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Wprowadzenie

Wyjscie z wody na lad zwierzat kregowych bylo jednym z najwazniejszych wydarzen,
jakie mialy miejsce w ciggu prawie 4 mld lat ewolucji zycia na Ziemi. Opanowanie ladow
wigzato si¢ z wieloma przystosowaniami do nowego srodowiska zycia. Jednym z nich byto
wyksztalcenie narzagdoéw stuzacych do oddychania powietrzem. Niestety, nie zachowaty si¢
zadne pozostato$ci paleontologiczne, na podstawie ktorych mozna wnioskowaé o
funkcjonowaniu i fizjologii pierwszych narzagdow oddechowych kregowcow ladowych,
dlatego zmuszeni jestesmy do badania gatunkow zyjacych wspotczesnie 1 na tej podstawie do
czynienia pewnych uogoélnien (Graham, 1997; Satora, 1998).

Do chwili obecnej opisano okoto 400 gatunkdéw ryb posiadajacych zdolnos$¢ do
oddychania powietrzem. W wigkszosci sg to gatunki tropikalne zyjace w wodach stodkich
charakteryzujgcych si¢ okresowym wystepowaniem stanow wodnej hipoksji (Graham, 1997).
Wszystkie dodatkowe narzady oddechowe opisane u ryb charakteryzujg si¢ wystepowaniem
ptaskiego nabtonka (typu pneumocyty), stanowigcego rowniez wysciotke ptuc kregowcodw
ladowych, umozliwiajagcego dyfuzje gazow oraz gestg Siecig naczyn krwionosnych
kapilarnych usytuowanych tuz pod nim. Obie te cechy wyst¢pujg jednoczesnie (Satora, 1998).
Autorzy badajgcy dodatkowe narzady oddechowe koncentrujg si¢ gtdbwnie na opisie miejsca
wystepowania nabtonka oddechowego. Sugerujg jednoczesnie, ze jest on stale obecny

umozliwiajgc tym samym dyfuzj¢ gazow. Jednak, o ile ptaski nabtonek oddechowy jest



faktycznie stalg wysciotka takich organow jak ptuca ryb dwudysznych i wieloptetwcow,
pecherze oddechowe, uchytki jamy skrzelowej czy worki powietrzne, to w przypadku
przewodu pokarmowego moze istnie¢ sytuacja odmienna (Nelson, 2014).

Badania nad zotadkiem Ancistrus multispinnis (Couvier et Valenciennes)
wykorzystywanym jako dodatkowy narzad oddechowy wykazaty obecnos$¢ nabtonka
ptaskiego, pneumocytow typu I i I, charakterystycznego dla wyscidtki ptuc kregowcow
ladowych (Satora, 1998). Wyniki tych obserwacji zostaly zamieszczone wraz ze zdjeciami
w ,,Fish Physiology Volume 30, The multifuncional gut of fish, Edited by Anthony P.
Farrell and Colin J. Brauner 2011”. Dodatkowo inni autorzy potwierdzili wystepowanie
nabtonka ptaskiego, pneumocytow typu | w przewodach pokarmowych zaadoptowanych jako
dodatkowe narzady oddechowe u kolejnych gatunkéw ryb. We wszystkich przypadkach
bariera powietrze-krew opisywana w przewodzie pokarmowym jest zbudowana z trzech
cienkich warstw: $rodbtonka wlosowatego naczynia krwiono$nego, btony podstawne;j i
pokrywajacych jag cienkich wypustek komoérek nabtonka ptaskiego. Jej minimalna zmierzona
grubo$¢ wynosi 0,18 p (Satora, 1998). Jednoczesne pogodzenie funkcji trawiennej z
oddechowg stanowi duze wyzwanie dla organizmu ryb wykorzystujacych przewod
pokarmowy jako dodatkowy narzad oddechowy w warunkach wodnej hipoksji. Tak cienki i
delikatny nabtonek jest narazony na uszkodzenia mechaniczne powodowane czastkami
pokarmowymi, dziataniem kwaséw wystepujacych w przewodzie pokarmowym, za$
sugerowana przez niektorych autorow produkcja duzej ilosci $luzu w celu zabezpieczenia go
W znacznym stopniu utrudnia, czy wrgez uniemozliwia dyfuzje gazéw. Tym samym trudno
jest przyja¢, ze jest on stale obecny w przewodzie pokarmowym tych ryb. Wydaje sig, ze
gatunki te muszg posiada¢ pewne szczegdlne adaptacje morfologiczne i fizjologiczne (Nelson,

2014).



