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Wyjasnienia skrotéw oraz symboli stosowanych w Autoreferacie oraz Wykazie osiagnieé

naukowych jak i na noSniku danych elektronicznych:

A — artykul w czasopismie naukowym

B — udziat w zespotach eksperckich lub konkursowych

C — czlonkostwo w migdzynarodowych organizacjach lub krajowych organizacjach i
towarzystwach naukowych

D — dyplomy, stopnie naukowe lub artystyczne

GT — grupy tematyczne badan

K — wystgpienia na krajowych lub migdzynarodowych konferencjach naukowych

KO — udziat w komitetach organizacyjnych i naukowych konferencji

KS — odbyte kursy

O — publikacja zaliczona do osiggnigcia naukowego zgodnie z art. 219 ust. 1 pkt 2b ustawy Dz.
U.z 2018 r. poz. 1668 ze zm.

OD - osiagnigcia dydaktyczne i organizacyjne

P — projekty naukowe finansowane w drodze konkursu

PN — wspolpraca z sektorem gospodarczym

S — odbyte staze 1 wizyty studyjne

WM - stata migdzynarodowa wspotpraca naukowa

Z — miejsce zatrudnienia
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1. Imieg i nazwisko.
Y.ukasz Szymanski

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe lub artystyczne — z podaniem podmiotu

nadajacego stopien, roku ich uzyskania oraz tytulu rozprawy doktorskiej.

[D3: 4.07.2017] Doktorat w dziedzinie nauk medycznych w dyscyplinie biologia medyczna, na
podstawie rozprawy doktorskiej ,,Wplyw pola elektromagnetycznego na ekspresj¢ cytokin
immunoregulacyjnych i receptorow szlaku $mierci Fas/FasL w atopowym zapaleniu skory”,
nadany uchwata Rady Naukowej Wojskowego Instytutu Higieny i Epidemiologii imienia

generala Karola Kaczkowskiego w Warszawie z dnia 12.04.2017 roku.

[D2: 15.09.2015] Dyplom ukonczenia studiow drugiego stopnia oraz uzyskania tytutu
zawodowego magistra, na kierunku biotechnologia w specjalizacji ,.komodrki macierzyste w

biologii i medycynie” wydany przez Wydziat Biologii Uniwersytetu Warszawskiego.
[D1: 23.06.2014] Dyplom ukonczenia studiow pierwszego stopnia oraz uzyskania tytutu

zawodowego licencjata, na kierunku biotechnologia wydany przez Wydzial Biologii

Uniwersytetu Warszawskiego.
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3. Informacja o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych lub

artystycznych.

[Z5] Instytut Genetyki i Biotechnologii Zwierzat Polskiej Akademii Nauk, Jastrzgbiec, Polska:
02.2022 — obecnie: Zastepca Kierownika Zaktadu Biologii Molekularnej
07.2020 — obecnie: Adiunkt w Zaktadzie Biologii Molekularnej

[Z4] Europejski Instytut Biomedyczny sp z 0 o (dawniej Konmex sp z 0 0)
12.2019 — obecnie: Kierownik ds. Badan i Rozwoju oraz Dyrektor Badan Chemicznych
06.2016 — 11.2019: Starszy specjalista ds. Badan i Rozwoju
02.2016 - 06.2016: Asystent Badawczy

[Z3] Wojskowy Instytut Higieny i Epidemiologii imienia generata Karola Kaczkowskiego,
Warszawa, Polska
07.2017 — 06.2020: Adiunkt oraz Zastgpca Kierownika Zaktadu Ochrony Mikrofalowej
07.2017 — 06.2020: Kierownik Migdzyzaktadowego Laboratorium DPL
01.2016 — 06.2017: Asystent Naukowy
10.2014 — 12.2015: Specjalista Techniczny

[Z2] Wyzsza Szkota Inzynierii i Zdrowia, Warszawa, Polska

02.2020 — 09.2021: Wyktadowca

[Z1] Wojskowy Instytut Medyczny, Warszawa, Polska
07.2013 — 10.2015: Cztonek Laboratorium Onkologii Molekularne;j
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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 2021 r. poz. 478 z

pozn. zm.).

Moje osiggniecie stanowi cykl artykutow naukowych powigzanych tematycznie, zgodnie z art.
219 ust 1 pkt 2b Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U.
z 2018 r. poz. 1668 ze zm.). Cykl obejmuje 4 oryginalne artykuly naukowe oraz 1 artykut
przegladowy opublikowane w latach 2020-2023 w recenzowanych czasopismach naukowych
z listy JCR. We wszystkich artykutach oryginalnych jestem pierwszym autorem natomiast w
publikacji przegladowej jestem autorem korespondencyjnym. L.aczna liczba punktow MEiN za
artykuty wynosi 700 punktéw (560 za prace oryginalne) a taczny Impact Factor (IF) wynosi
30,774 (24,566 za prace oryginalne).

Tytul osiagniecia naukowego:

Innowacyjne metody leczenie oraz badania uszkodzen skory.
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Artykuly naukowe wchodzace w sklad osiagniecia naukowego, przedstawione zgodnie z

chronologia ich powstania i publikacji:

Artykuty oryginalne:
Oznaczenie Dane Publikacja lea Frtyl, MNiSzW
Szymanski, L.; Jederka, K.; Cios, A.; Ciepelak, M.;
Autorzy ) o o
Lewicka, A.; Stankiewicz, W.; Lewicki, S*
ot A Simple Method for the Production of Human Skin
u
. Equivalent in 3D, Multi-Cell Culture.
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences, 2020,
[01] rok, DOI 10.3390/ijms21134644 Q15942 140
Udziat Opisany w publikacji.
Szymanski, L.*.; Ciepielak, M.; Cios, A.;
Autorzy
Palusinska, M.; Stankiewicz, W.; Lewicki, S.
Total Effects of 445 Nm, 520 Nm, and 638 Nm Laser
u
Y Irradiation on the Dermal Cells
[02] Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences, 2021, QL. 6,208 140
rok, DOI 10.3390/ijms222111605
Udziat Opisany w publikacji.
Szymanski, L*.; Lewicki, S.; Markiewicz, T.;
Autorzy o )
Cierniak, S.; Tassan, J.-P.; Kubiak, J.Z.
siRNA-Mediated MELK Knockdown Induces
[03] Tytut Accelerated Wound Healing with Increased Q1, 6,208 140
Collagen Deposition.
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences, 2023,
rok, DOI 10.3390/ijms24021326
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Udziat Opisany w publikacji.
Szymanski, L.*; Lieto, K.; Zdanowski, R.; Lewicki,
Autorzy ]
S.; Tassan, JP.; Kubiak, J.Z.
Differential effects of overexpression of wild type
Total and kinase-dead MELK in fibroblasts and
u
Y keratinocytes, potential implications for skin wound
healing and cancer
[04] | CZ8SOPISMO, | |0 national Journal of Molecular Sciences, 2023, | Q1 6,208| 140
rok, DOI doi.org/10.3390/ijms24098089.
Udziat Opisany w publikacji.
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Artykut pogladowy:
Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzwW
Cios, A.; Ciepielak, M.; Szymanski, £.*.;
Autorzy Lewicka, A.; Cierniak, S.; Stankiewicz, W.;
Mendrycka, M.; Lewicki, S.
Effect of Different Wavelengths of Laser
Tytut o )
Irradiation on the Skin Cells.
[05] Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences, 2021, | Q1, 6,208 140
rok, DOI 10.3390/ijms22052437
Moj udziat polegat na opracowaniu koncepcji i
planu pracy, analizie literatury, nadzorze nad
Udziat ) o
powstaniem manuskryptu, oraz pisaniu oraz
poprawianiu publikacji po recenzjach.

* - autor korespondencyjny

Opis mojego udzialu oraz udzialu poszczegélnych wspoétautorow w publikacji O5 zostat

przedstawiony w Zalaczniku A pt. ,,O$wiadczenia autora 1 wspotautorow o wkladzie w

publikacje wchodzaca w sktad osiggniecia naukowego”.
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Opis monotematycznego cyklu prac stanowigcych szczegdélne osiagniecie naukowe

Wstep

Monotematyczny cykl czterech oryginalnych prac naukowych oraz jednej pogladowej pracy
naukowej stanowigcych moje szczegolne osiggniecie naukowe powstat w ramach badan ktore
prowadzitem jako wykonawca w projekcie przyznanym przez Narodowe Centrum Badan i
Rozwoju pt. ,Laserowe systemy broni skierowanej energii, laserowe systemy broni
nie$miercionosnej” DOB-1-6/1/PS/2014 [O1, 02, O5] oraz w projekcie KOSCIUSZKO
przyznanym przez Ministerstwo Obrony Narodowej pt. ,,Proteomiczna i funkcjonalna analiza
kinazy biatkowej MELK: potencjalne zastosowanie do przyspieszenia gojenia ran”

571/2016/DA [03, O4].

Moj udzial w wyzej wymienionych projektach zwigzany byt z moja wczesniejsza praca
naukowa zwigzang z badaniami ktore wykonatem w ramach projektu dla Mtodych Naukowcow
finansowanego przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego pt. ,,Wplyw pola
elektromagnetycznego na ekspresje cytokin immunoregulacyjnych i receptorow szlaku $mierci
Fas/FasL w atopowym zapaleniu skory”. Badanie te pozwolity na identyfikacj¢ 1 zrozumienie
mechanizmu dzialania zmiany profilu produkcji cytokin i chemokin przez keratynocyty na
drodze Fas-zaleznej. Co wigcej, wykazatem zmiany wynikajacych z ekspozycji na pole
elektromagnetyczne w skorze zdrowej oraz w atopowym zapaleniu skory. Wyniki badan
ukazaty si¢ w pracy Szymanski et al. “Fas/FasL pathway and cytokines in keratinocytes in

atopic dermatitis—Manipulation by the electromagnetic field”.

