firmg Stem Cells Spin S.A.

[G6] Cztonek miedzynarodowego zespotu, projekt Wroctaw Walk Again jest
miedzynarodowym projektem badawczym finansowanym przez Nicholls Spinal Injury
Foundation, a realizowanym przez kilka o$rodkéw w Polsce we wspotpracy z Instytutem

Neurologii University College London https://walk-again-project.org/, Nicholls Spinal Injury

Foundation https://www.nsif.org.uk/.

5.1.3. Aktywnos$¢ naukowa — wykaz publikacji przed uzyskaniem stopnia doktora

Ponizej przedstawiam zestawienie publikacji, o ktorych jest mowa w pkt 5.1.1 niniejszego
autoreferatu, bedace rezultatem moich dziatan naukowych — z podzialem na publikacje bez
wskaznika IF, publikacje w czasopismach znajdujacych si¢ na liscie JCR wszystkie z punktacja

MEIN (dawniej MNiSW) oraz patenty.

m publikacje bez wskaznika IF (brak na liscie JCR):

PM1. Tomasz Gebarowski, Helena Moreira, Anna Szyjka, Jan Oszmianski, i Kazimierz

Gasiorowski. 2015. ,,Aktywno$¢ antyoksydacyjna soku i polifenoli z jagoéd aronii w hodowlach
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komorek linii V79”. Bromatologia i Chemia Toksykologiczna 48: 322-327

PM2. Helena Moreira, Tomasz Gebarowski, Anna Szyjka, Magda Flank, i Kazimierz
Gasiorowski. 2015. ,,Wptyw bajkaleiny i wogoniny na liczebno$¢ populacji bocznej w
komorkach raka piersi i raka jelita grubego”. Bromatologia i Chemia Toksykologiczna 48: 467—
472.

PM3. Katarzyna Skorkowska-Telichowska, Karolina Hasiewicz-Derkacz, Tomasz
Gebarowski, Helena Moreira, Katarzyna Gegbczak, Anna Kulma, i Kazimierz Gasiorowski.
2015. ,,Prozdrowotne dzialania olejow z Inu. Wnioski z badan w hodowlach komoérkowych”.

Bromatologia i Chemia Toksykologiczna 48: 522-527.

m publikacje w czasopismach znajdujgcych sie na liscie JCR:

P1. Marek Cegielski, Ireneusz Catkosinski, Piotr Dziggiel, Tomasz Ge¢barowski, Marzenna
Podhorska-Okotow, Robert Skalik, i Maciej Zabel. 2006. ,,Search for Stem Cells in the Growing
Antler Stag (Cervus Elaphus)”. Bulletin of the Veterinary Institute in Pulawy 50: 247-251.

P2. Ryszard Jasztold-Howorko, Beata Tylinska, Bogustawa Biadun, Tomasz Gebarowski, i
Kazimierz Gasiorowski. 2013. ,,New Pyridocarbazole Derivatives. Synthesis and Their in Vitro

Anticancer Activity”. Acta Poloniae Pharmaceutica 70: 823-832.

P3. Katarzyna  Skorkowska-Telichowska, Karolina  Hasiewicz-Derkacz, Tomasz
Gebarowski, Anna Kulma, Helena Moreira, Kamil Kostyn, Katarzyna Gegbczak, Anna Szyjka,
Wioleta Wojtasik, i Kazimierz Gasiorowski. 2016. ,,Emulsions Made of Oils from Seeds of GM
Flax Protect V79 Cells Against Oxidative Stress”. Oxidative Medicine and Cellular Longevity
2016: 1-12. https://doi.org/10.1155/2016/7510759.

P4. Tomasz Gebarowski, Helena Moreira, Anna Szyjka, Benita Wiatrak, Wioletta Wojtasik,

Anna Kulma, Jan Szopa, Kazimierz Gasiorowski. Impact of fabrics from transgenic flax plant

on human dermal fibroblasts in vitro proliferation, Acta Poloniae Pharmaceutica, 2017, vol.
74, nr 2, s. 642-652
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PS. Tomasz Gebarowski, Katarzyna Gebczak, Benita Wiatrak, Anna Kulma, Katarzyna Pelc,
Tadeusz Czuj, Jan Szopa, Kazimierz Ggsiorowski. Flax oil from transgenic linum
usitatissimum  selectively inhibits in vitro proliferation of human cancer cell lines, Acta
Poloniae Pharmaceutica, 2017, vol. 74, nr 2, s. 653-659

P6. Piotr Swigtek, Malgorzata Strzelecka, Rafat Urniaz, Katarzyna Gebczak, Tomasz
Gebarowski, Kazimierz Gasiorowski, i Wiestaw Malinka. 2017. ,,Synthesis, COX-1/2
Inhibition Activities and Molecular Docking Study of Isothiazolopyridine Derivatives”.
Bioorganic & Medicinal Chemistry 25: 316-326. https://doi.org/10.1016/j.bmc.2016.10.036

P7. Beata Tylinska, Stanistaw Ryng, Tomasz Gebarowski, i Kazimierz Gasiorowski. 2017.
,Hypoxia - Selective Cytoxicity of Olivacine Analogues. Synthesis and Biological Screening”.
Acta Poloniae Pharmaceutica 74: 1753-1759.

m Patenty:

PT1. 1-Podstawiona pochodna pirydokarbazolu o nazwie chemicznej 9-metoksy-5,6-dimetylo-
1-[(1,1-bis-hydroksymetylo-propyloamino)-metylo]-6H-pirydo[4,3-b]karbazol i sposob jej
wytwarzania; Tylinska Beata, Gasiorowski Kazimierz, Gebarowski Tomasz, Biadun
Bogustawa, Wynalazek, Chroniony, Numer zgloszenia: 393495, Numer patentu/prawa:
Pat.215838, Data zgloszenia: 30-12-2010, Data udzielenia prawa: 21-03-2013, Publikacja
patentu/wzoru: [WUP 28-02-2014]

PT2. 1-Podstawiona pochodna pirydokarbazolu o nazwie chemicznej 9-hydroksy-1-
hydroksymetylo-5,6-dimetylo-6H-pirydo[4,3-b] karbazol i sposob jej wytwarzania; Tylinska
Beata, Ggsiorowski Kazimierz, Gebarowski Tomasz, Jasztold-Howorko Ryszrd, Biadun
Mirostawa, Wynalazek, Chroniony, Numer zgloszenia: 393497, Numer patentu/prawa:
Pat.215839, Data zgloszenia: 30-12-2010, Data udzielenia prawa: 21-03-2013, Publikacja
patentu/wzoru: [WUP 28-02-2014].

PT3. 1-Podstawiona pochodna pirydokarbazolu o nazwie chemicznej 9-hydroksy-5,6-
dimetylo-1-[(2-hydroksy-1,1-dimetylo-etyloamino)-metylo]-6H-pirydo[4,3-b]  karbazol i
sposob jej wytwarzania; Tylinska Beata, Gasiorowski Kazimierz, Gebarowski Tomasz,
Jasztold-Haworko Ryszard, Biadun Bogustawa, Wynalazek, Chroniony, Numer zgloszenia:
393499, Numer patentu/prawa: Pat.218330, Data zgloszenia: 30-12-2010, Data udzielenia
prawa: 25-03-2014, Publikacja patentu/wzoru: [WUP 28-11-2014].
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PT4. 1-Podstawiona pochodna pirydokarbazolu o wtasciwosciach przeciwnowotworowych i
sposOb jej wytwarzania, jej zastosowanie oraz kompozycja farmaceutyczna ja zawierajaca;
Tylinska Beata, Ryng Stanistaw, Gasiorowski Kazimierz, Gebarowski Tomasz, \Wynalazek,
Chroniony, Numer zgloszenia: 418685, Numer patentu/prawa: Pat.235473, Data zgloszenia:
13-09-2016, Data udzielenia prawa: 10-03-2020, Publikacja patentu/wzoru: [WUP 24-08-
2020].

PT5. Zastosowanie 3-(4-bromofenetylo)-6-(tert-butylo)-3,4-dihydro-2H-benzo[1,3]oksazyny
Gg¢barowska Elzbieta, Plagskowska Elzbieta, Gebarowski Tomasz, Ejfler Jolanta, Arendt-
Pindel Agata, Szafert Stawomir, Wynalazek, Wygasly, Numer zgloszenia: 420532, Numer
patentu/prawa: Pat.233492, Data zgloszenia: 14-02-2017, Data udzielenia prawa: 04-07-2019,
Data wygasnigcia: 06-12-2021, Publikacja patentu/wzoru: [WUP 31-10-2019].
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5.2. Osiggniecia naukowo-badawcze po uzyskaniu stopnia naukowego doktora

realizowane w Katedrze 1 Zaktadzie Podstaw Nauk Medycznych Uniwersytetu
Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu UCZELNIA NR 1
w latach 2017 — 2021.

Po uzyskaniu tytulu doktora pracowatem jako adiunkt w Katedrze i Zaktadzie Podstaw Nauk
Medycznych Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu od 2017 do 2021
roku. W czasie zatrudnienia kontynuowalem rozpoczgte wezesniej badania i wspoltprace, oraz
rozpoczatem nowe szczegolnie z zakresu medycyny regeneracyjnej. W okresie tym bylem autorem
19 publikacji, realizowatem dwa duze projekty grantowe oraz opowiadalem na za prace Centrum
Badawczo-Wdrozeniowego Zaawansowanych Terapii Komoérkowych jako petnomocnik JM Rektora
Uniwersytetu Medycznego. W tym okresie wspotprace z prof. dr hab. Thomasem Gedrange z
Uniwersytetu Technicznego w DreZnie oraz z prof. dr hab. Marzeng Dominiak kierownikiem
Katedry i Zaktadu Chirurgii Stomatologicznej Wydziatu Lekarsko-Stomatologiczny Uniwersytetu
Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu oraz prezesem lek. stom. Sadri Rayad i
dyrektorem lek. stom. Amadeuszem Kuzniarskim kierujacymi Stomatologicznym Centrum
Transferu Technologii. Wspotprace te trwaja do dnia dzisiejszego.