Z drugiej strony przewdd pokarmowy, ze wzgledu na bogate unaczynienie i statg
tacznos¢ z jama ggbowa, wydaje si¢ miejscem uprzywilejowanym, w ktorym moga si¢
rozwija¢ powierzchnie oddechowe (Nelson, 2014). Dane literaturowe, opisujace
wykorzystywanie przez niektore gatunki ryb przewodu pokarmowego jako narzadu
wspomagajacego oddychanie w okresie niedotlenienia, informujg rowniez o nie pobieraniu
wowczas przez nie pokarmu.

Hipoteza badawcza

Na tej podstawie przyjatem hipotezg 0 przebudowie nabtonka (ang. epithelial
remodelling) i proliferacji komoérek nabtonka ptaskiego, zachodzacej w przewodzie
pokarmowym adoptowanym przez niektdre gatunki ryb jako dodatkowy narzad oddechowy w
warunkach wodnej hipoksji. Celem badan byto wykazanie potencjalnej zdolnosci do
proliferacji komorek nabtonka ptaskiego i tym samym jego przebudowy w przewodach
pokarmowych (zastgpowanie enterocytow charakterystycznych dla przewodu pokarmowego
przez pneumocyty). Do badan wykorzystatem gatunki opisywane jako nie obligatoryjnie
oddychajace powietrzem: kiryska spizowego Corydoras aeneus (Gill, 1858) i otoska
Otocinclus affinis (Steindachner, 1877) (Graham, 1997).

W przypadku O. affinis w badaniach wykorzystatem zotadek, ktoremu jest
przypisywana (nie potwierdzona do tej pory w badaniach mikroskopowych) funkcja
dodatkowego narzadu oddechowego i $lepy uchyltek, ktory ewentualnie miat spelnia¢ funkcje

oddechowe, hydrostatyczne oraz akustyczne (Graham, 1997).

Wyboér metody
Czynniki wzrostu regulujg wzrost 1 rozwoj licznych organdow w tym ptuc. Wigkszos¢ z
nich kieruje aktywnoS$cig mitotyczng komorek. Wiele na to wskazuje, ze epidermalny czynnik

wzrostu EGFR bierze udzial w morfogenezie ptuc ssakow (badania na zarodkach myszy i



krolikow), jest rowniez odpowiedzialny za roznicowanie si¢ nabtonka oddechowego. Badania
eksperymentalne na zarodkach myszy wykazaly, ze jego brak powoduje niedostateczne
wyksztalcenie pecherzykow ptucnych i znaczng (50%) redukcje powierzchni ptuc, jak
réwniez znaczne zmniejszenie ilosci ciatek blaszkowatych (lamellarnych), bedacych
magazynem substancji powierzchniowo czynnej (surfaktantu), obecnych w pneumocytach
typu Il (Miettinen et al., 1997, Satora, 1998). Jednak do chwili obecnej mato jest informacji
dotyczacych funkcjonowania EGFR u ryb w przeciwienstwie do ssakow. Moze to by¢
zwigzane z brakiem przeciwcial testowanych na rybach.

Przeciwciata skierowane przeciwko Epidermal Growth Factor Receptor (EGFR) sg
uzywane do wykrywania aktywnych, proliferujacych komoérek nabtonkowych, w ktérych
receptor ulega ekspresji. Stosuje si¢ je gldownie w diagnostyce nowotwordéw
ptaskonabtonkowych (Grobe et al., 2015). Zastosowane w moich badaniach, postuzyty jako
wskaznik proliferacji komorek nablonka plaskiego, ktérego obecnos¢ jest niezbedna w
dodatkowych narzadach oddechowych opisywanych u ryb. W badaniach wykorzystatem
monoklonalne mysie oraz krolicze przeciwciata (pochodzace od trzech roznych producentow)
skierowane przeciwko wewnatrzkomorkowej domenie ludzkiego EGFR (C-koniec).