Uzasadnienie podjecia badan

Skora jest najwigkszym narzadem ludzkiego ciata, pelnigcym zréznicowane funkcje. Odgrywa
ona wazng role w ochronie organizmu przed uszkodzeniami mechanicznymi, czynnikami
chemicznymi, promieniami UV 1 infekcjami. Uczestniczy rowniez w procesie termoregulacji,
a takze bierze udziat w procesach sensorycznych, takich jak dotyk, bol i ciepto. Ponadto, skora
jest réwniez waznym narzagdem immunologicznym. Uszkodzenie skory, zaréwno te
przypadkowe wynikajace z wystgpienia urazu, poparzenia czy choroby przewleklej jak 1 te
zamierzone, powstate podczas zabiegu medycznego, prowadza do zaburzenia wyzej
wymienionych funkcji skory. Gojenie si¢ ran jest wysoce dynamicznym 1 dobrze
skoordynowanym procesem majacym na celu przywrdcenie fizycznej integralnosci tkanki po

urazie lub infekcji. Proces gojenia si¢ ran mozna podzieli¢ na cztery gldéwne fazy. Pierwsza
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faza, hemostaza jest osiggana poprzez aktywacje wewngtrznych i zewnetrznych szlakow
krzepnigcia. Druga faza, zwana fazg zapalna, rozpoczyna si¢ jeszcze przed zakonczeniem
procesu krzepnigcia. Polega ona na naplywie biatych krwinek i dodatkowych trombocytow.
Nastepnie rozpoczyna si¢ trzecia faza proliferacyjna, podczas ktérej obserwuje sie
neowaskularyzacje¢ i reepitelizacjg. Wreszcie rozpoczyna si¢ faza remodelingu, ktora prowadzi
do dojrzewania i przywrdcenia wytrzymatosci tkanki [1-3]. Procesy te s3 zlozone i obejmuja
nie tylko maszyneri¢ wewnatrzkomorkowa poszczegdlnych komorek, ale takze odpowiednie
interakcje pomiedzy roznymi typami komorek. Zaburzenia w tych interakcjach prowadza do
nieprawidlowego gojenia si¢ ran, co wiaze si¢ ogdlnie z dwoma procesami: powstawaniem ran
przewlektych lub nadmiernym gojeniem si¢ ran [4]. Leczenie ran ostrych oraz przewlektych
pozostaje istotnym problemem dla pacjentow i systemu opieki zdrowotnej. Dlatego tez badania
nad przyspieszonym gojeniem si¢ ran skory majag kluczowe znaczenie dla rozwoju nowych i
ulepszonych metod leczenia, ktore wspieraja wydajne 1 skuteczne gojenie si¢ ran, skracajg czas
rekonwalescencji i minimalizujg ryzyko powiktan a takze maja znaczacy wptyw na jakos¢ zycia

pacjentow.
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Opis monotematycznego cyklu prac stanowigcych moje szczegélne osiagniecie naukowe

Cykl czterech prac, ktore zaliczam do swojego osiggnigcia naukowego mozna podzieli¢ na 2

czesci:

Czesé 1:

Opracowanie powtarzalnego i ekonomicznego modelu ludzkiej skéry 3D o pelnej

grubosci, ktory moze by¢ wykorzystywany w badaniach naukowych i przemysle.

Ta cz¢$¢ osiagnigcia zostata szczegdtowo opisana w oryginalnej publikacji naukowej [O1]:

Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzW

Autorz Szymanski, L..; Jederka, K.; Cios, A.; Ciepelak,

y M.; Lewicka, A.; Stankiewicz, W.; Lewicki, S*

A Simple Method for the Production of Human

[O1] Tytut Skin Equivalent in 3D, Multi-Cell Culture. 5,942 140
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences,
rok 2020, 10.3390/ijms21134644
Czesc 2:

Ocena mozliwosci zastosowania (a) promieniowania laserowego o dlugosci fali 445

nm, 520 nm i 638 nm oraz (b) modulacji ekspresji genu MELK do zwi¢kszenia

tempa proliferacji komorek skory oraz, w konsekwencji, przyspieszenia leczenia

uszkodzen skory.

Ta czeg$¢ osiggniecia zostala szczegdtowo opisana w publikacjach naukowych [a: O2 1 O5; b:

031 04]:
Artykuty oryginalne
Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzW
Szymanski, L.*.; Ciepielak, M.; Cios, A.;
Autorzy Palusinska, M.; Stankiewicz, W.; Lewicki, S.
Effects of 445 Nm, 520 Nm, and 638 Nm Laser
[02] Tytul Irradiation on the Dermal Cells 6,208 140
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences,
rok 2021, 10.3390/ijms222111605
Autorz Szymanski, L*.; Lewicki, S.; Markiewicz, T.;
y Cierniak, S.; Tassan, J.-P.; Kubiak, J.Z.
[O3] siRNA-Mediated MELK Knockdown Induces 6,208 140
Tytut Accelerated Wound Healing with Increased
Collagen Deposition.
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Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences,
rok 2023, 10.3390/ijms24021326
Autorz Szymanski, L.*; Lieto, K.; Zdanowski, R.;
y Lewicki, S.; Tassan, JP.; Kubiak, J.Z.
Differential effects of overexpression of wild
type and kinase-dead MELK in fibroblasts and
[04] Tytut keratinocytes, potential implications for skin 6,208 140
wound healing and cancer
Czasopismo, International Journal of Molecular Sciences,
rok 2023, doi.org/10.3390/ijms24098089
Artykul pogladowy
Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzW
Cios, A.; Ciepielak, M.; Szymanski, £.*;
Autorzy Lewicka, A.; Cierniak, S.; Stankiewicz, W.;
Mendrycka, M.; Lewicki, S.
[O5] Tvtul Effect of Different Wavelengths of Laser 6,208 140
yw Irradiation on the Skin Cells.
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences,
rok 2021, 10.3390/ijms22052437

*- autor korespondencyjny

Cze$¢ 1: Opracowanie powtarzalnego i ekonomicznego modelu ludzkiej skory 3D o pelnej
grubosci, ktory moze by¢ wykorzystywany w badaniach naukowych i przemysle.

Jednym z najwigkszych wyzwan dla naukowcow pracujacych w dziedzinie dermatologii
jest budowa modelu ludzkiej skory. Do tej pory wigkszo$¢ modeli skory przygotowywana jest
z biopsji ludzkiej skoéry, co moze problematyczne ze wzgledu na rdéznice indywidualne
pomiedzy dawcami. Pierwsza zauwazalng roznica pomiedzy osobnikami jest pigmentacja
skory [5] oraz jej elastyczno$¢, nie wspominajac o roznicach strukturalnych pomiedzy starg i
mioda skorg [6]. Glownym problemem odtworzenia ludzkiej skory jest wlaczenie
komponentow pozaskdérnych, takich jak gruczoty skorne, czy mieszki wlosowe, chociaz
dostgpne sg proste modele skory o pelnej grubosci, posiadajace zard6wno komponenty skoérne,
jak i naskorkowe [7].

Pierwsze badania dotyczace rozwoju naskorka spotkaty sie z glgbokim sceptycyzmem wsrod
praktykow klinicznych [4]. Niektore z badan opisywaty jedynie rekonstrukcje ex vivo naskorka

z keratynocytami i melanocytami [8-10]. Poniewaz dwuwymiarowe monokultury nie daja
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satysfakcjonujgcych wynikow [11], tréjwymiarowe (3D) modele skory stajg sie bardziej
pozadane w przysztych zastosowaniach terapeutycznych, na przyktad w naprawie skory lub
modelach nowotworow, a takze w testowaniu lekow 1 kosmetykow.

Co wigcej, rozne typy komoérek hodowane oddzielnie zachowuja si¢ inaczej niz te w ko-
kulturze. W niedawno opracowanych trojwymiarowych modelach skory fibroblasty sg
osadzone w macierzy kolagenowej tworzacej skore wlasciwa, natomiast naskorek sktada si¢ z
warstwy zréznicowanych keratynocytow. Naskorek jest oddzielony od skory wtasciwej przez
funkcjonalng btong podstawng. W tych tréjwymiarowych modelach, podobnych do ludzkiej
skory uzyskanej od pacjentdéw, melanocyty znajduja si¢ w warstwie podstawnej [12].
Lokalizacja melanocytéw zalezy od wielu czynnikow. Przyczepienie melanocytow do btony
podstawnej jest mozliwe dzigki takim biatkom, jak laminina i kolagen IV. Dodatkowo
wydzielanie przez melanocyty rozpuszczalnych czynnikow, niektorych podobnych do tych
wydzielanych przez keratynocyty, takich jak HGF (hepatocyte growth factor) czy SCF (stem
cell factor) zalezy od fibroblastow skory wiasciwej. Ponadto uwalnianie HGF 1 SCF przez
fibroblasty zalezy od stymulacji IL-la i TNFa produkowanych przez keratynocyty [5].
Melanina, ktora jest produkowana przez melanocyty, wchodzi w interakcje z keratynocytami,
tworzac funkcjonalng jednostke melaniny naskorkowej (EMU). Melanina wchionigta i
zmagazynowana w keratynocytach chroni DNA przed uszkodzeniem przez promieniowanie
ultrafioletowe, zmniejszajac ryzyko mutacji. Ta komunikacja migdzy komorkami jest
niezb¢dna do utrzymania homeostazy skory oraz do regulacji rdéznicowania i proliferacji
komorek skory wihasciwej i naskorka [13]. Jednym z popularnych komercyjnych
trojwymiarowych modeli skory jest MelSkin, w ktorym przedzial melanocytow jest
biologicznie w petni funkcjonalny [5]. Jednak ten model skory zostat stworzony z komorek

wyizolowanych z biopsji skory pacjentow [13-16].

W swoich badaniach opracowalem wiarygodny i ekonomiczny odpowiednik ludzkiej
skory pelnej grubosci, zawierajacy melanocyty, ktory moze by¢ wykorzystywany w
badaniach naukowych i przemyslowych bez ograniczen logistycznych i etycznych
zwiazanych z tradycyjnymi modelami skory 3D. Co wigcej, stosowanie opisanego modelu
wpisuje si¢ w globalng polityke ograniczania badan na zwierzgtach. Wyniki obrazowania

uzyskanego modelu skory przedstawilem na Rycinie 1.
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Vimentin
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Ryc 1. Model 3D ludzkiej skory opracowany przy uzyciu linii komorkowych réznicowanych
przez 14 dni. Przekroje utrwalonych w formalinie i zalanych parafing, trojwymiarowych (3D)
modeli skory. (A) Barwienie hematoksyling i eozyng. Modele skladajag si¢ z dobrze
zroznicowanego naskorka na wierzchu skory wiasciwej wypelnionej fibroblastami. (B)
Fluorescencyjne barwienie immunologiczne. Zielony - wimentyna (Biolegend 677807),
czerwony - cytokeratyna 1 (LSBio LS-C180221), biaty - cytokeratyna 14 (Abcam ab77684),
niebieski - jadro komoérkowe (DAPI). Cytokeratyna 14 ulega silnej ekspresji w keratynocytach
tworzacych warstwe podstawng z nizsza ekspresja w keratynocytach warstw bardziej
apikalnych, stratum spinosum i stratum granulosum. Ekspresja cytokeratyny 1 jest wykrywana

w petni zréznicowanym naskorku.