W okresie od 2017 do 2021 prowadzilem rowniez wspélprace naukowa w Katedre
Biostruktury i Fizjologii Zwierzat. Efektem tej wspotpracy byto powstanie laboratorium hodowli
komorkowych oraz wspélna publikacja. W okresie tym prowadzitem badania w nowo powstatym

laboratorium.

m  Wspolpraca miedzynarodowa

W1. Wspolpraca ze Spinal Repair Unit, Department of Brain Repair and Rehabilitation,
University College London (UCL) Institute of Neurology (Prof. Geoffrey Raisman do 2017,
dr Daqing Li, prof. Ying Li) wraz z Katedra Neurochirurgii, Wydziat Lekarski Uniwersytetu
Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu (dr Wojciech Fortuna; dr hab. Pawet
Tabakow, prof. UMW) przy zastosowaniu komorek izolowanych z opuszki wechowej do
regeneracji uszkodzenia rdzenia krggowego. Instytut Neurologii UCL Queen Square jest
swiatowym liderem w dziedzinie neurologii. Wspotpraca rozpoczeta si¢ w 2012 podczas
przygotowania do zabiegu pierwszego pacjenta u ktoérego zastosowano transplantacje komorek
z opuszki wechowej. Pacjent u ktérego przeprowadzono zabieg jest pierwszym na §wiecie u

ktorego zastosowano skuteczng terapie komérkami izolowanymi z opuszki wechowe;.
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Po $mierci Prof. Geoffrey Raisman Spinal Repair Unit, kierownikiem naukowym tego
zespotu jest prof. Ying Li, ktora zajmuje si¢ wykorzystywaniem technik chirurgicznych do
korygowania problemdw neurologicznych i opracowywaniem nowych sposobow naprawy
urazow kregostupa. Realizuje, finansowany przez brytyjski SCF i NSIF, projekt badawczy
»Naprawa uszkodzenia rdzenia kregowego poprzez przeszczep komorek wechowych”. W
ramach wspolpracy, srednio raz w roku odbywaty si¢ spotkania cztonkéw zespotu polskiego 1
brytyjskiego w Londynie lub we Wroctawiu. Efektem wspotpracy byto zaprojektowanie badan
in vitro a nastgpnie przeprowadzenie ich w celu oceny i wyboru odczynnikow posiadajgcych
certyfikaty GMP (takie certyfikaty sa niezb¢dne do wykorzystania danego odczynnika przy

produkcji produktow zaawansowanej terapii komoérkowej ATMP u ludzi).

W2. Wspédtpraca z Katedra Ortodoncji, Uniwersytetu Technicznego w Dreznie, prof.
Thomasem Gedrange

W ramach wspolpracy prowadzono wspolne badania dotyczace opracowania technik
regeneracji ubytkow tkanki kostnej ze szczegdlnym uwzglednieniem powiktan po leczeniu
ortodontycznym pacjentow. Przedmiotem badan byly metody decelaluryzacji kosci, izolacji
komorek macierzystych z miazgi zgba oraz badan in vitro (ocena cytotoksycznosci) nowych
materiatdéw do zastosowania w stomatologii. Badania byly prowadzane zar6wno w Polsce i w

Dreznie. Badania w Dreznie byly prowadzone w trakcie zazwyczaj krotkich, kilku dniowych

wyjazdow. W wyniku wspotpracy realizowano projekt grantowy: ,,Opracowanie metody
pozyskiwania 1 izolacji mezenchymatycznych komorek zrgbu (MSCs) z zebow na potrzeby
regeneracji ubytkow kostnych w stomatologii”. Powstaty rowniez publikacje P26, P29, P30,
P34, P35.

m  Wspolpraca krajowa

WK1. Wspétpraca z Instytutem Niskich Temperatur i Badan Strukturalnych im. Wiodzimierza
Trzebiatowskiego Polskiej Akademii Nauk, Oddziat Fizykochemii Biomedycznej (dr Paulina
Sobierajska; prof. dr hab. Rafal Wiglusz). W ramach tej wspotpracy wykonywano oceng
biologiczng materialdow opartych na grafenie. Dotychczas zostala opublikowana z moim
udzialem praca o potencjalnym dziataniu nanohydroksyapatytu domieszkowanego litem i
europem w neuroregeneracji nerwoOw uszkodzonych mechanicznie [P9]. Prace badawcze byty
prowadzone w wspolnie w Instytucie Niskich Temperatur i Badan Strukturalnych, w Katedrze

Biostruktury i Fizjologii Zwierzat i Uniwersytecie Medycznym. Uczestniczylem w badaniach
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we wszystkich 3 osrodkach.

WK?2. Wspétpraca z Zakladem Biogeochemii i Mikrobiologii Srodowiskowej Uniwersytetu
Przyrodniczego we Wroclawiu (dr inz. Elzbieta Gebarowska). W ramach wspotpracy z dr inz.
Elzbieta Gebarowska zostal opublikowany z moim udzialem artykul na temat aktywnos$ci
przeciwbakteryjnej i przeciwnowotworowej Solanum nigrum L. [P10]. Badania oceniajgce
aktywno$¢ przeciwnowotworowg przeprowadzono z wykorzystaniem linii komorkowych

pochodzenia nowotworowego.

WK3. Wspolpraca z Katedrg Biostruktury i Fizjologii Zwierzat Uniwersytetu Przyrodniczego
we Wroclawiu (prof. dr hab. Maciej Janeczek). W ramach wspotpracy badalismy widkna i
tkaniny Iniane w hodowlach komorkowych w ramach kontynuacji grantu [G1]. Badania te
pozwolily porownaé trzy wtokna Inu modyfikowane genetycznie (GMO) w poréwnaniu do
wlokna Inu tradycyjnego — Nike w kontekscie potencjalnego zastosowania w gojeniu si¢ ran.
Efektem tej wspotpracy byto powstanie laboratorium hodowli komérkowych. Wspo6lne badania
byly prowadzone rowniez we wspolpracy z Instytutem Niskich Temperatur i Badan
Strukturalnych.

m  Wspolpraca wewnagtrzuczelniana

WUL. Wspotpraca z Katedra Morfologii i Embriologii Czlowieka, Zaklad Histologii i
Embriologii Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we
Wroctawiu (dr hab. Marek Cegielski).

Wspotprace te rozpoczalem jeszcze przed wuzyskaniem stopnia doktora 1 ja
kontynuowatem. Wspotpraca dotyczylta zastosowania komorek macierzystych izolowanych od
jelenia jako surowca w medycynie regeneracyjnej. Aktualnie sg w przygotowaniu 2 publikacje:
pierwsza dotyczy wlasciwosci neuroprotekcyjnych homogenatu z komoérek izolowanych z
rosnacego poroza jelenia oraz publikacja dotyczaca komoérek macierzystych izolowanych z

jadra jelenia.

WU2. Wspotpraca z Katedra i Zakladem Chemii Lekéw Wydzialu Farmaceutycznego
Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu (dr hab. Piotr Swiatek, prof.
UMW; dr Dominika Szkatuta; dr Aleksandra Redzicka; dr Berenika Szczgsniak-Siega; dr
Lukasz Szczukowski; dr Jadwiga Maniewska; mgr Teresa Glomb). W ramach podziatu zadan

wykonywanych przez ww. zespot przeprowadzam badania aktywnosci biologicznej
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nowosyntetyzowanych zwigzkow — przede wszystkim aktywno$ci przeciwzapalnej, ale

réwniez przeciwnowotworowej w modelach in vitro [P10, P14, P16, P19].

WU3. Wspotpraca z Katedrg i Zakladem Chemii Nieorganicznej (obecnie Katedra i
Zaklad Podstawowych Nauk Chemicznych) Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu
Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroclawiu (dr hab. Zaneta Czyznikowska;
dr inz. Aleksandra Marciniak; dr Aleksandra Kotynia; dr Edward Krzyzak).Wspotpraca ta
zaowocowala wzbogaceniem badan biologicznych in vitro 0 badania in silico i modelowanie
molekularne, ktorych efekty sa widoczne w publikacjach [P16, P17]. Jednoczes$nie dzigki
wspotpracy tej, oprocz badan in silico i modelowania molekularnego, wzbogacono analizy o

badania laboratoryjne z zakresu chemii nieorganicznej — oddzialywania zwigzkow z BSA.

WU4. Wspolpraca z Katedra i Zakladem Chemii Organicznej i Technologii Lekow
Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu
(dr hab. Marcin Maczynski, prof. UMW; dr Beata Tylinska). Wspotpraca w zakresie za oceng
in vitro dzialania przeciwnowotworowego nowosyntetyzowanych pochodnych oksazolo[5,4-

d]pirymidyny oraz pirydokarbazoli [P11, P15, P23].