Jednym z najwazniejszych elementow odpowiedzi komorkowej na brak tlenu jest
czynnik transkrypcyjny indukowany przez hipoksje (ang. hypoxia inducible factor 1; HIF 1).
Jego charakterystyczng cechg jest stabilizacja 1 wykazywanie aktywno$ci czynnika
transkrypcyjnego wystgpujaca w stanach hipoksji. W warunkach normoks;ji jest on
konstytutywnie produkowany i degradowany (Masoud & Li, 2015). Poniewaz stany wodnej
hipoksji byty i sg nadal najwazniejszym czynnikiem indukujagcym oddychanie powietrzem
wsrod ryb (Graham, 1997), postanowitem wykorzysta¢ przeciwciata (kozie) HIF-1a (Y-15) w
badaniach przewodu pokarmowego C. aeneus. W obserwacjach wykorzystatem rowniez

spektrofotometri¢ w podczerwieni z transformacjg Fouriera do badan poréwnawczych



oddechowych i pokarmowych cze¢sci przewodu pokarmowego. Dodatkowo przeprowadzitem
badania ekspresji genu EGFR i HIF 1« oraz ilosciowg analizg biatka EGFR z zastosowaniem

technik PCR i Western Blot.

Wyniki

Corydoras - EGFR

Przeprowadzone badania immunohistochemiczne z wykorzystaniem mikroskopu
swietlnego 1 przeciwcial skierowanych przeciwko EGFR wykazaty obecnos¢ tego czynnika w
tkance pochodzacej z cz¢sci trawiennej i oddechowej przewodu pokarmowego C. aeneus.
Intensywno$¢ immunoreakcji byta bardzo silna w oddechowej czgsci jelita, szczegdlnie w
niektorych komorkach nabtonka i lezacej pod nimi tkance tacznej, podczas gdy w komorkach
migsniowych, immunoreakcja bylta stabsza. Wszystkie komorki w okolicy btony §luzowej
wykazywaty immunoreaktywno$¢ w obregbie cytoplazmy i1 szczegdlnie silng reakcje w jadrze
komorkowym.

W czgsci trawiennej jelita kiryska spizowego, pozytywna reakcje
immunohistochemiczng dla EGFR zaobserwowano w obregbie kolumnowych komoérek
nabtonka, tkance tacznej 1 komorek migsni gladkich. Intensywno$¢ reakcji immunologicznej
w obrebie komorek nablonkowych 1 tkanki tacznej byta umiarkowana. Reakcja wystgpowata
w obrebie cytoplazmy i jadra. Nie bylo réznicy w intensywnos$ci immunobarwienia
jadrowego 1 cytoplazmatycznego. Stabg reakcje obserwowano w jadrach komoérek
migsniowych i w cytoplazmie. Przeprowadzona kontrola reakcji immunohistochemicznej
(proba slepa) nie wykazata reakcji dla EGFR zar6wno w oddechowej jak i pokarmowej cz¢sci

jelita C. aeneus.



Zréznicowana ekspresja EGFR w badanych tkankach zostata rowniez wykazana
metoda Western Blot, a uzyskane wyniki korespondowaly z wynikami
immunohistochemicznej detekcji EGFR. Zwickszona ekspresja EGFR w oddechowej czesci
jelita C. aeneus wskazuje na wyzszg aktywno$¢ proliferacyjng nabtonka plaskiego i
angiogeneze, tworzac tym samym warunki do powstawania cienkiej bariery powietrze-krew.
Wydaje sig, ze proces ten moze by¢ stymulowany przez stan hipoks;ji, ktoéra indukuje gen
HIF-1a (czynnik indukujacy hipoksje-1a), ktory aktywuje nastgpnie EGFR.