Wykazalem rowniez ze opracowany przeze mnie model skory 3D charakteryzuje si¢
okreslonym profil wydzielania cytokin i chemokin o niskiej zmiennosci co sprawia, ze
opisane modele sa waznym narzedziem, ktéry moze by¢ wykorzystane w badaniach nad
dostarczaniem lekow, cytotoksycznos$cia, podraznieniami, uczuleniami oraz leczeniem
ran. Wiaze si¢ to z istotnymi korzysciami dla uzytkownikow gdyz mniejsza zmienno$¢ modeli
biologicznych przektada si¢ na mniejszg wielkos$¢ proby potrzebnej do uzyskania statystycznie
istotnych wynikéw. Charakterystyke zmiennosci profilu wydzielania cytokin 1 chemokin

przedstawilem na rycinie 2.
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Human Skin Equivalent
14 vs 12 days of differentation

_l_
\.@% 0@"
34 ’\‘\Q“ ‘\‘}(\}
Mean Coefficient of
SEM o p value
[pg/mL/cm?] variation
IL-1a 14 days 3.784 0.468 56.66% 0.030
IL-1a 12 days 1.669 0.659 104.40%
IL-7 14 days 3.411 0.071 9.51% 0.009
IL-7 12 days 2.034 0.582 75.74%
[L-10 14 days 2.349 0.175 34.19% 0.001
IL-10 12 days 1.367 0.236 45.74%
[L-12p70 14 days 2.545 0.062 11.12% 0,453
IL-12p70 12 days 1.859 0.410 58.34%
IL-15 14 days 3.552 0.108 13.90% 0.000
IL-15 12 days 1.566 0.395 66.69%
VECF 14 days 9.024 0.350 17.79% 0.09
VEGF 12 days 6.451 1.420 58.25%
IL-6 14 days 4799 52.900 5.05% 0.020
IL-6 12 days 2817 921.000 86.51%
IL-8 14 days 7623 134.800 8.10% 0.001
IL-8 12 days 4510 1215.000 71.31%
MCP-1 14 days 5105 70.760 6.35% 0.023
MCP-1 12 days 3712 638.400 45.51%
GM-CSE 14 days 841.7 142.800 77.72% 0.006
GM-CSF 12 days 236.5 82.710 92.53%
TNF« 14 days 37.84 4.158 50.36% 0.435
TNFa 12 days 24.99 8.337 88.27%

Rycina 2. Poroéwnanie pozioméw GM-CSF (granulocyte-macrophage
factor), IL-10, IL-12p70, IL-15, IL-1a, IL-6, IL-7, IL-8, (interleukin),

chemoattractant protein-1), TNFa (tumor necrosis factor a) i VEGF (vascular endothelial

colony-stimulating
MCP-1 (monocyte

growth factor) w nadsgczu z 24-godzinnej hodowli pomigdzy modelami réznicowanymi przez

12 i 14-dni. Wyniki przedstawione jako $rednia + SEM [pg/mL/cm?]. Zmiennoéé pomiedzy

probkami mierzona jest wspotczynnikiem zmiennosci (ang. coefficient of variation).
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Czes¢ 2: Ocena mozliwosci zastosowania (a) promieniowania laserowego o dlugosci fali
445 nm, 520 nm i 638 nm oraz (b) modulacji ekspresji genu MELK do zwi¢kszenia tempa
proliferacji komoérek skéry oraz, w konsekwencji, przyspieszenia leczenia uszkodzen
skory.

Kolejnym etapem mojej pracy badawczej, ktorej wyniki przedstawitem w artykule O2,
byla ocena wplywu promieniowania laserowego o dtugosci fali 445 nm, 520 nm i 638 nm na
komorki skory.

Lasery sg szeroko stosowanym narzedziem w przemysle, komunikacji, nauce, medycynie i
wojsku [17] Te monochromatyczne zrodta $§wiatta pozwolity na rozwéj wielu zaawansowanych
technologii, takich jak obrazowanie superrozdzielcze czy pegseta optyczna. W medycynie
zastosowania obejmuja diagnostyke, zabiegi medyczne, korekty z zakresu medycyny
estetycznej i wiele innych [18-20].

Gtowna cechg swiatla laserowego, ktora odrdznia je od innych zrodet Swiatla jest spojnosé i
koherencja wiagzki [17,21]. Lasery posiadaja jednak inne kluczowe cechy, z ktorych
najwazniejsza jest dlugos¢ fali, ktora jest pozytywnie zwigzana z glgboko$cia penetracji i
efektem termicznym [22]. Inng wazng cechg lasera jest fluencja okreslona przez energi¢ lasera
i czas trwania promieniowania. Fluencja okresla dawke napromieniowania pochtonigta przez
komorki, ktéora wptywa na metabolizm komorki [23]. Co wigcej, efekt biologiczny
promieniowania laserowego zalezy od rodzaju impulsu - pulsujacego lub ciggtego.

Kazda tkanka wystawiona na dzialanie promieniowania niejonizujacego generowanego przez
lasery oddziatuje z nim na cztery sposoby - absorpcje, rozpraszanie, odbicie i transmisje [24].
Gdy swiatlo wchodzi w skore, okoto 4-7% jest odbijane, a czgs¢ jest rozpraszana w innym
kierunku [25]. Energia lasera, ktora przechodzi przez tkanke, nazywana jest transmisjg.
Natomiast energia fotonu przyjeta przez komorke nazywana jest absorpcja. Energia ta moze
by¢ reemitowana lub przeksztatcona w cieplo, zwigkszajac temperature tkanki [26-28]. Tlos¢
energii pochtanianej przez tkanke zalezy od obecnos$ci réznych chromoforow, z ktorych kazdy
absorbuje okreslong dtugos¢ lub dlugosci fali. Trzy gléwne endogenne chromofory w skorze to
melanina, woda i hemoglobina [21,29]. Na wiele chromoforow moze oddziatywac wigcej niz
jedna dhugos¢ fali $wiatta, np. na hemoglobing, ktéra ma trzy piki absorpcyjne - 415 nm, 540
nm i 577 nm. Dodatkowo fotony pochtonigte przez chromofor moga powodowa¢ zmiany
mechaniczne, termiczne lub chemiczne.

Na przestrzeni lat wiele laboratoriow wykazato, ze promieniowanie niejonizujgce moze
zmienia¢ metabolizm komorek oraz wptywac na proliferacje, roznicowanie, cykl komorkowy i

podzialy komoérkowe [30]. Promieniowanie laserowe moze rowniez zmienia¢ syntez¢ RNA i
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DNA, jak rowniez szlaki naprawy DNA [31,32]. Na poziomie tkankowym wykazano, ze lasery
wplywaja na stan zapalny i modulujg odpowiedZz immunologiczng [33]. Zaobserwowano
réwniez ze promieniowanie z zakresu podczerwonego powoduje zwickszony doptyw krwi do
uszkodzonej tkanki oraz lokalnie podwyzsza temperatur¢ co moze by¢ korzystne dla procesu
gojenia si¢ rany. Nalezy jednak pamigtaé, ze interakcje laser-komodrka sg specyficzne dla

dhugosci fali, dawki i typu komorki.

W swoich badaniach ocenilem wplyw promieniowania o dlugosci fali 445 nm, 520 nm i
638 nm na keratynocyty i fibroblasty skorne. Opisatem jakie sg bezpieczne wartosci fluencji
mozliwe do zastosowania na komorkach skéry z uzyciem badanych laserow. Co wigcej,
wykazalem ze stymulacja keratynocytow laserem o dlugosci fali 638 nm w zakresie
fluencji 13.8-41.3 J/cm? znaczaco zwigksza proliferacje tych komérek oraz powoduje
znaczny spadek liczby komorek w fazie G1 cyklu komérkowego przy jednoczesnym
wzroScie liczby komorek w fazie G2/M i fazie S. Przeprowadzone przeze mnie badania
wskazuja ze zastosowanie lasera o dhlugosci fali 638 nm jako terapii wspomagajacej, moze
mie¢ korzystny wplyw na leczenie ran skéry. Wplyw promieniowania o dtugosci fali 638 nm

na komorki skory przedstawitem na rycinie 3.
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Rycina 3. Wptyw promieniowania 638 nm na fibroblasty BJ-5ta i keratynocyty Ker-CT. (A,B)
Zywotno$¢ komorek analizowana przy uzyciu aneksyny V-APC i PI. (C,D) Wzgledna
proliferacja analizowana przy uzyciu przeciwciata anty-Ki67-APC. (E,F) Rozktad cyklu

komorkowego analizowany przy uzyciu FxCycle PI/RNase Staining Solution. * p < 0.05.

Wptyw mechanizm oddziatywania promieniowania laserowego o réznych dlugosciach fali na
komorki skory opisatem rowniez w publikacji pogladowej O5. Przedyskutowatem wptyw oraz
mozliwosci zastosowania w leczeniu ran laserow UV (10—400 nm), niebieskich (450—495 nm),
zielonych (495-570 nm), czerwonych (620-740 nm) i podczerwonych (780 nm-1 mm).

Najwazniejsze efekty i zastosowania omawianych laserow przedstawilem na rycinie 4.
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Laser UV (10-400 nm) Laser niebieski (450-495 nm)

* leczenie tradziku (dziatanie fototoksyczne na P. acnus)

* leczenie egzemy

* substytucja terapii UV

* inaktywacja P. aeuroginosai C. albicans

* leczenie psiorasis vulgiris

* zmiany molekularne i komérkowe w ludzkich
fibroblastach

* przedwczesne starzenie sig skory

* terapia rogowacenia stonecznego

fotostarzenie i kancerogeneza

regulacja proliferacji keratynocytéw naskor|

i autofagii

leczenie tradziku

uszkodzenia fibroblastéw skérnych (poprzez
stymulacje AGEs do generowania ROS)
leczenie choréb dermatologicznych

wczesne leczenie ziarniniaka grzybiastego
(terapia ukierunkowana na skoére)

<+——— Laserzielony (495-570 nm)

leczenie tradziku

usuwanie tkanki prostaty

leczenie rogowacenia stonecznego metodq ALA-
PDT (nie powoduje pieczeniai bélu w
przeciwieristwie do terapii laserem czerwonym)
leczenie sromu

zwigkszenie skutecznosci ALA-PDT w leczeniu
BCC

leczenie pacjentéw pediatrycznych metoda
HMME-PDT

Laser podczerwony (780nm — 1mm)
Laser czerwony (620-740 nm)

* indukcja efektow biologicznych: proliferacji komérkowej,
syntezy kolagenu, uwalniania GFs z komérek

« modyfikacja rownowagi kolagenowej macierzy
zewngtrzkomoérkowej skory wiasciwej

* stymulacja gojenia si¢ ran poprzez generowanie
zwigkszonego poziomu ROS w keratynocytach

* poprawa stanu zmarszczek dfoni

* indukcja odpornosci komérkowejna UV (terapia LED)

* przyspieszenie gojenia sig ran

* leczenie choréb dermatologicznych

* zwiekszenie aktywnosci dehydrogenazy bursztynianowej
(synteza prokolagenu i uwalnianie bFGF)

* gojenie ran po oparzeniach (bardziej skuteczne niz $wiatto
niebieskie)

* leczenie plam na twarzy typu port-wine

* modulacja wzrostu komorek (laser He-Ne)

* leczenie tradziku (efekt synergiczny z niebieskim $wiattem)

* stymulacja proliferacji komérek

Rycina 4. Zestawienie najwazniejszych efektow i zastosowan laserow UV (10—400 nm),
niebieskich (450-495 nm), zielonych (495-570 nm), czerwonych (620-740 nm) i
podczerwonych (780 nm—1 mm) w kontekscie skory ludzkiej. AGEs-advanced glycation end-
products; ALA-PDT-aminolevulinic acid photodynamic therapy; BCC-basal cell carcinoma;
bFGF-basic fibroblast growth factor; GF-growth factor; HMME-PDT-hematoporphyrin
monomethyl ether photodynamic therapy, LED-light-emitting diode, ROS-reactive oxygen

species.

Kolejnym etapem moich badah naukowych byla analiza mozliwos$ci modulacji ekspresji genu
MELK do zwigkszenia tempa proliferacji komoérek skory oraz, w konsekwencji, przyspieszenia

leczenia ran skory. Wyniki tych badan przedstawitem w publikacjach O3 i O4.