WUS. Wspolpraca z Katedra i Zakladem Bromatologii i Dietetyki (obecnie Katedra i
Zaklad Dietetyki i Bromatologii) Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego
im. Piastow Slaskich we Wroctawiu (dr Magdalena Grajzer, dr hab. Anna Prescha). Moim
zadaniem byla aktywnosci biologicznej w modelach in vitro olejow tloczonych na zimno i
nadkrytycznie w kontek$cie dziatania chemoprewencyjnego, przeciwzapalnego oraz
regeneracyjnego w gojeniu ran. Dotychczas zostaty opublikowane dwie prace [P19, P20] na

temat wykorzystania olejow z rdzy 1 maliny, ktorych jestem wspotautorem.

5.2.2. Udzial w projektach naukowo-badawczych po uzyskaniu stopnia naukowego

doktora

Po uzyskaniu stopnia naukowego doktora uczestniczylem w projektach naukowo-
badawczych finansowanych ze srodkéw Ministerstwa Edukacji 1 Nauki, Narodowego Centrum

Nauki oraz ze srodkow wilasnych Uniwersytetu Medycznego.

Ponizej przedstawiam zestawienie oraz krotki opis projektéw naukowo-badawczych, w

ktérych uczestniczytam i/lub uczestniczg.
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m projekty naukowo-badawcze:

G7. Zastepca kierownika B+R zadan w projekcie pn. ,,Opracowanie metody pozyskiwania i
izolacji mezenchymatycznych komoérek zrgbu (MSCs) z zebow na potrzeby regeneracji
ubytkow kostnych w stomatologii” realizowanych w ramach Poddziatania 4.1.1 Programu
Operacyjnego Inteligentny Rozw6j 2014-2020 wspotfinansowanego ze §rodkow Europejskiego
Funduszu Rozwoju Regionalnego, nr projektu POIR.04.01.01-00-0006/19. W ramach ww.
grantu odpowiadalem za prawidtowa realizacj¢ projektu, prawidlowe zaplanowanie badan,
zakup niezbednych materiatéw i odczynnikéw do projektu, nadzér nad prowadzonymi przez
zespol pracami badawczymi. W wyniku projektu zostato opracowane zgloszenie do EMA,
obecnie w trakcie przygotowania jest zgloszenie patentowe. W ciagu roku planowane jest
opublikowanie wynikéw projektu w postaci minimum 2 publikacji (publikacje sa obecnie
przygotowywane). W ciaggu 2 lat planowane jest rozpoczgcie rowniez badan klinicznych we
wspotpracy z nowo powstala firmg biotechnologiczng Biolabic. W przypadku kontumacji
projektu bede odpowiadal za wytwarzanie opracowanych w projekcie produktow leczniczych

terapii zaawansowanej.

G8. Kierownik obszaru strategicznego Nr 1 ,Utworzenie i funkcjonowanie Centrum
Badawczo-Wdrozeniowego Zaawansowanych Terapii Komorkowych” w  projekcie pn.
Luniwersytet Medyczny we Wroctawiu jako Regionalny Osrodek Doskonato$ci w dziedzinie
nauk medycznych i1 nauk o zdrowiu” realizowanym w ramach $rodkoéw przyznanych przez
Ministerstwo Edukacji i Nauki w programie ,,Regionalna Inicjatywa Doskonatosci” (RID) — nr
umowy 016/RID/2018/19. Projekt miat przyczyni¢ si¢ do rozwoju badan naukowych 1 prac
rozwojowych na Uniwersytecie Medycznym we Wroctawiu — podniesienia poziomu
prowadzonych badan oraz zwigkszenia ich znaczenia w §rodowisku migdzynarodowym i
wplywu na funkcjonowanie otoczenia spoteczno-gospodarczego. Uniwersytet Medyczny we
Wroctawiu, w celu osiggnigecia dobrego wyniku podczas procesu ewaluacji dzialalnos$ci
naukowej, planuje m.in. zwigkszenie liczby publikacji w mi¢dzynarodowych czasopismach z
IF. Spos$rod prac opublikowanych w ramach niniejszego projektu, jestem wspotautorem 5 prac

oryginalnych.

S1. Wykonawca zadan w projekcie pn. ,,Bioaktywno$¢ oleju z poziomki (Fragaria vesca L.)
ttoczonego na zimno i ekstrahowanego nadkrytycznym dwutlenkiem wegla” — projekt nr
SUBK.D040.22.030 finansowany z subwencji przyznanej Uniwersytetowi Medycznemu we

Wroctawiu.
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5.2.3. Aktywno$¢ naukowa — wykaz publikacji

Ponizej przedstawiam zestawienie publikacji i monografii, o ktorych jest mowa w pkt
5.2. niniejszego autoreferatu, bgdace rezultatem moich dziatan naukowych. Sg to publikacje,
ktére nie wchodza w sktad cyklu prac zgloszonego do postgpowania habilitacyjnego. W

zestawieniu tym zostaty takze uwzglednione zgloszenia patentowe z moim udziatem.

m publikacje bez wskainika IF (brak na liscie JCR):

PM4. Barbara Szczepankiewicz, Urszula Pastawska, Piotr Stawuta, Jan Madej, Marcin Nowak,
Remigiusz Bachor, Krzysztof Marycz, Tomasz Gebarowski, Agnieszka Czyzewska-
Buczynska, i Zbigniew Szewczuk. 2019. ,,Podocyturia jako nowy marker w diagnostyce

uszkodzen ciatek nerkowych w medycynie weterynaryijnej”. Zycie Weterynaryjne 94: 684—687.

m publikacje w czasopismach znajdujacych sie na liscie JCR

P8. Barbara Bazanoéw , Agnieszka Fracka, Natalia Jackulak, Ewa Romuk, Tomasz
Gebarowski, Aleksander Owczarek, i Dominika Stygar. 2018. ,,Viral, Serological, and
Antioxidant Investigations of Equine Rhinitis A Virus in Serum and Nasal Swabs of

Commercially Used Horses in Poland”. BioMed Research International 2018: 1-6.

P9. Katarzyna Skorkowska-Telichowska, Anna Kulma, Tomasz Gebarowski, Wioleta
Wojtasik, Kamil Kostyn, Helena Moreira, Anna Szyjka, i in. 2018. ,,V79 Fibroblasts Are
Protected Against Reactive Oxygen Species by Flax Fabric”. Applied Biochemistry and
Biotechnology 184: 366—385.

P10. Berenika Szcze$niak-Siega, Katarzyna Gebcezak, Tomasz Gebarowski, i Jadwiga
Maniewska. 2018. ,,Synthesis, COX-1/2 Inhibition and Antioxidant Activities of New Oxicam
Analogues Designed as Potential Chemopreventive Agents”. Acta Biochimica Polonica 65:
199-207.

P11. Beata Tylinska, Ryszard Jasztold-Howorko, Karina Kowalczewska, Katarzyna
Szczaurska-Nowak, Tomasz Gebarowski, i Joanna Wietrzyk. 2018. ,,Design, Synthesis and
Analysis of Anticancer Activity of New SAR-Based S16020 Derivatives”. Acta Poloniae
Pharmaceutica 75: 1313-1320.

P12. Agata Arendt-Pindel, Aleksandra Marszalek-Harych, Elzbicta Ge¢barowska, Tomasz
Gebarowski, Dawid Jedrzkiewicz, Elzbieta Plagskowska, Dariusz Zalewski, Nurbey Gulia,
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Stawomir Szaferta, i Jolanta Ejfler. 2019. ,,Design and Functionalization of Bioactive
Benzoxazines. an Unexpected Ortho-Substitution Effect”. New Journal of Chemistry 43:
12042-12053

P13. Barbara Szczepankiewicz, Urszula Pastawska, Robert Pastawski, Tomasz Gebarowski,
W. Zasada, Marcin Michalek, i Agnieszka Noszczyk-Nowak. 2019. ,The Urine
Podocin/creatinine Ratio as a Novel Biomarker of Cardiorenal Syndrome in Dogs Due to

Degenerative Mitral Valve Disease”. Journal of Physiology and Pharmacology 70: 229-238.

P14. Swiqtek, Piotr, Katarzyna Gebczak, Tomasz Gebarowski, i Rafal Urniaz. 2019.
,Biological Evaluation and Molecular Docking Studies of Dimethylpyridine Derivatives”.

Molecules 24: 1-13.

P15. Tomasz Gebarowski, Benita Wiatrak, Katarzyna Ggbczak, Beata Tylinska, i Kazimierz
Gasiorowski. 2020. ,Effect of New Olivacine Derivatives on P53 Protein Level”.

Pharmacological Reports 72: 214-224.

P16. Teresa Glomb, Benita Wiatrak, Katarzyna Gebczak, Tomasz Gebarowski, Dorota
Bodetko, Zaneta Czyznikowska i Piotr Swiatek. 2020. , New 1,3,4-Oxadiazole Derivatives of
Pyridothiazine-1,1-Dioxide with Anti-Inflammatory Activity”. International Journal of

Molecular Sciences 21: 1-22.

P17. Edward Krzyzak, Dominika Szkatuta, Benita Wiatrak, Tomasz Gebarowski i
Aleksandra Marciniak. 2020. ,,Synthesis, Cyclooxygenases Inhibition Activities and
Interactions with BSA of N-Substituted 1H-Pyrrolo[3,4-C]pyridine-1,3(2H)-Diones

Derivatives”. Molecules 25: 1-22

P18. Janusz Piasny, Benita Wiatrak, Agnieszka Dobosz, Beata Tylinska, i Tomasz
Gebarowski. 2020. ,,Antitumor Activity of New Olivacine Derivatives”. Molecules 25: 1-12.
https://doi.org/10.3390/molecules25112512.