Poniewaz w obserwacjach wykorzystywano ssacze przeciwciata, koniecznym byto
przeprowadzenie rowniez badania potwierdzajagcego immunoreaktywno$ci monoklonalnego
anty-ludzkiego przeciwciata EGFR w obserwacjach C. aeneus. Wyniki analizy Western Blot
na homogenatach z cze¢$ci trawiennej i oddechowej kiryska spizowego potwierdzity
immunoreaktywno$¢ domeny anty-cytoplazmatycznej (C-koniec) ludzkiego przeciwciata
EGFR o pasmie biatkowym okoto 180 kDa (masa czasteczkowa EGFR). Oznacza to wysoka
homologi¢ domeny EGFR migdzy tymi gatunkami i mozliwo$¢ zastosowania takiego
przeciwciala w prowadzonych przez nas badaniach przewodu pokarmowego kiryska
spizowego. Statystycznie istotnie wyzsza ekspresj¢ EGFR obserwowano w czesci
oddechowej jelita w porOwnaniu z cz¢$cig trawienng. Oznacza to wyzsza aktywnos$¢
proliferacyjng komorek nablonka i angiogeneze w tej czesci przewodu pokarmowego (Satora

etal., 2017; Mytych et al., 2018).

Corydoras - FTIR

Poréwnanie cze$ci oddechowej i pokarmowej jelita C. aeneus z uzyciem spektroskopii
w podczerwieni z transformacjg Fouriera (FTIR) wykazato réznice pomiedzy nimi w udziale
poszczegdlnych struktur drugorzedowych biatek oraz obnizony poziom zwigzkow

fenolowych w oddechowej cz¢sci przewodu pokarmowego, co swiadczy o ustaniu funkcji



pokarmowej w tej czesci jelita i podtrzymuje hipoteze o czasowej przebudowie nablonka

(Satora et al., 2017).

Otocinclus - EGFR

Wyniki badan immunohistochemicznych zotadka i uchytka O. affinis wykazaty
dodatnie immunobarwienie EGFR. Natezenie immunoreakcji byto bardzo silne w zoladku w
porownaniu z uchytkiem. Wszystkie komorki nabtonka zotadka wykazywaty bardzo wysoka
immunoreaktywnos¢ zlokalizowang w cytoplazmie, podczas gdy komorki tkanki tacznej
wykazywaty mniej intensywng reakcje. Bardzo stabg immunoreaktywno$¢ zaobserwowano w
pojedynczych komoérkach uchytka w obrebie cytoplazmy komorek nablonka. Na skrawkach
kontrolnych inkubowanych w obecnosci surowicy nicodpornosciowej zamiast pierwotnego
przeciwciala, wszystkie komorki zotadka i uchytka nie wykazywaty zadnej immunoreakcji na
EGFR.

Zarowno w zotadku, jak 1 uchytku O. affinis potwierdzono ekspresje EGFR. Jednak,
poziom ekspresji genu EGFR byt znaczaco silniejszy w zotadku niz w uchytku. Co wigcej,
poréwnanie gestosci optycznych (znormalizowanych do pozioméw genu ACTB, stosowanych
jako kontrola tadowania) ujawnito wyzsza ekspresje genu EGFR w zotadku niz w uchytku
badanego jelita 0 2,0169 razy. Roznica ta jest statystycznie istotna (p = 0,0148). Ponadto,
wyniki uzyskane podczas analizy Western Blot potwierdzily, ze zwigkszona ekspresja genu
EGFR przektada si¢ na zwigkszong synteze biatka EGFR. Ilo$ciowa analiza liczebno$ci
biatka EGFR ujawnita jego wyzszy poziom w zotadku niz w uchytku O. affinis.
Obserwowana roznica charakteryzowata si¢ 5,038 1-krotnym wzrostem, wynik istotny

statystycznie (p = 0,0154) (Satora et al., 2019a).