Gojenie ran jest wysoce ztozonym, ale doskonale skoordynowanym procesem, ktory umozliwia
przywrécenie fizycznej integralnosci tkanek po urazie. Proliferacja komorek jest jednym z
kluczowych etapow tworzenia tkanek podczas gojenia si¢ ran. W fazie proliferacji dochodzi do
reepitelizacji 1 neowaskularyzacji rany. Liczba potrzebnych "nowych" komorek jest zwykle
znaczna, jednak tempo proliferacji jest fizjologicznie kontrolowane, co odrdznia gojenie ran od
nowotworzenia, gdzie nasilona proliferacja ma charakter chaotyczny. Jednakze, proces gojenia

sie ran wykazuje wiele podobienstw z rozwojem nowotworu. Obejmujg one utrat¢ polarnosci
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komorek, roznicowanie, rozlegta przebudowe tkanek oraz, juz wspomniang, zwigkszong
proliferacje komoérek. Tym samym wiele szlakéw molekularnych i komorkowych, takich jak
ERK1/2, C-Jun, czy p53, jest wspolnych dla gojenia si¢ ran i procesu nowotworzenia [34].

MELK (ang. Maternal Embryonic Leucine-zipper kinase) jest konserwowang, zalezng od cyklu
komorkowego kinazg biatkowa, ktora odgrywa kluczowa role w wielu procesach
komorkowych, takich jak progresja cyklu komorkowego, mitoza, migracja, embriogeneza,
proliferacja i sktadanie spliceosomow. Doktadna rola MELK w fizjologii komorki jest nadal w
duzej mierze nieznana, ale oprdcz regulacji cyklu komorkowego, podzialu komorek i
proliferacji, MELK jest zaangazowany w apoptozg i ekspresje genow takich jak ERK 112 [35].
Na poziomie biatka, MELK jest hiperfosforylowany i osigga maksymalng aktywno$¢ podczas
fazy M cyklu komorkowego w ludzkich liniach nowotworowych i komoérkach embrionalnych
[36-38]. Mimo ze funkcja molekularna jest wcigz nieznana, wiadomo, ze MELK ulega
nadekspresji w wielu nowotworach, w tym w czerniaku, raku piersi i raku
nerkowokomorkowym [39-41]. Jednakze, knockout CRISPRCas9 tego genu w komorkach
nowotworowych miat niewielki lub zaden wptyw na proliferacj¢ komorek [42]. Ponadto,
MELK nie zostat uznany za cel nowotworowy w zadnym z genetycznych badan przesiewowych
[43-46]. Sprzeczne dane literaturowe potwierdzaja ze doktadna rola MELK w regulacji
proliferacji jest nadal nieznana, zwlaszcza w komodrkach prawidlowych. Wiedzace, ze
przynajmniej w niektorych nowotworach ekspresja MELK wigze si¢ ze zwigkszong
proliferacja, postawiliSmy hipoteze, ze modulacja poziomu MELK moze prowadzi¢ do
zwigkszenia tempa proliferacji i w konsekwencji przyspieszenia gojenia ran. Dlatego celem
moich badan bylo okres§lenie zaangazowania serynowej/treoninowej kinazy biatkowej] MELK
w regulacje podziatow komorkowych w prawidtowych fibroblastach i keratynocytach, poprzez
zbadanie, jak czasowe zmiany w komorkowych poziomach kinazy MELK (zarowno forma
aktywna jak i nieaktywna — kinase dead) wptywaja na tempo proliferacji i czy MELK moze
by¢ wykorzystywany jako potencjalny terapeutyczny stymulator przyspieszonego gojenia si¢

ran.

W swoich badaniach zaprezentowanych w publikacji O3, zbadalem efekt przejsciowego
wyciszenia ekspresji MELK w Srodowisku rany w mysim modelu ran skory poprzez
zastosowanie bezwektorowego siRNA. W tym celu, w skorze o$miotygodniowych myszy
C57BL6 wytworzylem 4 rany pelnej grubosci przy uzyciu 4 mm nakluwacza biopsyjnego.
Wokot kazdej rany przymocowalem silikonowy pierscien za pomoca kleju tkankowego. Do

kazdej rany podalem 1 uM badanego siRNA, kontrolnego siRNA lub PBS.
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Rany mierzytlem w trzech ptaszczyznach w dniach 3, 5,7, 11, 141 30 liczac od dnia rozpoczecia
leczenia. Fragmenty skory wraz z ranami pobieralem do dalszych badan pobieratem w dniach
3, 7, 14 i 30. W ramach wykonanych badan ocenitem wielko$¢ rany, ilo$¢ kolagenu
catkowitego, kolagenu typu Ill, wielko$¢ naczyn, liczb¢ naczyn, proliferacj¢ komorek,
apoptoze komorek, liczbe mastocytéw oraz nacieki immunologiczne z komoérek CD45, CD11b,
CD45 i CD8a.

Na podstawie wykonanych przeze mnie badan wykazalem zZe czasowe wyciszenie genu
MELK za pomocg siRNA prowadzi o zwi¢kszonego odkladania kolagenu w obszarze rany
oraz do przyspieszonego gojenia ran u myszy. Co wiecej, zaobserwowalem ze
zastosowanie wyciszenia MELK w ranach myszy nie wplywa istotnie na naciek komorek
immunologicznych, nie indukuje zmian patologicznych w ocenie histopatologicznej oraz
dlugoterminowo nie powoduje zmian nasilenia apoptozy i tempa proliferacji komorek w

ranie, co wskazuje na niskie ryzyko kancerogennosci.

Ostatnim etapem mojej pracy badawczej wykonanej w ramach opisywanego osiagniecia
naukowego byla analiza wplywu wywolania czasowej nadekspresji genu MELK na
ludzkie komorki skory, keratynocyty i fibroblasty. Wyniki swojej pracy badawczej, wraz
z oceng mozliwosci zastosowywania nadekspresji MELK w celu przyspieszenia leczenia
uszkodzen skory opisalem w publikacji O4. Badania przeprowadzilem z uzyciem
konstruktow kodujacych kinaz¢ MELK (zaréwno forme aktywng jak i nieaktywng — Kinase
dead) na liniach BJ-5ta oraz KerCT. Wpltyw czasowej nadekspresji MELK na komorki skory
ocenialem za pomocg analizy tempa proliferacji komoérek, ich zywotnos¢, faz cyklu
komorkowego oraz stanu fosforylacji kinaz ERK1/2, AKT1, MAPK9, p38 oraz p53. Ponadto,
zbadatem lokalizacje wewnatrzkomoérkowa biatka MELK w formie aktywnej jak i nieaktywne;j

(kinase dead). Schemat przeprowadzonych badan przedstawilem na rycinie 5.
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Rycina 5. Schemat przeprowadzonych badan.

Na podstawie swoich badan wykazalem ze obecno$¢ MELK jest dla komorki sygnalem do
proliferacji, jednakze nadmierna aktywnos$¢ kinazy prowadzi do blokady komorki w fazie
G2/M cyklu komérkowego. Co wigcej, zaobserwowatem ze obecno$¢ sekwencji "Mitotic
Localization Signal" (MLS) w strukturze MELK jest odpowiedzialna za nieprawidlowe
roztozenie faz cyklu komérkowego. Stwierdzilem réwniez ze zastosowanie nadekspresji
MELK (zaréwno formy aktywnej jak i nieaktywnej — kinase dead) jako ogolnego
czynnika stymulujacego proces proliferacji komorek skory nie jest mozliwe w zwigzku z
komorkowo-specyficznym dzialaniem tej kinazy. Zaobserwowalem réwniez ze, w
komérkach nietransformowanych, odchylenie od precyzyjnie kontrolowanej ekspresji
MELK skutkuje nieprawidlowa proliferacja, zmienionym rozkladem faz cyklu
komoérkowego i zmniejszong zywotnoscia komérek. Dane te sugeruja ze MELK nie jest
niezaleznym czynnikiem napedzajacym proliferacje, a tym samym onkogenezg, co moze

wyjasnia¢ niepowodzenie inhibitoréw MELK w badaniach klinicznych.

Podsumowanie i wnioski

W okresie od 2017 do 2022 roku przeprowadzitem badania majace na celu opracowanie
innowacyjnych metod leczenia oraz badania uszkodzef skory. Badania byty realizowane w
ramach projektow przyznanych przez Narodowe Centrum Badan i Rozwoju pt. ,,.Laserowe
systemy broni skierowanej energii, laserowe systemy broni niesmiercionosnej” DOB-1-
6/1/PS/2014 [O1, O2, O5] oraz Ministerstwo Obrony Narodowej pt. ,Proteomiczna i
funkcjonalna analiza kinazy biatkowej] MELK: potencjalne zastosowanie do przyspieszenia

gojenia ran” 571/2016/DA [0O3, O4]. W ramach prowadzonych przeze mnie badan
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zajmowatem si¢ opracowanie powtarzalnego i1 ekonomicznego modelu ludzkiej skéry 3D o

peinej grubosci, ktory moze by¢ wykorzystywany w badaniach naukowych i przemysle oraz

oceng mozliwoS$ci zastosowania promieniowania laserowego o dtugosci fali 445 nm, 520 nm i

638 nm 1 modulacji ekspresji genu MELK do zwigkszenia tempa proliferacji komoérek skory

oraz, w konsekwencji, przyspieszenia leczenia uszkodzen skory.

Podsumowujac, do moich najwazniejszych osiagnie¢ przedstawionych w cyklu publikacji

01 - O5 zaliczam:

1.

Opracowanie wiarygodny i ekonomiczny odpowiednik ludzkiej skory pelnej grubosci,
zawierajacy melanocyty, ktory moze by¢ wykorzystywany w badaniach naukowych i
przemystowych bez ograniczen logistycznych i etycznych zwigzanych z tradycyjnymi
modelami skory 3D.

Wykazanie ze mozliwe jest opracowanie modelu skoéry 3D charakteryzujacej sie
okreslonym profil wydzielania cytokin i chemokin o niskiej zmienno$ci co sprawia, ze
taki model moze by¢ wykorzystane w badaniach nad dostarczaniem lekow,
cytotoksyczno$cia, podraznieniami, uczuleniami oraz leczeniem ran.

Zbadanie wplyw promieniowania o dtugosci fali 445 nm, 520 nm i 638 nm na
keratynocyty i fibroblasty skorne. Opisanie bezpiecznych warto$ci fluencji mozliwej do
zastosowania na komorkach skéry z uzyciem laserow.

Wykazanie ze stymulacja keratynocytow laserem o dtugos$ci fali 638 nm w zakresie
fluencji 13.8-41.3 J/cm? znaczaco zwicksza proliferacje tych komorek co wskazuja ze
zastosowanie lasera o dlugosci fali 638 nm jako terapii wspomagajacej, moze miec
korzystny wptyw na leczenie ran skory.

Wykazanie Zze czasowe wyciszenie genu MELK za pomoca siRNA prowadzi o
zwigkszonego odktadania kolagenu w obszarze rany oraz do przyspieszonego gojenia
ran u myszy przy braku istotnego wptywu na naciek komorek immunologicznych, braku
indukcji  zmian patologicznych w ocenie histopatologicznej oraz braku
dhugoterminowych zmian nasilenia apoptozy i tempa proliferacji komorek w ranie.
Wykazanie ze obecno$¢ MELK jest dla komorki skory sygnatem do proliferacji,
jednakze nadmierna aktywnos$¢ kinazy prowadzi do blokady komdérki w fazie G2/M
cyklu komorkowego.

Wykazaniem ze MELK nie jest niezaleznym czynnikiem napedzajacym proliferacje, a
tym samym onkogenezg¢, co moze wyjasnia¢ niepowodzenie inhibitorow MELK w

badaniach klinicznych.
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5. Informacja o wykazywaniu si¢ istotng aktywnoscia naukowg albo artystyczng
realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury,

w szczegolnoSci zagranicznej.