P19. Szczukowski, Lukasz, Aleksandra Redzicka, Benita Wiatrak, Edward Krzyzak,
Aleksandra Marciniak, Katarzyna Gebczak, Tomasz Gebarowski i Piotr Swigtek. 2020.
,Design, Synthesis, Biological Evaluation and in Silico Studies of Novel Pyrrolo[3,4-
D]pyridazinone Derivatives with Promising Anti-Inflammatory and Antioxidant Activity”.

Bioorganic Chemistry 102: 1-20
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P20. Barbara Bazanow, Janusz Pawegska, Aleksandra Pogorzelska, Magdalena Florek,
Agnieszka Fracka, Tomasz Gebarowski, Wojciech Chwirot, i Dominika Stygar. 2021.
»Serological Evidence of Common Equine Viral Infections in a Semi-Isolated, Unvaccinated

Population of Hucul Horses”. Animals 11: 1-10.

P21. Magdalena Grajzer, Benita Wiatrak, Tomasz Gebarowski, Aleksandra Boba, Edward
R9j, Daiva Gorczyca, i Anna Prescha. 2021. ,Bioactive Compounds of Raspberry Oil
Emulsions Induced Oxidative Stress via Stimulating the Accumulation of Reactive Oxygen
Species and NO in Cancer Cells”. Oxidative Medicine and Cellular Longevity 2021: 1-16.

P22. Magdalena Grajzer, Benita Wiatrak, Tomasz Gebarowski, Adam Matkowski, Halina
Grajeta, Edward R6j, Anna Kulma, i Anna Prescha. 2021. ,,Chemistry, Oxidative Stability and
Bioactivity of Oil Extracted from Rosa Rugosa (Thunb.) Seeds by Supercritical Carbon
Dioxide”. Food Chemistry 335: 1-9.

P23. Katarzyna Skorkowska-Telichowska, Justyna Mierziak-Darecka, Magdalena Wrobel-
Kwiatkowska, Tomasz Gebarowski, Jan Szopa, i Magdalena Zuk. 2021. ,,Wound Coverage
by the Linen Dressing Accelerates Ulcer Healing”. Postepy Dermatologii i Alergologii 38: 827—
841

P24. Dominika Stygar, Aleksandra Pogorzelska, Elzbieta Chetmecka, Bronistawa Skrzep-
Poloczek, Barbara Bazanow, Tomasz Gebarowski Jerzy Jochem, i Jiri Henych. 2021.
,Graphene Oxide Normal (GO + Mn2+) and Ultrapure: Short-Term Impact on Selected
Antioxidant Stress Markers and Cytokines in NHDF and A549 Cell Lines”. Antioxidants 10:
1-18

P25. Beata Tylinska, Agnieszka Dobosz, Jan Spychata, Lucja Cwynar-Zajac, Zaneta
Czyznikowska, Amadeusz KuzZniarski i Tomasz Gebarowski. 2021. ,Evaluation of
Interactions of Selected Olivacine Derivatives with DNA and Topoisomerase II”. International

Journal of Molecular Sciences 22: 1-29.

m patenty:

RT6. 6-(tert-butylo)-3-dodecylo-3,4-dihydro-2H-benzo[e][1,3]oksazyna i sposob otrzymywa-
nia 6-(tert-butylo)-3-dodecylo-3,4-dihydro-2H-benzo[e][1,3]oksazyny Gg¢barowska Elzbieta,
Eifler Jolanta, Plagskowska Elzbieta, Gebarowski Tomasz, Marszatek-Harych Aleksandra,
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Wynalazek, Chroniony, Numer zgloszenia: 424209, Numer patentu/prawa: Pat.238784, Data
zgloszenia: 05-01-2018, Data udzielenia prawa: 15-06-2021, Publikacja patentu/wzoru: [WUP
04-10-2021]

5.3. Osiagniecia naukowo-badawcze po uzyskaniu stopnia naukowego doktora
realizowane w Katedrze Biostruktury i Fizjologii Zwierzat Uniwersytetu Przyrodniczego
we Wroctawiu UCZELNIA NR 2

W 2021 r. rozpoczatem prace w Katedrze Biostruktury i Fizjologii Zwierzat Uniwersytetu

Przyrodniczego we Wroctawiu. Jest to druga, wymagana jednostka naukowa w ktorej pracowatem

po uzyskaniu stopnia doktora. W czasie zatrudnienia kontynuowalem rozpoczgte wezedniej badania
1 wspoOtprace, oraz rozpoczatem nowe z zwigzane z badaniami z zakresu anatomii gadéw. Pracujac
w nowym miejscu zostalem powotany na kierownika Laboratorium Hodowli Komoérkowych i
Terapii Zaawansowanych oraz utworzytem biobank, ktory jest cztonkiem Polskiej Sieci Biobankow.
Nalezy zaznaczy¢, ze jest to pierwszy biobank weterynaryjny.

Powrdt na Alma Mater pozwolit mi wykorzysta¢ swoja wiedze i do§wiadczenie na nowej
uczelni. Wiedza z zakresu medycyny regeneracyjnej, badan biomateriatow, wiasciwosci

proregeneracyjnych pozwala mi na nowy etap pracy naukowej i rozwoju badawczego.

m  Wspolpraca miedzynarodowa

W1. Wspoélpraca z Spinal Repair Unit, Department of Brain Repair and Rehabilitation, University
College London (UCL) Institute of Neurology (Prof. Geoffrey Raisman do 2017, dr Daging Li,
prof. Ying Li) jest kontynuowana. W styczniu 2022 w naszym laboratorium goscili prof. Ying Li
1 Dr Daqing Li. Efektem wizyty byla wspolna praca w laboratorium potgczona z wymiang

do$wiadczen z hodowla komorek izolowanych z ludzkiej opuszki wechowe;.

W2. Wspotpraca z Katedra Ortodoncji, Uniwersytetu Technicznego w Dreznie,
prof. Thomasem Gedrange W ramach wspoélpracy prowadzono dalsze badania dotyczace
opracowania technik regeneracji ubytkow tkanki kostnej ze szczegdlnym uwzglednieniem
powiktan po leczeniu ortodontycznym pacjentow. Efektem wspotpracy sa publikacje [P26, P29,
P30]. Badania byly prowadzone w Polsce i Dreznie z ramach kilku dniowych wyjazdoéw

badawczych.

W3. Wspotpraca w Prof. Oleg Melnyk z Narodowego Uniwersytetu Przyrodniczego i Nauk o
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Srodowisku Ukrainy. Ze wzgledu na wojne prace badawcze obu zespotéw prowadzone sa w
Polsce (doniesienie zjazdowe: Oleksii Melnyk, Jeskowiak-Kossakowska 1zabela, Nowotarska
Paulina, Wiatrak Benita, Gebarowski Tomasz: Investigating the effect of stem cell post-culture
supernatant in its potential use as a neural cell regenerative agent , 68-69 s., 2023,
Pathomorphology today: International scientific conference dedicated to the 125th anniversary
of the creation of the National University of Life and Environmental Sciences of Ukraine 2023).

W ramach wspoélpracy odbyty si¢ juz 3 miesieczne przyjazdy badaczy z Ukrainy.

m  Wspolpraca krajowa

WK-UPWR 1. Wspbétpraca z Instytutem Niskich Temperatur i Badan Strukturalnych im.
Witodzimierza Trzebiatowskiego Polskiej Akademii Nauk, Oddziat Fizykochemii Biomedycznej (mgr
Nikol Nowak, lek. Anna Han, prof. dr hab. Rafat Wiglusz). W ramach kontynuacji prowadzono
dalsze badania dotyczace nowech syntetyczne nanomateriatow fluoroapatytowych zawiejacych
jony rubidu(I) i europu(Ill) o wysokiej kompatybilnosci cytologicznej i immunologiczne;j
ktorych efektem bylta kolejna publikacja. [P36]. W ramach wspotpracy prowadzono wspdlne
badania. W zakresie badan strukturalnych z wykorzystaniem mikroskopii konfokalnej prace
badawcze prowadzitem Instytucie Niskich Temperatur i Badan Strukturalnych wspélnie z mgr
Nikol Nowak.

WK-UPWR 2. Kontynuowana jest wspotpraca z Katedra i Zakladem Chemii Lekow
Wydzialu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu
pod kierownictwem dr hab. Piotr Swigtek, prof. UMW oraz WK-UPWR 3. wspétpraca z
Katedra i Zakladem Chemii Organicznej i Technologii Lekéw Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu (dr Beata
Tylinska).

W-UPWR 4. Wspotpraca Katedrg i Zakladem Dietetyki i Bromatologii) Wydziatu
Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu (dr
Magdalena Grajzer, dr hab. Anna Prescha) przyczynita si¢ do powstania publikacji ujetej w

cyklu [H5] a dotyczacej chemoprewencyjnej aktywnos$ci olejow Inianych.
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m  Wspolpraca wewnatrzuczelniana

WU-UPWR 1. Wspétpraca z dr hab. Barbara Bazanow, profesor Uczelni z Katedry Patologii
Wydziatlu Medycyny Weterynaryjnej w zakresie oceny aktywnosci biologicznej na modelu
hodowli komoérkowych [P8, P22, P24].

WU-UPWR 2. Wspolpraca z prof. dr hab. inz. Antonim Szumnym, Katedra Chemii Zywnosci i
Biokatalizy Wydzial Biotechnologii i Nauk o Zywnoéci. Wspétpraca obejmuje ocene aktywnosci
biologicznej olejkéw izolowanych z réznych roslin. W ramach wspotpracy prowadzone sg rowniez

badania z zespotami z Algierii 1 Iranu. W ramach wspotpracy powstaty publikacja P31.