Corydoras - HIF-1a
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Badania PCR wykazaty wyzsza ekspresje HIF-/a (czynnik indukujacy hipoksj¢) w
oddechowej czgsci jelita C. aeneus w porownaniu z cz¢écig pokarmowa. Ponadto, badania
immunolokalizacji z uzyciem przeciwciat specyficznych dla HIF-1a przeprowadzone z
wykorzystaniem mikroskopu elektronowego transmisyjnego (TEM) wykazaty obecnosé¢
epitopow HIF-1a w przewodzie pokarmowym C. aeneus. W oddechowej czgéci jelita,
widoczne byly liczne skupiska czasteczek ztota. Przeprowadzone badania pokarmowej cz¢sci
jelita kiryska spizowego wykazaty obecno$¢ pojedynczych receptorow znakowanych
czasteczkami ztota. Kontrola (proba slepa) nie wykazata wystepowania receptorow HIF-1a
zarowno w oddechowej jak i pokarmowej czesci jelita C. aeneus (Satora et al., 2018).

Otrzymane wyniki, w potaczeniu z obserwacjami innych autoréw dotyczacych
zachowania kiryska spizowego i otoska podczas wodnej hipoksji, sktaniajg do podtrzymania
hipotezy o przebudowie (remodelingu) nabtonka w obrgbie przewodu pokarmowego W
warunkach niedotlenienia, polegajacego na zastgpowaniu enterocytoOw przez proliferujace
komorki nabtonka plaskiego, pneumocyty typu |. Niezwykle cenng sugestia wynikajaca z
przeprowadzonych obserwacji jest to, ze najprawdopodobniej proces proliferacji nabtonka
ptaskiego stymulowany hipoksjg ustaje w warunkach normoksji. Wydaje sig¢, ze zdolnos$¢ do
przebudowy nabtonka w obrgbie przewodu pokarmowego wykorzystywanego w warunkach
hipoksji jako dodatkowy narzad oddechowy byta bardzo korzystna dla ryb i utrwalita sie.
Moze o tym $§wiadczy¢ wykazana wysoka homologia domen EGFR i HIF 1a ryb i ssakow

(Mytych et al., 2018; Satora et al., 2018; 2019a).

Implikacje dla nowotworzenia
Otrzymane wyniki wpisuja si¢ 1 potwierdzaja (jako pierwsze) teori¢ oddziatywania
miedzytkankowego Tissue Organisation Field Theory (TOFT) proponowang przez

Sonnenschein & Soto (2016), zgodnie z ktorg komorki organizmu daza do osiggniecia stanu
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docelowego jakim jest proliferacja i przemieszczanie si¢. Brak procesow (proliferacji i
przemieszczania) utrzymywany jest przez sity oddziatywania pomigdzy tkankami |
komorkami organizmu. Zaburzenie tego stanu poprzez rézne czynniki (wewnetrzne i
zewnetrzne) powoduje przywrocenie komoérek do stanu domyslnego jakim jest ich
proliferacja, w efekcie czego rozpoczyna si¢ proces nowotworowy. U badanych gatunkéw
ryb, wykorzystujacych przewod pokarmowy do oddychania powietrzem, stany niedotlenienia
wydaja si¢ by¢ czynnikiem rozpoczynajacym ,,kaskade zdarzen”. Hipoksja,
najprawdopodobniej percepowana jest przez wyspecjalizowane chemoreceptory (komorki
neuroepitelialne NEC), ktére nastepnie emitujg sygnat do HIF 1a i EGFR, kluczowych
elementow umozliwiajacych przywrocenie stanu domyslnego komérkom. W efekcie
prowadzi to do proliferacji komorek nabtonka ptaskiego. Jednoczes$nie zasugerowano, ze U
przebadanych gatunkéw ryb, procesy proliferacji komorek nabtonka ptaskiego sg pod Scista
kontrolg. Wydaje si¢, ze stan normoksji (w tym wypadku lepszej dostepnosci tlenu) hamuje
namnazanie nablonka plaskiego. Sam mechanizm réznicowania komorek nabtonka ptaskiego
w przewodzie pokarmowym badanych gatunkow ryb pozostaje w sferze domystow 1 wymaga
przeprowadzenia badan eksperymentalnych z wykorzystaniem uktadéw o zréznicowanym

wysyceniu tlenu (hipoksja i normoksja) (Satora et al., 2019a; Satora et al., 2019b; 2019c).