Dane bibliometryczne

Stan na 12.05.2023

Sumaryczny IF 141,054
Punktacja MNiSW przed doktoratem 145
Punktacja MNiSW od 2019 roku 2785

Scopus Web of Google
P Science Scholar
Laczna liczba cytowan 286 243 414
Liczba cytowan bez autocytacji 272 229 -
Indeks H 10 10 12

Grupy tematyczne pozostalych osiagnie¢ naukowo-badawczych

Moja dotychczasowa aktywnos¢ naukowg oraz dorobek publikacyjny, poza osiggnigciem
przedstawionym powyzej, mozna podzieli¢ na kilka grup tematycznych, wokot ktorych skupity
si¢ moje zainteresowania badawcze. Do tych zagadnien mozna zaliczy¢:

[GT 1] Nowotwory nerki

[GT 2] Biologia i immunologia skory

[GT 3] Bioinzynieria i wyroby medyczne

[GT 4] Pozostata aktywno$¢ badawcza

Dorobek omawiany w tych czterech grupach tematycznych stanowi 30 prac naukowych przy

czym w 15 z nich jestem autorem pierwszym, ostatnim i/lub korespondencyjnym.

Strona 27 z 48



dr n med. Lukasz Szymanski - Autoreferat

Ad. [GT 1]: Nowotwory nerKi.
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kiedy to pracujgc w Wojskowym Instytucie Medycznym w Warszawie wykonywatem badania
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Anny Czarneckiej.
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raka jasnokomorkowego nerki” finansowanym przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego JUVENTUS PLUS Nr. 275/2012 analizowali$my wpltyw hormonow tarczycy i
czynnikow wzrostu na komorki raka jesnokomorkowego nerki, w tym na nowotworowe
komorki macierzyste (RCC-CSC). Na podstawie tych badan powstaty prace naukowe A4, A5
i A8.

W projekcie ,,Stezenie tlenu jako regulator podziatow i przezywalnosci komorek macierzystych
raka jasnokomorkowego nerki” finansowanym przez Narodowe Centrum Nauki OPUS1 Nr.
2011/01/B/NZ5/02822  analizowaliSmy i opisywaliSmy charakterystyke = komorek
macierzystych w raku nerki oraz opracowywalismy metody ich hodowli. Na podstawie tych
badan, opublikowali$my prace naukowe Al, A2, A3, A61A7.

Badania te kontynuowalismy w ramach projektu ,,Identyfikacja nowych markerow komorek
macierzystych raka jasnokomorkowego nerki - badania w modelu mysim przy uzyciu technik
obrazowania molekularnego” finansowanego przez Narodowe Centrum Nauki OPUS7 Nr.
2014/13/B/NZ1/04010 gdzie skupilismy si¢ na metodach izolacji komérek RCC-CSC. Na
podstawie tych badan powstaly prace naukowe A9 1 A10.

Ponadto w pracy A11 nasz badania skupiaty si¢ na analizie wptywu pola elektromagnetycznego
na zmiany morfologiczne i czynno$ciowe w RCC.

W ramach badan prowadzonych w grupie tematycznej GT 1 opublikowatem jako autor lub

wspolautor nastepujace prace:

Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzW

Matak, D.; Szymanski, L.; Czarnecka, A.;
Bartnik, E.; Szczylik, C.;
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Clear Cell Renal Cell Cancer Tumor-Propagating
Cells: Molecular Characteristics

Autorzy

Tytut
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Autorzy Sledziewski, R.; Lian, F.; Bartnik, E.;
Sobocinska, A.; Czarnecka, A.;
[A2] Tytut Biology of renal tumour cancer stem cells applied N/A 14
in medicine
Czasopismo, Contemporary Oncology/Wspotczesna
rok Onkologia, 2015, 1,44-51, 2015
Myszczyszyn, A.; Czarnecka, A.; Matak, D.;
Autorzy Szymanski, L.; Lian, F.; Kornakiewicz, A.;
Bartnik, E.; Kukwa, W.; Kieda, C.; Szczylik, C.
[A3] Tytut The role of hypomq and cancer stem (_:ells in renal 3111 o5
cell carcinoma pathogenesis
Czasopismo, | Stem Cell Reviews and Reports, 11,6,919-943,
rok 2015
Czarnecka, A.; Matak, D.; Szymanski, L.;
Autorzy Czarnecka, K.; Lewicki, S.; Zdanowski, R.;
Brzezianska-Lasota, E.; Szczylik, C.;
[A4] Tytut Triiodothyronine regulates cell growth and 3,079 o5
survival in renal cell cancer
Czasopismo, | International Journal of Oncology, 49,4,1666-
rok 1678, 2016
Szymanski, L.; Matak, D.; Bartnik, E.; Szczylik,
Autorzy C.; Czarnecka, A.;
[A5] Tytut Thyroid hormones as renal cell cancer regulators N/A N/A
Czas?oplismo, Journal of Signal Transduction, 1362407, 2016
Matak, D.; Brodaczewska, K.; Szczylik, C.;
[A6] Autorzy Koch, I.; Myszczyszyn, A.; Lipiec, M.; Lewicki, 3,288 30

S.; Szymanski, L.; Zdanowski, R.; Czarnecka,
A,
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Czasfoplfmo’ BMC cancer, 17,1,1-17, 2017
Autorz Matak, D.; Brodaczewska, K.; Lipiec, M.;
y Szymanski, L.; Szczylik, C.; Czarnecka, A.;
Colony, hanging drop, and methylcellulose three
[A7] Tytut dimensional hypoxic growth optimization of 1,461 20
renal cell carcinoma cell lines
Czas?opllsmo, Cytotechnology, 69,4,565-578, 2017
Autorz Krawczyk, K.; Matak, D.; Szymanski, L.;
y Szczylik, C.; Porta, C.; Czarnecka, A.;
Culture in embryonic kidney serum and xeno-free
[A8] Tytut media as renal cell carcinoma and renal cell 1,672 20
carcinoma cancer stem cells research model
Czasfoplfmo’ Cytotechnology, 70,2,761-782, 2018
Helbrecht, 1.%; Szymanski, L.®; Fiedorowicz, M.;
Autorzy Matak, D.; Bartnik, E.; Golik, P.; Szczylik, C.;
Czarnecka, A.;
[A9] Tytut Isolation of renal cancer stem cells 0,158 15
Czasfoplfmo’ Postepy Biologii Komorki, 45,2,115-134, 2018
Szymanski, £.%; Helbrecht, 1.%; Fiedorowicz, M.;
Autorzy Matak, D.; Bartnik, E.; Golik, P.; Szczylik, C.;
Czarnecka, A.;
[A10] Tytut Komérki macierzyste raka r_1€rk1 — pochodzenie i N/A 70
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Czasfopllsmo’ Postepy Biochemii 65,2,95-102, 2019
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The influence of the extremely low frequency

Tytut electromagnetic field on clear cell renal
carcinoma
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences,
rok 22,3,1342, 2021

$ - autorzy w tym samy stopniu pracowali nad manuskryptem

Ad. [GT 2]: Biologia i immunologia skory.

Istotng grupe tematyczng w mojej aktywnos$ci badawczej stanowia badania biologii i

immunologii skéry. Badania zwigzane z tematyka skory rozpoczatem w ramach mojej pracy

doktorskiej w Wojskowym

Instytucie Higieny i

Epidemiologii w Warszawie pod

kierownictwem Prof. Wandy Stankiewicz w ramach grantu Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa

Wyzszego dla Mtodych Naukowcdéw. Badania skupiaty si¢ na roli szlaku Fas/FasL, apoptozy i

cytokin w atopowym zapaleniu skory oraz na wptywie pola elektromagnetycznego na komorki

skory. Prace te zakonczyly si¢ wydaniem publikacji A12, A13 oraz A15. Ponadto, w pracy Al4

opisalem wplyw retinoidow na skore. Tematyka tych badan jest bezposrednio zwigzana z

przedstawionym przeze mnie osiggni¢gciem naukowym. Publikacje w tematyce biologii i

immunologii skory ktore opublikowatem jako autor lub wspotautor przedstawiam ponize;j:

Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzW
Bien, K.; Zmigrodzka, M.; Ortowski, P.; Fruba,
Autorzy | A.; Szymanski, L.; Stankiewicz, W.; Nowak, Z.;
Malewski, T.; Krzyzowska, M.;
Involvement of Fas/FasL pathway in the murine
[A12] Tytut model of atopic dermatitis 2,99 20
Czasfopl:smo’ Inflammation Research, 66,8,679-690, 2017
Autorz Szymanski, L.; Cios, A.; Lewicki, S.;
y Szymanski, P.; Stankiewicz, W.;
Fas/FasL pathway and cytokines in keratinocytes
[A13] Tytut in atopic dermatitis—Manipulation by the 2,78 40
electromagnetic field
Czasfop;smo’ PL0S One, 13,10,60205103, 2018
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Szymanski, L..; Skopek, R.; Palusinska, M.;
Autorzy Schenk, T.; Stengel, S.; Lewicki, S.; Kraj, L.;
Kaminski, P.; Zelent, A.;
[Al4] Tytut Retinoic acid and its derivatives in skin 6,60 140
Czasopismo, Cells, 9,12,2660, 2020
rok
Szymanski, L.; Cios, A.; Ciepielak, M.;
Autorzy Stankiewicz, W.;
[A15] Tytut Cytokines and apoptosis in atopic dermatitis 1,66 70
C7350DISMO Advances in Dermatology and
ropk "| Allergology/Postepy Dermatologii i Alergologii,
38,1,1-13, 2021
Ad. [GT 3]: Bioinzynieria i wyroby medyczne.
Znaczng czg$¢ mojego dorobku naukowego stanowia badania zwigzane z bioinzynierig i
wyrobami medycznymi. Badania te obejmowaty opracowanie proszku hemostatycznego oraz
kleju tkankowego majacych szerokie zastosowanie w chirurgii jako wyroby medyczne Wyniki
tych badan zostaty opublikowane w pracach A16, A17 1 A20. W publikacjach A19 1 A21
opisane zostaty wyniki prac nad innowacyjnymi surfaktantami i biomateriatami o potencjalnym
zastosowaniu w medycynie regeneracyjnej. W pracy pogladowej A18 opisali$my istniejace
modele in vivo i ex vivo oraz osiggnigcia inzynierii tkankowej dotyczace modeli oka majgcych
zastosowane w badaniach naukowych. W ramach mojej pracy naukowe] zwigzanej z
bioinzynierig i wyrobami medycznymi opublikowatem jako autor lub wspotautor nastepujace
prace:
Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzW
Szymanski, L.; Golaszewska, K.; Wiatrowska,
Autorzy A.; Dropik, M.; Szymanski, P.; Gromadka, B.;
Krakowiak, P.; Wierzchowska, J.; Matak, D.;
ISO 10993 biological evaluation of novel
[A16] Tytut hemostatic powder—4SEAL® 15.86 70
Czasfop;smo’ Biomaterials research 26,1,1-20, 2022
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Szymanski, L.; Gotaszewska, K.; Wiatrowska,