5.3.2. Udzial w projektach naukowo-badawczych po uzyskaniu stopnia naukowego
doktora

m projekty naukowo-badawcze:

P-UPWRL1. Opracowanie prototypu inowacyjnego produktu leczniczego nowej terapii do

zastosowania w leczeniu urazow rdzenia kregowego u psow [N060/0011/23]

5.3.3. Aktywnos$¢ naukowa — wykaz publikacji

Ponizej przedstawiam zestawienie publikacji 1 monografii, o ktérych jest mowa w pkt
5.3. niniejszego autoreferatu, bedace rezultatem moich dziatan naukowych. Sg to publikacje,
ktore nie wchodzg w sktad cyklu prac zgloszonego do postgpowania habilitacyjnego. W

zestawieniu tym zostaty takze uwzglednione zgtoszenia patentowe z moim udziatem.

m publikacje bez wskaZnika IF (brak na liscie JCR):

PM5 Anna Tomanska, Maciej Janeczek, Maciej Sroczynski, i Tomasz Gebarowski. 2023.
,Nowatorskie ~ produkty  inzynierii  tkankowej z  wykorzystaniem = pecherzykow
zewnatrzkomoérkowych, aktualny trend rozwoju stomatologii weterynaryjnej”. Zycie Weterynaryjne
98: 718-724.

PM6 Nicole Nowak, Dominika Czekanowska, Tomasz Gebarowski, i Rafat J. Wiglusz. 2024.
,,Highly Cyto- and Immune Compatible New Synthetic Fluorapatite Nanomaterials Co-Doped

with rubidium(I) and europium(III) Ions”. Biomaterials Advances 156: 1-13.
https://doi.org/10.1016/j.bioadv.2023.213709.
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m publikacje w czasopismach znajdujgcych sie na liscie JCR

P26. Piotr Kuropka, Maciej Dobrzynski, Barbara Bazandéw, Dominika Stygar, Tomasz
Gebarowski, Anna Leskéw, Matgorzata Tarnowska, 1 in. 2021. ,,A Study of the Impact of
Graphene Oxide on Viral Infection Related to A549 and TC28a2 Human Cell Lines”. Materials
14: 1-15. https://doi.org/10.3390/mal4247788.

P27. Elzbieta Ggbarowska, Jacek Lyczko, Maciej Rdzanek, Benita Wiatrak, Elzbieta
Plaskowska, Hanna Golebiowska, Amadeusz Kuzniarski i Tomasz Gebarowski. 2022.
,Evaluation of Antimicrobial and Chemopreventive Properties and Phytochemical Analysis of

Solanum Nigrum L. Aerial Parts and Root Extracts”. Applied Sciences-Basel 12: 1-19.

P28. Jakub Hadzik, Pawel Kubasiewicz-Ross, Wojciech Simka, Tomasz Gebarowski, Ewa
Barg, Aneta Ciesla-Niechwiadowicz, Anna Szajna-Trzcionka, i in. 2022. ,,Fractal Dimension
and Texture Analysis in the Assessment of Experimental Laser-Induced Periodic Surface
Structures (LIPSS) Dental Implant Surface—in Vitro Study Preliminary Report”. Materials 15:
1-14.

P29. Piotr Swiatek, Teresa Glomb, Agnieszka Dobosz, Tomasz Gebarowski, Kamil
Wojtkowiak, Aneta Jezierska, Jarostaw J. Panek, Matgorzata Swiqtek, 1 Matgorzata Strzelecka.
2022. ,Biological Evaluation and Molecular Docking Studies of Novel 1,3,4-Oxadiazole
Derivatives of 4,6-Dimethyl-2-Sulfanylpyridine-3-Carboxamide”. International Journal of

Molecular Sciences 23: 1-25.

P30. Benita Wiatrak, Tomasz Gebarowski, Eddie Czwojdzinski, Kazimierz Gasiorowski, i
Beata Tylinska. 2022. ,,Lysosomal Exocytosis of Olivacine on the Way to Explain Drug
Resistance in Cancer Cells”. International Journal of Molecular Sciences 23: 1-13.
https://doi.org/10.3390/ijms23116119.

P31. Jakub Hadzik, Kamil Jurczyszyn, Tomasz Gebarowski, Andrzej Trytek, Tomasz
Gedrange, Marcin Kozakiewicz, Marzena Dominiak, Pawel Kubasiewicz-Ross, Anna
Trzcionka-Szajna, Ernest Szajna i Wojciech Simka. 2023. ,,An Experimental Anodized and
Low-Pressure Oxygen Plasma-Treated Titanium Dental Implant Surface—Preliminary

Report”. International Journal of Molecular Sciences 24: 1-17.

P32. Hadzik, Jakub, Pawel Kubasiewicz-Ross, Tomasz Gebarowski, Natalia Waloszczyk,
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Artur Maciej, Agnieszka Stolarczyk, Tomasz Gedrange, Marzena Dominiak, Ernest Szajna, i
Wojciech Simka. 2023. ,,An Experimental Anodized Titanium Surface for Transgingival Dental

Implant Elements—Preliminary Report”. Journal of Functional Biomaterials 14: 1-25.

P33. Hubert Iwinski, Henryk Rozanski, Natalia Pachura, Aleksandra Wojciechowska, Tomasz
Gebarowski i Antoni Szumny. 2023. ,In Vitro Evaluation of Antiprotozoal Properties,
Cytotoxicity Effect and Anticancer Activity of New Essential-Oil Based Phytoncide Mixtures”.
Molecules 28: 1-20.

P34. Michat Kgpa, Anna Tomanska, Joanna Staszewska, Malgorzata Tarnowska, Joanna
Kle¢kowska-Nawrot, Karolina Gozdziewska-Harlajczuk, Amadeusz Kuzniarski, Tomasz
Gebarowski i Maciej Janeczek. 2023. , Functional Anatomy of the Thoracic Limb of the

Komodo Dragon (Varanus Komodoensis)”. Animals 13: 1-25.

P35. Jakub Mikus, Piotr Swiatek, Patrycja Przybyta, Edward Krzyzak, Aleksandra Marciniak,
Kotynia Aleksandra, Aleksandra Redzicka, Benita Wiatrak, Paulina Jawien, Tomasz
Gebarowski, Lukasz Szczukowski. 2023. ,Synthesis, Biological, Spectroscopic and
Computational Investigations of Novel N-Acylhydrazone Derivatives of Pyrrolo[3,4-
D]pyridazinone as Dual COX/LOX Inhibitors”. Molecules 28: 1-35.

P36. Sadri Rayad, Maciej Dobrzynski, Amadeusz Kuzniarski, Marzena Styczynska, Dorota
Diakowska, Tomasz Gedrange, Sylwia Klimas, Tomasz Ge¢barowski i Marzena Dominiak.
2023. ,,An In-Vitro Evaluation of Toxic Metals Concentration in the Third Molars from
Residents of the Legnica-Gtogow Copper Area and Risk Factors Determining the
Accumulation of Those Metals: A Pilot Study”. Applied Sciences-Basel 13: 1-15.

P37. Rayad Sadri, Maciej Dobrzynski, Amadeusz Kuzniarski, Marzena Styczynska, Dorota
Diakowska, Tomasz Gedrange, Sylwia Klimas, Tomasz Gebarowski i Marzena Dominiak.
2023. ,Mercury Content in Impacted Wisdom Teeth from Patients of the Legnica—Glogéw
Copper Area—an in Vitro Pilot Study”. Journal of Xenobiotics 13: 463-478.
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5.4. Staze i szkolenia

m Szkolenia odbyte przed uzyskaniem stopnia doktora:

27 listopada 2013: Opracowanie i wdrozenie systemow jakosci do hodowli GKW dla
Katedry 1 Zaktadu Podstaw Nauk Medycznych — szkolenie wstepne, Labkonsulting,
trener Beata Borucka

20 lutego 2014: System jakosci GLP — Dobra Praktyka Laboratoryjna, Labkonsulting,
trener Beata Borucka

19 lutego 2014: System Jakosci GMP — Dobra Praktyka Wytwarzania, Labkonsulting,
trener Beata Borucka

1-2 grudnia 2015 r.: GMP — Dobre Praktyki; TUV NORD Polska Sp. z 0.0.

9 grudnia 2015r.: Wymagania Dyrektywy medycznej 93/42/EEC oraz ustawy o
wyrobach medycznych i wymagania prawne dotyczace niezbednej dokumentacji
technicznej wyrobu medycznego; TUV NORD Polska Sp. z o.0.

10 grudnia 2015 r.: Analiza ryzyka i zarzadzanie ryzykiem — wyroby medyczne na
bazie normy PN-EN ISO 14971:2012; TUV NORD Polska Sp. z o.0.

20-22 grudnia 2015 r.: Przepisy prawne, zasady pracy oraz higieny w pomieszczeniach
typu clean room zgodnie z nowymi normami PN-EN ISO 14644-1:2016-03 i PN-EN
ISO 14644-2:2016-03 oraz GMP; Labkonsulting, trener Patrycja Sitek

9-11 marca 2016: Audytor wewngtrzny systemu zarzadzania jako$cig wg ISO 9001
oraz PN-EN ISO 13485, TUV NORD Polska Sp. z 0.0.