Potencjalne wykorzystanie

Procesy nowotworowe — naturalny model badawczy do obserwacji procesow inicjujgcych i
hamujgcych proliferacje komorek nabtonka plaskiego

Podczas rozwoju ptuc ssakoéw, niezroznicowane komorki szescienne tworzace
wysciotke dystalnych przestrzeni roznicujg si¢ w pneumocyty 11 1l typu. EGFR odgrywa

zasadnicza rolg w tym procesie (Miettinen et al., 1997). Z drugiej jednak strony zwigkszone
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poziomy EGFR s3 zwigzane ze ztosliwg transformacja komorek nabtonka ptaskiego, np. w
ptaskonablonkowym raku ptuc i przetyku (Grobe et al., 2014). Natomiast zwigkszona
aktywno$¢ HIF-1, uwazana jest za jeden z gldéwnych czynnikéw odpowiedzialnych za
aktywacje angiogenezy nowotworowej (Masoud & Li, 2015). Przeprowadzone badania
wykazaly silng aktywno$¢ EGFR w oddechowej cze¢sci jelita C. aeneus i O. affinis, oraz HIF-
la u kiryska spizowego (Satora et al., 2017; Mytych et al., 2018; Satora et al., 2018; 2019a).
Zasugerowano swoisty ,,remodeling” nabtonka tj. proliferacje ptaskich komorek w obrgbie
czesci przewodu pokarmowego wykorzystywanego jako dodatkowy narzad oddechowy i
zastgpowanie przez nie enterocytow. Proces ten jest stymulowany przez hipoksje: sugeruje
sig, ze stany niedotlenienia rozpoczynaja ,.kaskad¢ zdarzen”, ktora poprzez indukcj¢ HIF-1a,
aktywuje EGFR, co w rezultacie prowadzi do proliferacji komorek nabtonka ptaskiego
(Satora et al., 2018, 2019a; 2019b; 2019c).

Powstawanie nowotwordw jest jednym z najbardziej intrygujacych problemow
wspoélczesnej biologii i medycyny. Dominujgca teoria dotyczaca tego tematu Somatic
Mutation Theory (SMT) zaktada, ze za nowotworzenie, najogolniej ujmujgc, odpowiedzialne
sg ztosliwe mutacje gendw zachodzace w pojedynczej komorce prowadzace do
niekontrolowanych 1 nieograniczonych podziatéw. Do transformacji nowotworowych moze
réwniez przyczyni¢ si¢ utrata przez komorki zdolnosci do rozpoznawania sygnatow
antywzrostowych, a takze zaburzenia naprawy defektow DNA, przypadkowych lub
powstatych w wyniku ekspozycji na czynnik karcinogenny. Obecnie teoria SMT wyznacza
gléwny kierunek badan eksperymentalnych nad powstawaniem nowotworoéw.

W przeciwienstwie do teorii SMT, teoria TOFT zaktada, ze u podstaw procesu
nowotworowego lezg czynniki zaburzajgce oddziatywania pomiedzy tkankami. Powyzsze
sprawia, ze komorki ,,powracajg do stanu wyjsciowego” i zaczynajg proliferowa¢ w sposob

niekontrolowany (na wzor komorek embrionalnych). Do chwili obecnej nie zaproponowano
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jednak modelu badawczego, na ktérym mozna by eksperymentalnie potwierdzi¢ teorig¢
oddziatywania tkankowego (TOFT).