Autorzy A.; Dropik, M.; Krakowiak, P.; Matkowska, J.;
Matak, D
[A17] Tytut Biocompatibility of novel albumin-aldehyde 5,00 140
surgical adhesive
Czasfoplfmo’ Scientific Reports, 12,1,1-17, 2022
Lieto, K.; Skopek, R.; Lewicka, A.; Stelmasiak,
Autorzy M.; Klimaszewska, E.; Zelent, A.; Szymanski,
L.; Lewicki, S.;
[A18] Tvtut Looking into the Eyes—In Vitro Models for 6.21 140
ytu Ocular Research ’
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences,
rok 23,16,9158, 2022
Klimaszewska, E.; Wieczorek, D.; Lewicki, S.;
Autorzy Stelmasiak, M.; Ogorzatek, M.; Szymanski, k..,
Tomasiuk, R; Markuszewski, L;
Effect of New Surfactants on Biological
[A19] Tytut Properties of Liquid Soaps 4,93 140
Czasfoplfmo’ Molecules, 27,17,5425, 2022
Szymanski, L.; Gotaszewska, K.; Matkowska, J.;
Autorzy Gotebiewska, M.; Kaczynska, J.; Gromadka, B.;
Matak, D.;
[A20] Tytut Safety and performance of surgical adhesives 3,75 100
Czasfopl:smo’ Plos one, 17,8,60271531, 2022
Kolasa, M.; Czerczak, K.; Fraczyk, J.;
Autorz Szymanski, L.; Lewicki, S.; Bednarowicz, A.;
y Tarzynska, N.; Sikorski, D.; Szparaga, G.;
Draczynski, Z.;
Evaluation of Polysaccharide—Peptide Conjugates
[A21] Tytut Containing the RGD Motif for Potential Use in 3,75 140
Muscle Tissue Regeneration
Czasfoplfmo’ Materials, 15,18,6432, 2022
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Ad. [GT 4]: Pozostata aktywnos¢ badawcza.

Cze$¢ mojego dorobku naukowego stanowig badania niezwigzane w sposob bezposredni z
zadng z powyzej wymienionych grup tematycznych. Badania ktore zakwalifikowatem do tej
grupy stanowig wynik wspotprac naukowych lub sg efektem pracy w tematach naukowych
ktorymi si¢ obecnie zajmuje. W pracy A22 ocenilisSmy psychoneuroimmunologiczne aspekty
funkcjonowania pacjentow z chorobami ukladu krazenia. Ponadto, w publikacji A26
oceniliSmy zmiany w biatkach zwigzanych z Zelazem w niewydolnym ludzkim migéniu
sercowym a w pracy A29 opisalismy pogladowo obecny status wiedzy na temat biatek
bioracych udziat w metabolizmie zelaza w kardiomiocytach, ze szczegdlnym uwzglednieniem
jego roli w niewydolnosci serca.

W badaniach na podstawie ktorych powstata praca A23 zbadaliSmy czy stosowanie ekstraktu
R. kirilowii jako immunostymulatora w czasie cigzy jest bezpieczne dla rozwijajacego si¢
uktadu odporno$ciowego potomstwa a w pracy A24 opisalismy wptyw roslinnych
immunomodulatoréw rodzaju Rhodiola, Echinacea, Panax i Camellia na zdrowie matek i
potomstwa.

W publikacji A25 opisalem wptyw promieniowania elektromagnetycznego o dtugosci fali
wynoszacej 900 Mhz na ludzkie komoérki uktadu odporno$ciowego.

W publikacji A28 opisatem krotko i dlugoterminowy wptyw odczulania jadem osy na fenotyp
komorek uktadu odpornosciowego, sktadniki uktadu dopeiniacza oraz stezenie histaminy i
tryptazy w krwi obwodowej 0sob z alergia na jad owadow btonkoskrzydtych.

W publikacji A27 zaprezentowaliSmy wyniki naszych badan na temat zastosowania
inhibitorow szlaku sygnatowego PAM w skojarzeniu z ATRA w celu supresji MYC
prowadzace] do zmniejszenia proliferacji oraz potencjatu ,,macierzystosci” blastow AML a w
publikacji A30 oméwiliSmy unie$miertelnione linie komérkowe wykorzystywane w badaniach

dotyczacych ostrej biataczki szpikowe;.

Publikacje ktore opublikowatem jako autor lub wspotautor w ramach tych badan dotycza

szeroko pojetej tematyki immunologicznej:

Oznaczenie Dane Publikacja IF MNiSzW

Bartczak, D.; Szymanski, L.; Bodera, P.;

[A22] Autorzy Stankiewicz, W.;

0,78

Strona 34 z 48



dr n med. Lukasz Szymanski - Autoreferat

Psychoneuroimmunological aspects of

Tytud cardiovascular diseases: A preliminary report
Czasopismo, Central European Journal of Immunology,
rok 41,2,209-216, 2016
Lewicki, S.; Batan, B.; Skopinska-Rézewska,
Autorzy E.; Zdanowski, R.; Stelmasiak, M.; Szymanski,
L.; Stankiewicz, W.;
Modulatory effects of feeding pregnant and
[A23] Tytut lactating mice Rhodiola kirilowii extracts on the 1,26 15
immune system of offspring
Czasopismo, Experimental and Therapeutic Medicine,
rok 12,5,3450-3458, 2016
Lewicka, A.; Szymanski, L.; Rusiecka, K.;
Autorzy Kucza, A.; Jakubczyk, A.; Zdanowski, R.;
Lewicki, S.;
Supplementation of Plants with
Immunomodulatory Properties during
[A24] Tytut Pregnancy and Lactation—Maternal and 4,55 140
Offspring Health Effects
Czasfcf’ifmo’ Nutrients, 11,8,1958, 2019
Autorz Szymanski, L; Sobiczewska, E.; Cios, A;
y Szymanski, P.; Ciepielak, M.; Stankiewicz, W.;
Immunotropic effects in cultured human blood
[A25] Tytul mononuclear cells exposed to a 900 MHz pulse- 2,72 40
modulated microwave field
Czas;)(ﬂlsmo, Journal of Radiation Research, 61,1,27-33, 2020
Koztowska, B.; Sochanowicz, B.; Kraj, L.;
Autorz Palusinska, M.; Kotsut, P.; Szymanski, L..;
y Lewicki, S; Smigielski, W.; Kruszewski, M.
Leszek, P.;
[A26] Tvtut Expression of Iron Metabolism Proteins in 4,96 140
yw Patients with Chronic Heart Failure
C28SOPISMO. | Journal of Clinical Medicine, 11,3,837, 2022
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Stengel, S.; Petrie, K.; Shirkov, Y.; Stanko, C.;
Ghazvini Zadegan, F.; Gil, V.; Skopek, R.;

Autorzy Kaminski, P.; Szymanski, L.; Brioli, S.; Zelent,
A., Schenk, T.;
Suppression of MY C by PIBK/AKT/mTOR
[A27] T pathway inhibition in combination with all-trans 8.62 140
ytul Lo o '
retinoic acid treatment for therapeutic gain in
acute myeloid leukaemia
Czasopismo, British Journal of Haematology, 198: 338— 348,
rok
2022
Szymanski, L..; Urbanska, W.; Ciepielak, M.;
Autorz Cios, A.; Stankiewicz, W.; Stelmasiak, M.;
y Rzeszotarska, A.; Korsak, J.; Lewicki, S.;
Chciatowski, A.;
Time-dependent effect of desensitization with
[A28] Tytut wasp venom on selected parameters of the 5,00 140
immune system
Czas?cf)llsmo, Scientific Reports, 12,1,1-11, 2022
Koztowska, B.; Sochanowicz, B.; Kraj, L.;
Palusinska, M.; Kotsut, P.; Szymanski, L..;
Autorzy
Lewicki, S.; Kruszewski, M.; Zatgska-Kocigcka,
M.; Leszek, P.;
— 3,253 70
[A29] Total Clinical and Molecular Aspects of Iron
u
Y Metabolism in Failing Myocytes
Czasopismo, )
Life, 12,8,1203, 2022
rok
Skopek, R.; Palusinska, M.; Kaczor-Keller, K.;
Pingwara, R.; Papierniak-Wygladata, A.;
Autorzy o
Schenk, T.; Lewicki, S.; Zelent, A.; Szymanski,
L
A30 6,208 140
[A30] Total Choosing the Right Cell Line for Acute
U
Y Myeloid Leukemia (AML) Research.
Czasopismo, | International Journal of Molecular Sciences, 24,
rok 5377, 2023
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Udzial w krajowych lub miedzynarodowych konferencjach naukowych

W czasie trwania mojej kariery naukowej bralem udziat w konferencjach naukowych

wymienionych ponize;j:

Oznaczenie Dane
Autorzy Szymanski, L.; Skopek, R.; Palusinska, M.; Zelent, A.
[K24] Tytut Innowacyjne metody leczenia MDS i AML.
Konferencia V Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej
121 Biologia-Medycyna-Terapia, 15-17 Wrzesieh 2022, Lublin, Polska
Autorzy Palusinska, M.; Skopek, R.; Szymanski, L.; Zelent, A.
Wplyw zwigzkoéw epigenetycznych na réznicowanie komorek w
[K23] Tytut ostrej biataczce szpikowej (AML).
Konferencia V Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej
] Biologia-Medycyna-Terapia, 15-17 Wrzesien 2022, Lublin, Polska
Autorzy Skopek, R.; Palusinska, M.; Szymanski, L.; Zelent, A.
Wplyw zwigzkéw matoczasteczkowych o charakterze
[K22] Tytut epigenetycznym w kombinacji z ATRA na aktywacje¢ szlaku
sygnatowego kwasu retinowego: badanie przesiewowe.
Konferencia V Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej
] Biologia-Medycyna-Terapia, 15-17 Wrzesien 2022, Lublin, Polska
Leszek, P.; S Lewicki, B Kozlowska, B Sochanowicz, P Kolsut, L
Autorzy Szymanski, W Smigielski, L Kraj, M Kruszewski, M Zaleska-
Kociecka
[K21] The relation among myocardial iron load and the severity of heart
Tytut .
failure
Konferencja European Society of Caridiology Congress 2_022, 26-29 Sierpien
2022, Barcelona, Hiszpania
Autorz Urbanska, W.; Szymanski, L.; Ciepielak, M.; Cios, A.;
y Stankiewicz, W.; Stelmasiak, M.; Lewicki, S.; Chciatowski, A.
[K20] Tvtat Time-dependent effect of wasp venom immunotherapy on
yw cytokine, chemokine, and growth factor secretion
Konferencja EAACI Hybrid Congress 2022, 1-3 Lipiec 2022, Praga, Czechy
Szymanski, L.; Urbanska, W.; Ciepielak, M.; Cios, A.;
Autorzy Stankiewicz, W.; Skopek, R.; Rzeszoterska, A.; Korsak, J.;
Chciatowski, A.; Lewicki, S.
[K19] Time-dependent effect of immunotherapy with wasp venom on
Tytut .
selected parameters of the immune system
Konferencja EAACI Hybrid Congress 2022, 1-3 Lipiec 2022, Praga, Czechy
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Autorzy Skopek, R.; Palusinska, M.; Zelent, A.; Szymanski, L.
[K18] Tytut Influence of epigenetic on ATRA dependent pathway activation
Konferencia Clinical Epigenetics International Conference, 8-10 Czerwiec
] 2022, Szczecin, Polska
Autorzy Skopek, R.; Palusinska, M.; Zelent, A.; Szymanski, L..
[K17] Tytut Optimalization of epigenetic drug screening system
. XII Ogoélnopolskiej Konferencji Postepy w Badaniach
Konferencja Biomedycznych, 26 Luty 2022, Warszawa, Polska
Autorz Szymanski, L.; Zakrzewski, A.; Ciepielak, M.; Cios, A.; Urbanska;
y W.; Kruszewski, J.; Stankiewicz, W.; Chciatowski, A.
The effect of specific Hymenoptera VIT using the ultra-rush
[K16] Tytut method on immunoregulatory properties of T and B Lymphocytes,
histamine, tryptase and serum cytokine concentrations
. 2020 ERS International Congress, 7-9 Wrzesien 2020, Wieden,
Konferencja .
Austria
Autorz Chcialowski, A.; Zakrzewski, A.; Martyna, C.; Urbanska, W.;
y Stankiewicz, W.; Kruszewski, J.; Szymanski, L.
The effect of specific Hymenoptera venom immunotherapy using
[K15] Tytut the ultra-rush method on immunoregulatory properties of T and B
Lymphocytes and serum cytokine concentration.
. EAACI Congress 2020, 6-8 Czerwiec, 2020, Londyn, Wielka
Konferencja B .
rytania
Autorzy Kubiak, J.; Zdanowski, R.; Szymanski, L.
[K14] Tytut MELK and TCTP in cell cycle regl_JIatlon, cancerogenesis and
wound healing.
Konferencia SCON World Summit on Cancer Research, Oncology and
] Pharmacology, 27-28 Czerwiec 2019, Singapur
Szymanski, L.; Putawska-Czub, A.; Cios, A.; Stanistawska, M.;
Autorzy D
Lewicki, S.
[K13] Tytut Simple 3-dimensional model of the skin for in vitro research.
Konferencia LIA Meeting Warsaw 2019 "Biomarkers and mediators of
] diseases", 4-5 czerwca 2019, Warszawa, Polska
Autorzy Jederka, K.; Szymanski, £..; Lewiski, S.; Szczepanski, A.; Kubiak,
[K12] )
Tytul Proteomiczna i funkcjonalna analiza kinazy biatkowej MELK i jej