27-28 czerwca 2016: Nowe GLP/GMP wraz z wymaganiami dla prowadzenia
dzialalnosci banku tkanek do wytwarzania produktow leczniczych terapii

zaawansowanej (HE ATMP) Labkonsulting, trener Beata Borucka

m Szkolenia odbyte po uzyskaniu stopnia doktora:

17 czerwca 2019: - Wymagania prawne dla produktow ATMP Helplab, trener Beata
Borucka,

17 — 18 czerwca 2019: Produkty lecznicze terapii zaawansowanej — wymagania GMP
Guidelines on Good Manufacturing Practice specific to Advenced Therapy Medicinal
Products; Helplab, trener Beata Borucka,

30-31 pazdziernika 2019 r. System jakosci GLP — regulacje prawne i podstawowe

wymagania; warsztaty; Helplab, wykladowca Beata Borucka
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5.5.

4 grudnia 2019 r. System komputerowy GxP Lab LIMS — Praktyczne zastosowanie,
GxP Lab, Trener: Marcin Wiatrak,

13 grudnia 2019: Audytor wewne¢trzny GMP — jak skutecznie przeprowadzic,
przygotowac i udokumentowac audyt, Labkonsulting, Trener Anna Stomkowska,

16 grudnia 2019: Zasady pracy oraz higieny w pomieszczeniach typu Clean Room
zgodnie z normami PN-EN 1SO 14644-1:2016-03 i PN-EN ISO 14644-2:2016-03 oraz
GMP, Labconsulting,

17-19 grudnia 2019: Warsztaty PCR, Labconsulting

20 — 21 grudnia 2019 Cytometria przeptywowa w ocenie proliferacji komorek, $mierci
komorek i cyklu komorkowego. Aspekty praktyczne i dobre praktyki cytometryczne,
Eksperci: Michatl Maj i Lidia Gackowska

m  Staie/spotkania naukowe:

2005 roku miesigczny staz w Katedrze Histologii i Embriologii Akademii Medycznej

we Wroctawiu w zakresie organizacji pracowni hodowli komérkowej, hodowli linii
adherentnych, izolacji i hodowli linii pierwotnych. Kierownikiem stazu byt prof. dr hab.
Maciej Zabel

Uniwersytet Wroctawski, Wydziat Biotechnologii , Zaktad Biochemii Genetycznej —w
okresie od 2013 do 2016 staz z zakresu biotechnologii Inu, w lagcznym wymiarze 15
tygodni

International Implant Foundation, Miinchen, w okresie od 1.06.2017 do 27.08.2017, z

zakresu prac badawczo-rozwojowych majacych na celu optymalizacje metod

implantologii stomatologicznej

25-29.10.2021 r. — spotkanie naukowe z prof. Ying Li i dr Daging Li
z UCL Institute of Neurology we Wroctawiu w celu kontynuacji dyskusji na temat pracy

z komorkami glejowymi.

Czlonkostwo w Towarzystwach Naukowych

Od roku 2022 jestem cztonkiem Polskiego Towarzystwa Nauk Weterynaryjnych — Oddziat

Wroctawski, w marcu 2023 zostatem wybrany do zarzadu Oddziatu we Wroclawiu jako cztonek

zarzadu.
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W dniu 7.03.2019 r. na posiedzeniu wroctawskiego oddziatu Polskiego Towarzystwa
Farmaceutycznego wygtositem dla cztonkéw wyktad pt.: ,Produkty lecznicze terapii
zaawansowanej — kwalifikacja, wytwarzanie i mozliwo$ci zastosowania we wspOlczesnej

medycynie”
5.6. Udzial w konferencjach

Przed uzyskaniem stopnia naukowego doktora wspotprzygotowalem 23 doniesien
zjazdowych zaprezentowanych na konferencjach naukowych, w tym 6 doniesieh na
konferencjach miedzynarodowych, zarowno w formie prezentacji ustnych jak i w formie
posterdw (wszystkie ww. konferencje wymienione sq w ,, Wykazie osiggnieé naukowych ...”,

stanowigcym zalqcznik nr 4).

Po uzyskaniu stopnia naukowego doktora wyniki moich badan byly prezentowane
zarOwno przeze mnie, jak i przez innych wspotautoréw publikacji, w 11 doniesieniach
zjazdowych na konferencjach naukowych, w tym 7 doniesieniach na konferencjach
mi¢dzynarodowych — 4 konferencje w trakcie zatrudnienia na Uniwersytecie Medycznych i 7
na Uniwersytecie Przyrodniczym (wszystkie ww. konferencje wymienione sq w ,, Wykazie

osiggniec naukowych ...”, stanowigcym zalgcznik nr 4).

5.7. Recenzowanie prac oryginalnych i przegladowych

Wykonatem recenzje 93 prac w czasopismach o zasiggu miedzynarodowym, w tym 92 ze

wskaznikiem IF (Tabela 3. Recenzje prac naukowych).

Tabela 3. Recenzje prac naukowych.

Lp. | Nazwa czasopisma Wskaznik Liczba .
wplywu IF* | manuskryptow

1 | Cells 6.0 3
o | Pharmaceutics 5.4 2
3 | International Journal of Molecular Sciences 5.6 38
4 | Genes 3.5 1
5 | Biomedicines 4.7 4
6 | Journal of Clinical Medicine 3.9

7 | Molecules 4.6 18
8 | Medicina 2.6 1




9 | Coatings 34 1
rgical
? 'SI'Zcir?ii{ues Development 01 :
11 | Plants 4.5 1
12 | Life 3.2 3
13 | Biomolecules 55 1
14 | Journal of Functional Biomaterials 4.8 1
15 | Nutrients 59 5
16 | Materials 34 1
17 | Antibiotics 4.8 1
18 | Cosmetics 3.3 1
19 | International Journal of -- 1
Environmental Research and Public Health

20 | Applied Sciences 2.7 1
21 | Pharmaceuticals 4.6 3
22 | Catalysts 3.9 1
23 | Fitoterapia 34 1
24 | Current Issues in Molecular Biology 3.1 1

93

*IF 2022

5.8. Kwalifikacja produktow leczniczych terapii zaawansowanej (CAT — EMA)

Glial Neuropatch: (product ref.: H0005197): Cultured human olfactory ensheathing cells and
olfactory nerve fibroblasts, Intended for the treatment of complete spinal cord injuries, Tissue
engineered product

Biocervin Neuroprotective Matrix (product ref.: H0005051) Tissue engineered product
Pulmocervin (product ref.: H0005710) Tissue engineered product
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5.9. Udzial w ksztalceniu mlodej kadry naukowej

Promotor pomocniczy w przewodzie doktorskim lekarza — lek. wet. Pawta Stefanowicza
Tematem realizowanej przez niego pracy jest , Izolacja, hodowla i charakterystyka
mezenchymalnych komorek macierzystych izolowanych z rgbka rogowki i ich potencjalne
zastosowanie w okulistyce weterynaryjnej”. Praca jest realizowana eksternistycznie na
Uniwersytecie Przyrodniczym we Wroclawiu. Praca doktorska zostata obroniona w 2024

z wyr6znieniem Promotorem pracy byt prof. dr hab. Maciej Janeczek.

6. Informacje o osiagnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz

popularyzujacych nauke
6.1. Dydaktyka.

W chwili rozpoczecia pracy uniwersyteckiej aktywnie uczestniczylem w tworzeniu
procesu dydaktycznego . W 2005 roku, pracujac na stanowisku technicznym do moich zadan
w Katedrze 1 Zakladzie Podstaw Nauk Medycznych nalezata transformacja procesu
dydaktycznego z rzutnika folii na nowoczesng w 2005 r. form¢ prezentacji komputerowej. W
tym zakresie odpowiadalem za zakup odpowiednich komputeréw 1 oprogramowania,
przeprowadzenie szkolen z obstugi programu PowerPoint, pomoc w przygotowaniu materiatow
dydaktycznych (prezentacji do ¢wiczen 1 wykladéw) w nowoczesnej formie. Zadanie to udato
si¢ zrealizowa¢ w kilka miesigcy do pazdziernika 2005 r.

Od 2007 roku prowadzitem zajecia dydaktyczne w Akademii Medycznej, pdzniej w
Uniwersytecie Medycznym we Wroctawiu:

= w latach 2007 — 2021 prowadzitam zaj¢cia dla studentéw I roku Wydzialu
Farmaceutycznego (kierunek farmacja) z Fizjologii (¢wiczenia) i Anatomii
(¢wiczenia), dla studentow II roku Wydziatu Farmaceutycznego (kierunek analityka
medyczna) z Fizjologii (¢wiczenia) i Patofizjologii (¢wiczenia i seminaria) oraz dla
studentow III 1 IV roku Wydzialu Farmaceutycznego (kierunek farmacja) z
Patofizjologii (¢wiczenia),

* redakcja 1 opracowanie graficzne Przewodnikéw Dydaktycznych Wydzialu
Farmaceutycznego Akademii Medyczne; we Wroctawiu na lata 2005/2006,
2006/2007 i 2009/2010, 2010-2011

= W latach 2013 — 2021 odpowiadatem cato$ciowo za proces dydaktyczny przedmiotu
Patofizjologia jako Adiunkt Dydaktyczny, Katedry i Zakladu Podstaw Nauk
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Medycznych

= Latach 2008 — 2010 prowadzilem zaje¢cia z zakresu Patofizjologii dla studentéw
Studiéw Podyplomowych Analityki Medycznej (3 cykle)

= w roku akademickim 2020/2021 prowadzitem zajecia z zakresu prowadzenia badan
klinicznych Produktow Leczniczych Terapii Zaawansowanej na studiach
podyplomowych ,,Studia uzupetniajace dla Os6b Wykwalifikowanych”,