potencjalne zastosowanie do przyspieszenia gojenia si¢ ran.
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IV Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej,

Konferencja 12-15 Maj 2019, Szczawnica, Poland
Autorz Szymanski, L.; Cios, A.; Lesniak, M.; Stankiewicz, W.; Lewicki,
y S.; Kubiak, J.
[K11] Tytut Simple 3-d|men'5|onal r_nodel of the skin to anglyze elements of
skin physiology and wound healing.
Konferencja TERMIS WC 2018, 4-7 Wrzesien 2018, Kioto, Japonia
Autorz Szymanski, L.; Cios, A.; Lesniak, M.; Cierniak, S.; Szymanski, P.;
y Stanislawska, M.; Stankiewicz, W.; Lewicki, S.; Kubiak, J.
[K10] Tytul Simple 3-d|men_5|onal r_nodel of the skin to anglyze elements of
skin physiology and wound healing.
. Porto Skin Ageing Challenges 2018, 25-27 Luty 2018, Porto,
Konferencja y
Portugalia
Autorz Lewicki, S.; Kieliszek, J.; Brewczynska, A.; Suska, M.; Cierniak,
y Sz.; Stankiewicz, W.; Szymanski, ..
[K9] Tytut Laser-induced damz_ige of skl_n cells: cell cycle-related effects,
apoptosis, necrosis and DNA damage.
Konferencja Porto Skin Ageing Challenges 20_18, 25-27 Luty 2018, Porto,
Portugalia
Autorzy Szymanski, L.; Cios, A.; Lewicki, S.; Stankiewicz, W.
The impact of the electromagnetic field on the expression of
[K8] Tytut immunoregulatory cytokines and Fas/FasL dependent pathway
receptor and ligand in atopic dermatitis.
. I11 Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej,
Konferencja 20-24 Wrzesieh 2017, Jurata, Poland
Autorzy Szymanski, L.; Bartczak, D.; Lewicki, S.; Stankiewicz W.
The impact of the electromagnetic field on the expression of
[K7] Tytut immunoregulatory cytokines and Fas/FasL dependent pathway
receptor and ligand in atopic dermatitis.
Konferencia Il Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej. 31
] Maj — 5 Czerwiec 2016, Zakopane-Koscielisko, Polska
Bartczak, D.; Szymanski, L.; Stankiewicz, W.; Zawadzka-Bartczak
Autorzy E
[K6] Tytut Cardiovascular diseases in ps_ychoneurmmmunologlcal aspects-
preliminary report.
Konferencja 5th ICCR Congress, 8-12 Lipiec 2015, Quebec, Kanada
[K5] Autorzy Stankiewicz, W.; Rosiak, E.; Sobiczewska, E.; Szymanski, £..;

Kieliszek, J.; Krolicki, L.
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Influence of 900 MHz pulse electromagnetic field on selected life

Tytut parameters of human lymphocytes and human tumor cells - in vitro
studies.
. | Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej, 26-
Konferencja 31 Maj 2015, Jurata, Polska
Autorzy Bartczak, D.; Szymanski, L..; Bodera, P.; Stankiewicz, W.
Psychoneurologiczne aspekty funkcjonowania oraz jakos$¢ zycia
[K4] Tytut , . ;
0s6b z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego.
. | Zjazd Naukowy Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej, 26-
Konferencja 31 Maj 2015, Jurata, Polska
Czarnecka, A.M.; Bielecka, Z.F.; Kaminska, K.; Matak, D.;
Autorzy Szymanski, L.; Khan, M.1.; Solarek, W.; Kornakiewicz, A.;
Maliszewska-Olejniczak, K.; and Szczylik, C.
[K3] Molecular events regulating clear cell renal cell cancer resistance
Tytut . . s
to tyrosine kinase inhibitors.
Konferencja ASCO 2015, 29 Maj - 2 Czerwiec, Chicago, USA
Czarnecka, A.M.; Solarek, W.; Matak, D.; Khan, M.1.;
Autorzy Kornakiewicz, A.; Szymanski, L.; Czarnecka, K.; Lewicki, S.;
Zdanowski, R.; and Szczylik, C.
K2 The regulation of clear cell renal cancer cells proliferation and
[K2] Tytut tyrosine kinase inhibitors responsiveness by tumor micro-
environmental factors.
Konferencja ASCO 2014, 30 Maj - 3 Czerwiec, Chicago, USA
Czarnecka, A.M.; Matak, D.; Solarek, W.; Khan, M.I.; Szymanski,
Autorzy L.; Kornakiewicz, A.; Czarnecka, K.; Zdanowski, R.; Krol, M.; and
Lewicki, S.
K1 Molecular factors regulating clear cell renal cancer cells’ fate:
[K1] Tytut Implications for tyrosine kinase inhibitors responsiveness and
toxicities.
Konferencja ASCO 2014, 30 Maj - 3 Czerwiec, Chicago, USA

Odbyte wyjazdy, staze i wizyty studyjne

W czasie trwania mojej kariery naukowej odbytem szereg wyjazdow zagranicznych do ktorych

naleza:

[S5 11.2022] Wizyta studyjna — Laboratorium Prof. Tino Schenk, Institute of Molecular Cell

Biology, Center for Molecular Biomedicine Jena (CMB), Jena University Hospital, Jena,

Germany
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Wyjazd ten przyczynit si¢ do powstania publikacji A27 1 A30.

[S4: 03.2019 — 04.2019] Wizyta studyjna — Prof. Leszek Lisowski Laboratory, Translational
Vectorology, Vector and Genome Engineering Facility, Children's Medical Research Institute,
Sydney, Australia

Wyjazd ten przyczynit si¢ do powstania publikacji O3 i O4.

[S3: 04.2018 — 07.2018] EMBO Fellowship — Prof. Jacek Kubiak Laboratory, Institute of
Genetics and Development of Rennes, Rennes, France

Wyjazd ten przyczynit si¢ do powstania publikacji O3 i O4.

[S2: 10.2012 — 06.2013] Studia Licencjackie — Biotechnologia, Uniwersytet Kalifornijski, Los
Angeles, USA

[S1:10.2011 - 06.2012] Studia Licencjackie — Biotechnologia, Los Angeles City College, Los
Angeles, USA

Udzial w zespolach eksperckich

W czasie trwania mojej kariery naukowej zostatem zaproszony do udziatu w nastgpujacych
zespotach eksperckich:

[B4: 04.2023 — obecnie] Cztonek Komitetu Technicznego (KT) nr 247 ds. Materiatow
Medycznych 1 Biomaterialow

[B3: 2022 — obecnie] Ekspert ds. wyrobow medycznych ICR Polska

[B2: 2022 — obecnie] Ekspert ds. wyrobow medycznych PCBC

[B1: 08.2020 — obecnie] Ekspert OECD w grupie ds. immunotoksycznosci

Udzial w projektach naukowych finansowane w drodze konkursow

W czasie mojej kariery naukowej uczestniczylem w nastepujacych projektach naukowych:

Oznaczenie Dane

PSMA expression in vascular endothelial cells influenced by

Nazwa factors released by hepatocellular carcinoma cells - an in vitro

study.
[P11] Rola Kierownik
Orga‘n Narodowe Centrum Nauki
finansujacy
Rodza i numer Miniatura, 2022/06/X/NZ5/00813
grantu
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Epigenetic Reprograming and All-trans-Retinoic Acid in Therapy