= w latach 2019 - 2021 prowadzilem dla studentow IV i V roku Wydziatu
Farmaceutycznego (kierunek farmacja) zajecia fakultatywne ,,Produkty lecznicze

terapii zaawansowanej”,

* od roku akademickiego 2021/2022 prowadz¢ dla studentéw I roku Wydzialu
Medycyny Weterynaryjnej przedmiot Anatomia Zwierzat.

m  Promotor prac magisterskich:

W latach 2018 — 2021 bytem promotorem czterech prac magisterskich do§wiadczalnych
w Katedrze i Zaktadzie Podstaw Nauk Medycznych Wydziatu Farmaceutycznego Podstawa
obrony jednej pracy magisterskiej byta publikacja naukowa. Pozostate 3 byly w postaci

monografii. Wszystkie prace zostaty ocenione na ocen¢ bardzo dobry.

m  Opieka nad Studenckim Kolem Naukowym:

Od roku 2022 jestem opiekunem Studenckiego Kota Naukowego ,,Refectio” , w ramach
ktorego dla studenci kierunku Medycyna Weterynaryjna prowadza badania z zakresu
biotechnologii weterynaryjnej i medycznej. Studenci Kota Naukowego brali licznie udziat w
sejmikach naukowych oraz konferencjach krajowych i migdzynarodowych. W 2023 ukazat si¢
pierwsza publikacja, ktore pierwszym autorem jest student, cztonek kota naukowego Refectio.
W ramach dziatalnosci kota prowadzony byt cykl wyktadéw pod tytutem Szkota Biotechnologii
Weterynaryjnej.

m  Udzial w Dolnoslgskim Festiwalu Nauki:

Dolnoslaski Festiwal Nauki to coroczna impreza odbywajaca si¢ na przetlomie wrzesnia

i pazdziernika na Dolnym Slasku, majaca za cel popularyzacje nauki:
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= W 2015 roku wspotprowadzitem warsztaty pn.: ,,Krew zrodtem zycia” oraz ,, Thuszcz

wrogiem organizmu”

= w 2016 roku wspotprowadzitem warsztaty pn.: ,, Mlodzienczy zespot metaboliczny.
Jak rozpoznac zagrozenie i jak zapobiegal.” oraz ,, Przewlekly niskonatezeniowy
odczyn zapalny jako sita napedowa w chorobach cywilizacyjnych — rozpoznanie,
leczenie i zapobieganie.”

= w2017 roku wspotprowadzitlem warsztaty pn.: ,, Tajemnice komorek” oraz

,, Tajemnice krwi”

m  Udzial w Festiwalu Nauki w ramach Swiatowego Tygodnia Mézou:

W dniu 16 marca 2016 r. wspdiprowadzilem warsztaty organizowane przez Mtoda

Farmacje w cyklu Dni Otwartych w ramach Swiatowego Tygodnia Mézgu — corocznej akcji

edukacyjnej majacej na celu popularyzacje wiedzy o funkcjonowaniu mozgu.

6.2. Dzialalno$¢ organizacyjna

2006 — pomoc w organizacji obchodow 60 — lecia Wydziatu Far, uczestnictwo w organizacji
obchodoéw jubileuszu, opracowanie materialdw informacyjnych, zaprojektowanie loga
graficznego obchoddéw jubileuszu oraz organizacja uroczystosci (przygotowanie obstugi
multimedialnej, zaméwien na ustugi zewnetrze, koordynacja uroczystosci, kontakty
techniczne z Urzgdem Wojewodzkim, Biurem Ochrony Rzadu). Obchody zakonczyty sie
sukcesem, na uroczystosciach 26 pazdziernika 2006 byt obecny prezydent Lech Kaczynski.
Dzigki wsparciu Pana Prezydenta Lecha Kaczynskiego udato si¢ otrzymac finansowanie na
budowe Nowego Wydzialu Farmaceutycznego przy ul. Borowskiej we Wroctawiu. Po
uroczystosciach  zaprojektowalem logo Wydzialu Farmaceutycznego, ktore jest
wykorzystywane do dnia dzisiejszego.

2007 — 2012 moim najwazniejszym zadaniem bylo uczestnictwo w projektach zwigzanych z
powstaniem Nowej Farmacji tj. budowa i wyposazenie O$rodka Badawczo-Naukowo-
Dydaktycznego Dolnoslaskiej Farmacji we Wroctawiu Projekt wspotfinansowany przez Uni¢
Europejska ze $rodkow Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego w ramach
Regionalnego Programu Operacyjnego Wojewoddztwa Dolnoslaskiego na lata 2007-2013
warto$¢ projektu - 71.035.194,13 PLN oraz Budowa i Wyposazenie Zintegrowanego
Centrum Edukacji 1 Innowacji Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego we

Wroctawiu, Projekt wspotfinansowany przez Uni¢ Europejska ze srodkéw Europejskiego
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Funduszu Rozwoju Regionalnego w ramach Programu Infrastruktura i Srodowisko Warto$é
projektu: 101.007.442,45 PLN. W ramach realizacji projektéw do moich obowigzkéw nalezat
udzial w projektowaniu inwestycji w zakresie infrastruktury dydaktycznej, badawczej w
zakresie ogolnym i zwigzanym z infrastrukturg Katedry.

2007 uczestnictwo w przygotowaniu uroczystosci nadania aktu nadania Aktu Lokacyjnego
nowej siedziby wroctawskiej akademickiej farmacji 20 grudnia 2007 .

2009 przygotowanie zaproszen, plakatow, kapsuly czasu, projektu aktu erekcyjnego dla
uroczystego wmurowania Kamienia Wegielnego Nowej Siedziby Wydziatu
Farmaceutycznego w dniu 29 pazdziernika 2009 roku

2010 przygotowanie zaproszen, plakatow, kapsuly czasu, projektu aktu erekcyjnego dla
uroczystego wmurowania Kamienia Wegielnego uwieczniajacego poczatek budowy
Zintegrowanego Centrum Edukacji i Innowacji wroctawskiej akademickiej farmacji w dniu
1 lipca 2010

2011 na prosbe JM Rektora Akademii Medycznej we Wroctawiu Prof. Marka Zigtka
utworzenie w Katedrze laboratorium Medycyny Regeneracyjnej

2012 organizacja laboratoriow w nowej siedzibie Katedry Podstaw Nauk Medycznych
Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu przy ul. Borowskiej
2018 - 2021 Pelnomocnik Rektora ds. Wdrazania Zaawansowanych Terapii Komorkowych
2021 - organizacja Laboratorium Hodowli Komorkowych i Terapii Zaawansowanych i
otrzymanie powotania na kierownika Laboratorium przez JM Rektora UPWr

2022 — utworzenie Biobanku, zrzeszonego w Polskiej Sieci Biobankéw

6.3. Wspélpraca z otoczeniem spolecznym i gospodarczym

m  Warsztaty dla uczniow szkol ponadpodstawowych

W roku 2020 przygotowatem 1 prowadzitlem zajg¢cia dla uczniéw klasy patronackiej

Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu, w Liceum Ogolnoksztatcagcym nr VII im. K. K.

Baczynskiego we Wroctawiu.

m  Wspolpraca 7 otoczeniem gospodarczym

Wspotpraca z firmg Stem Cells Spin S.A.; BIO INVENTIONS S.A., oraz Medcervin
Sp z 0.0. Od 2007 roku wspétpracuje ze spotkami specjalizujaca si¢ w komercjalizacji

innowacyjnych odkry¢ zwigzanych z komorkami macierzystymi o symbolu MIC-1 w
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zakresie hodowli, wyprowadzania i zastosowania komorek macierzystych o symbolu
MIC-1 oraz substancji pochodnych. Podstawowy zakres dziatalno$ci Spotki obejmuje:
Hodowlg komorek macierzystych MIC-1; Wytwarzanie substancji bedacych
pochodnymi komorek MIC-1; Prace badawczo — rozwojowe nad technologiag hodowli
MIC-1 i wytwarzanych na ich bazie substancji; Badanie wtasciwosci oraz potencjalnych
pol zastosowan dla produkowanych substancji biotechnologicznych; Opracowywanie
produktéw oraz proces ich badan aplikacyjnych 1 rejestracji; Sprzedaz produkowanych
produktéw 1 substancji biotechnologicznych. Podstawa ww. dziatan jest hodowla
(produkcja) komorek macierzystych MIC-1, za$ finalnym efektem sprzedaz produktow
wykorzystujacych substancje aktywne z nich wyprowadzone. W trakcie wspOlpracy
opracowano i wdrozono na rynek lini¢ kosmetykow Revitacell. Czasowo byty rowniez
dostepne w sprzedazy kosmetyki weterynaryjne oraz opracowano prototypy kilku
wyrobow medycznych. Aktualnie spétka skupia si¢ na izolacji i hodowli komorek
izolowanych od ludzi i zwierzat (pies, kon) tak aby opracowaé produkty oparte na

wyizolowanych mikropecherzykach.
W trakcie wspotpracy realizowatem nastgpujace projekty:

1. ,,Badania w celu zwigkszenia produktywnosci hodowli komoérek macierzystych
MIC-1 oraz badania ich wykorzystania w kosmetologii”’, realizowany we
wspolpracy z Wroctawskim Parkiem Technologicznym S.A. Realizowany

latach 2010-2012 Rola w projekcie: wykonawca

2. ,,Pozyskiwanie farmaceutykéw droga analizy chemicznej 1 ich izolacji do badan
podstawowych”, realizowany we wspolpracy z Uniwersytetem Rzeszowskim,
finansowany w ramach osi priorytetowej I Konkurencyjna i innowacyjna
gospodarka, Dziatanie 1.3. Regionalny system innowacji, Regionalnego
Programu Operacyjnego Wojewodztwa Podkarpackiego na lata 2007-2013
Wartos¢ projektu - 3 352 917,30 zt Realizowany latach 2013 -2015

Rola w projekcie: kierownik zadania

3. ”Opracowanie prototypow wyrobow medycznych na bazie surowcoOw
otrzymanych z porozogennych komoérek macierzystych”- wspotinansowany
przez NCBR w ramach Przedsigwzigcia pilotazowego Wsparcie badan
naukowych i prac rozwojowych w skali demonstracyjnej Demonstrator+ oraz ze
srodkow Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego w ramach Programu

Operacyjnego Innowacyjna Gospodarka Warto$¢ projektu - 64 939 002,00 zt
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Realizowany latach 2013 -2016; Rola w projekcie: kierownik zadania 3
,Badania homogenatu zamrozonego, rozmrozonego i lioflizowanego”, zadania
15 ,,Wyprowadzenie linii porozogennych komoérek macierzystych jelenia
szlachetnego”, zadania 16 ,,Hodowla i selekcja porozogennych komorek

macierzystych oraz opracowanie techniki hodowli komoérek na duzg skale”

4. "Opracowanie hydrozelu z zawartoscig homogenatu porozogennych komorek
macierzystych o dzialaniu neuroprotekcyjnym dla tkanki rdzenia kregowego" -
projekt dofinansowany w ramach Regionalnego Programu Operacyjnego
Wojewoddztwa Dolnoslaskiego 2014-2020 (O$ priorytetowa 1 Przedsiebiorstwa
1 innowacje, dziatania 1.2 Innowacyjne przedsi¢biorstwa, Poddziatanie nr 1.2.2
Innowacyjne przedsigbiorstwa — ZIT WrOF). Catkowita wartos¢ projektu
wyniosta 2 887 211,92 zt a kwota dofinansowania 2 001 439,07 zt. Okres
realizacji: 1 stycznia 2020 r. - 31 marca 2022 r. Rola w projekcie: biotechnolog

5. ,,Zlecenie ustugi opracowania innowacyjnej technologia pozyskiwania komorek
macierzystych z tkanki tluszczowej” w ramach ,Bonu na Innowacje.
Innowacyjnos$¢=Konkurencyjnos¢. Il edycja. Bony na innowacje procesowe i
produktowe dla Dolnoslaskich Przedsigbiorstw". Catkowita warto$¢ projektu -
234 500,00 zt Okres realizacji: 2022-2023 Rola w projekcie: nadzér nad

wykonaniem projektu

6. ,.Zlecenie ushugi opracowania prototypu produktu inzynierii tkankowej opartego
o hodowle MSC pozyskiwanych od koni” dofinansowane z Europejskiego
Funduszu Rozwoju Regionalnego, w ramach Projektu pn.: ,,Bon na Innowacje
2022-2023 Okres realizacji: 2023 Wartos¢ przedsiewziecia: 194 340,00 zi

Rola w projekcie: nadzor nad wykonaniem projektu

BIOSAGITTA RESEARCH sp. z 0.0. i Oncoturn sp. z 0.0. Wspotpraca w zakresie

oceny aktywno$ci biologicznej i przeciwnowotworowej estrow oleju Inianego.

POL-EKO sp.k. ul. Kokoszycka 172C, 44-300 Wodzistaw Slaski doradztwo w
zakresie jak powinien wyglada¢ i pracowac idealny inkubator CO2. W wyniku
wspolpracy powstat pierwszy polski inkubator CO2: ILC 180, sprzedawany w Polsce
jak i na swiecie przez firmg Avantor. Inkubator mimo atrakcyjnej ceny jest jednym z

lepszych dostgpnych obecnie na rynku.
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7.

Przedsiebiorstwo Farmaceutyczne Okoniewscy sp. z 0.0. badania wst¢gpne nad
zastosowaniem nowych surowcow farmaceutycznych w produkowanych przez firme
produktach leczniczych oraz opracowanie prototypéw produktow leczniczych nowe;j
terapii (GID BIO)

= Klinika Duo — MED., ul. Inowroctawska 21a, 53-653 Wroctaw. Opracowanie metod
decelaluryzacji ko$ci ludzkiej do zastosowania w leczeniu ubytkow kostnych w

stomatologii, wniosek projektowy w trakcie przygotowania.

HASCO - LEK S.A/INOVASOME —umowa o wspotpracy, wsparcie merytoryczne w
obszarze prowadzonych badan rozwojowych. Prace badawcze dotyczyty opracowania
prototypu roduktu leczniczego terapii zaawansowanej (kombinowanego) taczacego
komorki macierzyste 1 wydruki ztozone z PLLA, hydroksyapatytu 1 leku

przeciwzapalnego.

Medyczne Centrum Innowacji Wroclaw Sp. z o0.0. zastosowanie komorek
macierzystych miazgi zeba w stomatologii regeneracyjnej, projekt: Projekt pn.
Opracowanie metody pozyskiwania i izolacji mezenchymatycznych komorek zrebu
(MSCs) z z¢bow na potrzeby regeneracji ubytkoéw kostnych w stomatologiirealizowany
w ramach Poddziatania 4.1.1 Programu Operacyjnego Inteligentny Rozwoj 2014-2020
wspotfinansowanego ze srodkow Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego, Nr

umowy: POIR.04.01.01-00-0006/19-00, https://ucs.dental/projekty/ncbir

Inne wazne informacje dotyczace kariery zawodowej, niewymienione w pkt 1-6.

7.1. Nagrody i wyréznienia

= 2018 - Nagroda zespolowa II stopnia Rektora Uniwersytetu Medycznego za wazne i tworcze

osiggnigcia w pracy naukowej w 2017 r.

= 2019 - Nagroda zespotowa I stopnia Rektora Uniwersytetu Medycznego za wazne i tworcze

osiggnigcia w pracy organizacyjnej w 2018 r.

= 2019 — Nagroda specjalna Rektora Uniwersytetu Medycznego za wybitne osiggnigcia w

2018 r.

= 2020 - Nagroda zespotowa II stopnia Rektora Uniwersytetu Medycznego za wazne 1 tworcze

osiggniecia w pracy naukowej w 2019 r.
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2020 - Nagroda indywidualna II stopnia Rektora Uniwersytetu Medycznego za wazne i
tworcze osiggni¢cia w pracy naukowej w 2019 r.

2021 - Nagroda Zespotowa Stopnia I Rektora Uniwersytetu Medycznego za publikacje w
czasopismach umieszczonych w bazie Journal Citation Reports

2021 - Nagroda Zespotowa Stopnia I za publikacje w czasopismach umieszczonych w bazie
Journal Citation Reports

2021 - Nagroda Zespotowa Rektora Uniwersytetu Medycznego Stopnia Il za publikacje w
czasopismach umieszczonych w bazie Journal Citation Reports

2021 - Nagroda Zespotowa Stopnia II Rektora Uniwersytetu Medycznego za publikacje w
czasopismach umieszczonych w bazie Journal Citation Reports

2021 - Nagroda Zespotowa Stopnia II Rektora Uniwersytetu Medycznego za publikacje w
czasopismach umieszczonych w bazie Journal Citation Reports

2021 - Nagroda Zespotowa Stopnia I Rektora Uniwersytetu Medycznego za publikacje w
czasopismach umieszczonych w bazie Journal Citation Reports

2022 - Nagroda Zespotowa za cykl publikacji Rektora Uniwersytetu Medycznego

2022 - Nagroda Zespotowa Stopnia I Rektora Uniwersytetu Medycznego za publikacje w
czasopismach umieszczonych w bazie Journal Citation Reports

2022 - Nagroda Rektora Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu dla nauczycieli
akademickich za osiggnigcia naukowe

2023 - Nagroda Rektora Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu dla nauczycieli

akademickich za osiggnigcia naukowe

7.2. Sumaryczne zestawienie dorobku naukowego habilitanta

Moj dorobek naukowy wedhlug stanu na dzien 29 luty 2024 roku obejmuje:

42 prace oryginalne w czasopismach znajdujacych si¢ na liscie Journal Citation
Reports (JCR).

46 streszczen z prezentowanych doniesien na konferencjach naukowych.

udziat w projektach badawczych finansowanych przez Narodowe Centrum Nauki
(NCN), Narodowe Centrum Badan i Rozwoju (NCBIiR), Europejski Fundusz Rozwoju
Regionalnego i Ministerstwo Edukacji i Nauki (MEIN) oraz 3 projektach
finansowanych przez Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slaskich we Wroctawiu i

jednym projekcie finansowanym przez Uniwersytet Przyrodniczy we Wroctawiu.
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sumaryczny wskaznik Impact Factor wedtug listy JCR zgodnie z rokiem
opublikowania wynosi w tym:
o za okres przed uzyskaniem stopnia doktora wynosi 10.162
o za okres po uzyskaniu stopnia doktora wynosi 148,431
taczna punktacja MNiSW / MEIN wynosi 3800 punktéw, w tym:
o zaokres do 2018 r. wynosi 228 punktow,
o zaokres po 2019 r. wynosi 3572 punktow,
liczba cytowan publikacji (wg Web of Science Core Collection):
o liczba wszystkich cytowan 249,
o liczba cytowan bez autocytowan 199,
indeks Hirscha (wg Web of Science Core Collection):
o h-index = 10.
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