Nazwa of Myelodysplastic Syndromes
Rola Wspotgtowny wykonawca (Co-Pl)
P1 -
[P10] Orga_n Narodowe Centrum Nauki
finansujacy
Rodza I numer OPUS, 2021/41/B/NZ5/04397
grantu
Epigenetic effect on therapeutic activities of all-trans-retinoic acid
Nazwa . . .
in acute myeloid leukemia
Rola Wykonawca
[P9] Orga.n Narodowe Centrum Nauki
finansujacy
Rodzaj I numer OPUS, 2019/33/B/NZ5/02399
grantu
Nazwa Proteomiczna i funkcjonalna analiza kinazy biatkowej MELK:
potencjalne zastosowanie do przyspieszenia gojenia ran
Rola Wykonawca
[P8] i Orga.n Ministerstwo Obrony Narodowej
1nansujacy
Rodzaj i numer KOSCIUSZKO 1, 571/2016/DA
grantu
Nazwa Laserowe systemy broni skierowanej energii, laserowe systemy
broni nieSmierciono$nej
Rola Wykonawca
[P7] Orga‘n Narodowe Centrum Badan 1 Rozwoju
finansujacy
Rodzaj i numer Projekt strategiczny realizowany na rzecz bezpieczenstwa i
grantu obronnos$ci panstwa, DOB-1-6/1/PS/2014
N Wplyw immunoterapii swoistej jadem owadow btonkoskrzydtych
azwa : . AN \ :
na immunoregulacyjne wtasciwosci limfocytow T 1 B
Rola Gtowny wykonawca
P
[P6] Orga.n Ministerstwo Nauki 1 Szkolnictwa Wyzszego
finansujacy
Rodzaj i numer MNiSW 5099/E-592/S/2018
grantu
Wplyw pola elektromagnetycznego na ekspresje cytokin
Nazwa immunoregulacyjnych i receptoréw szlaku $mierci Fas/FasL w
atopowym zapaleniu skoéry
[PS5] ORro I:ln Glowny wykonawca
f ga Ministerstwo Nauki 1 Szkolnictwa Wyzszego
1nansujacy
Rodzarja:]tnuumer Dotacja statutowa WIHE, Grant dla mtodych naukowcow
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Identyfikacja nowych markerow komorek macierzystych raka
Nazwa jasnokomodrkowego nerki - badania w modelu mysim przy uzyciu
technik obrazowania molekularnego
Rola Wykonawca
4] 5 :
rgan Narodowe Centrum Nauki
finansujacy
Rodzaj i numer OPUS, 2014/13/B/NZ1/04010
grantu
Analiza funkcjonalna udziatlu receptora hormondéw tarczycy pl w
Nazwa . . . .
komorkach raka jasnokomoérkowego nerki
Rola Wykonawca
[P3] Orga‘n Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego
finansujacy
Rodzaj i numer JUVENTUS PLUS, 275/2012
grantu
Stezenie tlenu jako regulator podzialow i przezywalnosci komorek
Nazwa . . \ .
macierzystych raka jasnokomoérkowego nerki
Rola Wykonawca
[P2] Orga'n Narodowe Centrum Nauki
finansujacy
Rodza I numer OPUS, 2011/01/B/NZ5/02822
grantu
The use of tannic acid modified silver nanoparticles in skin
Nazwa .
regeneration
Rola Glowny wykonawca
Orga_n Narodowe Centrum Badan i Rozwoju
[P1] finansujacy
Nowoczesne metody, leki i terapie w ochronie zdrowia i
Rodzaj i numer | gospodarce Europy XXI wieku — interdyscyplinarne ksztatcenie w
grantu obszarze nauk biomedycznych na studiach 11 i 111 stopnia, grant
przyznany przez Uniwersytet Warszawski

Potwierdzenie udziatu w wymienionych projektach stanowi autorstwo lub wspétautorstwo w

publikacjach powstatych w ramach tych badan.

6. Informacja o

osiggnieciach

dydaktycznych, organizacyjnych  oraz

popularyzujacych nauke lub sztuke.

Promotor pomocniczy doktoratow

[OD1] Karolina Maslinska-Gromadka (2023-2027) Szkota Doktorska IGBZ PAN. Obszar

badawczy: Przeprogramowanie epigenetyczne i kwas all-trans-retinowy w terapii zespolow

mielodysplastycznych. Promotor: Prof. Pawet Lipinski
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[OD2] Aleksandra Cios (2018-2022) Wojskowy Instytut Higieny i Epidemiologii w

Warszawie. Tytut doktoratu: ,,Ocena wplywu pola elektromagnetycznego na komorki raka

jasnokomodrkowego nerki na ekspresj¢ i sekwencje genow VEGFC, ADAM28 oraz NCAMI1”.

Promotor Prof. Wanda Stankiewicz

Osiagniecia dydaktyczne i organizacyjne

Rodzaj osiagnigcia Opis
Organizacja konferencji: V Zjazd Naukowy
[0D3] Organizacja konferencji — cztonek Polskiego Towarzystwa Biologii Medycznej
komitetu organizacyjnego Biologia-Medycyna-Terapia, 15-17 Wrzesien
2022, Lublin, Polska
Cztonek Zarzadu oraz Skarbnik w Polskim
[ODA] Czlonek Zarzadu (od 2022) Towarzystwie Biologii Medycznej
Prowadzenie wyktadow oraz ¢wiczen
[OD5] Wyktadowca (02.2020-09.2021) | "Fotobiologia skory" w Wyzszej Szkole Inzynierii
i Zdrowia, Warszawa, Polska
Wyktady i ¢wiczenia ,,Techniki biologii
[ODe] Wykladowca (2021) molekularnej” w Szkole Doktorskiej IGBZ PAN
Cztonek Komitetu Organizacyjnego V Zjazdu
N . Naukowego Polskiego Towarzystwa Biologii
[OD7] Organizacja konferencji Medycznej Biologia-Medycyna-Terapia, 15-17
Wrzesien 2022, Lublin, Polska
[0D8] Opiekun stazu (01.03.2019- Karolina Zbroja, studentka kierunku Analityka
30.06.2019) Medyczna, Warszawski Uniwersytet Medyczny
. . i Katarzyna Krajewska, studentka kierunku
[OD9] Opiekun stazu (01.03.2019 Analityka Medyczna, Warszawski Uniwersytet
30.06.2019)
Medyczny
[0D10] Opiekun stazu (01.03.2019- Magda Kondej, studentka kierunku Analityka
30.06.2019) Medyczna, Warszawski Uniwersytet Medyczny
[0D11] Opiekun stazu (01.03.2019- Aleksandra Gleba, studentka kierunku Analityka
30.06.2019) Medyczna, Warszawski Uniwersytet Medyczny
[0D12] Opiekun stazu (01.03.2019- Aleksandra Lipska, studentka kierunku Analityka
30.06.2019) Medyczna, Warszawski Uniwersytet Medyczny
[0D13] Opiekun stazu (01.03.2019- Wiktoria Wypych, studentka kierunku Analityka
30.06.2019) Medyczna, Warszawski Uniwersytet Medyczny
[0D14] Opiekun stazu (01.11.2017-31-01- Martyna Ciepielak, studentka na kierunku
2018) Biotechnologia, Uniwersytet Warszawski
. . Klaudia Kosieradzka, studentka na kierunku
[OD15] Opickun stazu (01.09.2017- Biotechnologia, Szkota Glowna Gospodarstwa
30.09.2017) N
Wiejskiego
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7. Oprocz kwestii wymienionych w pkt. 1-6, wnioskodawca moze poda¢ inne

informacje, wazne z jego punktu widzenia, dotyczace jego kariery zawodowe;j.
Stala wspolpraca miedzynarodowa

[WM1] Institute of Genetics and Development of Rennes, Rennes, France

Data nawigzania wspotpracy: 2017

Cel: Wspotpraca naukowa z Prof. Jackiem Kubiakiem w zakresie nauk biologiczno-
medycznych, w szczegdlnosci w tematyce medycyny regeneracyjnej i komoérek macierzystych.

W ramach tej wspotpracy powstaty prace O3 1 O4.

[WMZ2] Institute of Molecular Cell Biology, Center for Molecular Biomedicine Jena
(CMB), Jena University Hospital, Jena, Germany
Wspotpraca naukowa z Prof. Tino Schenk w zakresie nauk biologiczno-medycznych, w
szczegblnosci w tematyce ostrej biataczki szpikowej.

W ramach tej wspdtpracy powstaty prace A27 i A30.
Wspolpraca z sektorem gospodarczym

[PN1] NE’X Glue

Opracowanie, certyfikacja oraz wprowadzenie na rynek wyrobu medycznego 111 klasy. NE'X
Glue to dwusktadnikowy klej chirurgicznym sktadajacym si¢ z oczyszczonego roztworu
albuminy i roztworu aldehydu Kktory jest wskazany do stosowania jako uzupehienie
standardowych metod uzyskiwania hemostazy. Klej zaczyna polimeryzowac¢ po okoto 20 s i
ulega petnej polimeryzacji w ciggu 2 min. Wiasciwosci NE’X Glue opisatem w publikacjach

Al7 i A20.

[PN2] 4Seal

Opracowanie, certyfikacja oraz wprowadzenie na rynek wyrobu medycznego 111 klasy. 4Seal
to proszek hemostatyczny na bazie naturalnych polisacharydowych stosowany do
zatrzymywania krwawienia podczas zabiegéw chirurgicznych lub wurazéow oraz w
profilaktycznie w celu zapobiegania powstawaniu zrostow pooperacyjnych. Wiasciwosci 4Seal

opisatem w publikacji A16.
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Recenzje artykulow naukowych

Czasopismo Ilo$¢ artykuléw
Allergies 1
Bioelectromagnetics
Biomedicines
BMC Cancer
BMC Molecular and Cell Biology
BMC Urology
Cancer Immunology, Immunotherapy
Cosmetics
Experimental and Molecular
Pathology
Experimental Hematology &
Oncology
Genes
Genes & Diseases
Heliyon
International Immunopharmacology
International Immunopharmacology

International Journal of Molecular
Sciences

Journal of Clinical Medicine
Journal of Molecular Medicine
Journal of Translational Medicine
Metabolites
Microorganisms
Nutrients
Pathophysiology
Pharmaceuticals
Scientific Reports
World Journal of Surgical Oncology
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Szkolenia i certyfikaty

W czasie trwania mojej kariery naukowej uczestniczytem w nastepujacych szkoleniach:

Oznaczenie Data Nazwa Prowadzacy
[KS14] 98.02.2023 Weryfikacja/walidacja metod i ocena dr in. Jolanta
o niepewnosci pomiaru Szymczak
: : dr in. Jolanta
[KS13] 04.10.2022 Akredytacja w zakresie elastycznym Szymezak
John Hopkins
[KS12] 11.08.2022 Evidence-based Toxicology University via
Cursea
Szkolenie doskonalgce dla
pracownikow laboratoriow
[KS11] 29.03.2022 posiadajacych wdrozony system Lab ISO Consulting
zarzadzania wg normy PN-EN
ISO/IEC 17025:2018
System Zarzadzania wg normy PN-
[KS10] 19.10.2020 EN ISO/IEC 17025:2018 w Lab 1SO Consulting
laboratorium badawczym
Wymagania MDSAP (Medical
[KS9] 06.02.2019 Device Single Audit Program) SGS Polska
Kurs oraz egzamin dla Auditorow
) wewnetrznych systemu zarzgdzania
[KS8] 4-5.02.2019 jakoscig zgodnego z EN ISO SGS Polska
13485:2016
Wytwarzanie wyrobow medycznych
[KS7] 25.07.2018 z wykorzystaniem tkanek PCBC
zwierzecych
Szkolenie faczone dla 0osob
odpowiedzialnych za nadzér nad
[KS6] 19-22.09.2017 osobami sprawujacymi opieke nad PoOILASA
zwierzgtami utrzymywanymi w
osrodku oraz ich dobrostanem
Wymagania systemu Dobrej Praktyki
[KS5] 07.03.2017 Laboratoryjnej wg OECD - MM-QUALITY
zapewnienie jakosci badan
Szkolenie 1aczone, dla 0sob
odpowiedzialnych za planowanie i
[KS4] 14-18.12.2015 wykonywanie procedur i PoOILASA

doswiadczen, oraz usmiercajacych
zwierzeta
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122 godzinny kurs e-learningowy Uniwersytet
[KS3] 27.07.2015 "Prredsiebiorczodd" Warszawski -
¢ Wydziat Biologii
: _ .| European Society for
[KS2] 11-15.05.2015 F“”;rt]'dogf" ﬁyﬁf]m%trybrﬂ{‘cdzrss;g”g'”g Clinical Cell
pplying Cyt Y Analysis
Innowacyjnos¢ w instytucjach .
[KS1] 28.03.2014 badawczych zwigzanych z ochrong Wojskowy Instytut
. Medyczny
zdrowia
EUKASZ
SZYMANSKI

25.05.2023 12:34:13 [GMT+2]
Dokument podpisany elektronicznie
podpisem zaufanym

(podpis wnioskodawcy)
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