W przeprowadzonych badaniach z powodzeniem wykorzystano przeciwciata EGFR
uzywane do badania proliferujacych komoérek nowotworowych u cztowieka (nowotwory
ptaskonabtonkowe). Wykazano zasadnos¢ ich stosowania U ryb oraz zwrocono uwage na
duplikacje DNA, ktora wystepuje w przypadku nowotwordéw u ludzi (Chang et al., 2019). U
przebadanych gatunkow ryb DNA jest rowniez duplikowany (Laisney et al., 2010). Dalsze
zrozumienie procesOw kontrolujacych aktywnos¢ HIF-1a ma kluczowe znaczenie dla
opracowania nowych strategii diagnostycznych i terapeutycznych w wielu chorobach, takich
jak nowotwory i zaburzenia naczyniowe.

Tegoroczna Nagroda Nobla (2019) z dziedziny medycyny/fizjologii przyznana
Williamowi G. Kaelinowi Jr., Sir Peteowi J. Ratcliffe'owi i Greggowi J. Semenza za
odkrycie mechanizmow molekularnych odpowiedzialnych za dostosowywanie si¢
komérek do dostepnosci tlenu potwierdza sugerowane przeze mnie w 2017r przemiany
zachodzace w przewodzie pokarmowym ryb wykorzystywanym jako dodatkowy narzad
oddechowy (Satora, et al., 2017). Zdaniem laureatéw Nagrody Nobla, nasilone
niedotlenieniem mechanizmy adaptacyjne obserwowane w rozwoju 1 progresji wigkszosci
nowotworow, stanowig dzi$ cel licznych terapii antynowotworowych 1 mogg by¢ bardzo
pomocne w opracowaniu terapii onkologicznych.

Wydaje sig¢, ze gatunki ryb, adaptujacych przewod pokarmowy jako dodatkowy narzad
oddechowy w warunkach hipoksji, sa doskonatym ,,naturalnym” modelem badawczym do
poznania procesow nowotworowych wpisujacym si¢ dodatkowo w teori¢ TOFT. Regulujac
ilo$¢ tlenu rozpuszczonego w wodzie (hypoksja vs normoksja) mozna bada¢ zaréwno
czynniki stymulujgce, jak rowniez hamujgce proliferacj¢ komorek nabtonka plaskiego (Satora

et al., 2019a; 2019b; 2019c). Eksperymentalne potwierdzenie teorii oddziatywania
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tkankowego wyznacza zupelnie nowy model badan eksperymentalnych nad procesami
nowotworowymi, ktore moga przyczyni¢ si¢ do opracowania skutecznych metod

terapeutycznych.

Proliferacja preumocytow | typu

Pneumocyty I typu, stanowig 95% wysciotki pecherzykoéw plucnych ssakow,
maksymalizujg powierzchni¢ wymiany gazowej, jednoczesnie minimalizujac barierg
powietrze-krew. U ssakéw komorki te utracity zdolnos¢ do proliferacji, a po uszkodzeniu sa
zastepowane przez komorki typu Il odpowiedzialne gtownie za produkcje czynnika
powierzchniowo czynnego — surfaktantu (Satora et al., 2019a). Jednakze przeprowadzone
badania wskazuja, ze u ryb wykorzystujacych przewdd pokarmowy jako dodatkowy narzad
oddechowy stany wodnej hypoksji indukujg proliferacj¢ komorek nabtonka ptaskiego typu I.
Co wigcej, sugeruje si¢, ze mechanizm ten powstat i zostat utrwalony niezaleznie w Kilku
grupach ryb wykorzystujacych przewdd pokarmowy jako dodatkowy narzad oddechowy. W
Swietle przeprowadzonych obserwacji wydaje sie, ze gatunki ryb adaptujgce przewod
pokarmowy do oddychania powietrzem w warunkach niedotlenienia sg rowniez doskonatym
naturalnym modelem do obserwacji procesow sterowania proliferacja komorek nabtonka
ptaskiego typu pneumocyty I rzedu. Wydaje sie, ze proces ten bedzie mozna obserwowaé w
zalezno$ci od stymulowania warunkow eksperymentalnych (stany hipoksji) 1 tym samym
znalez¢ czynniki molekularne odpowiedzialne za proliferacje i formowanie si¢ pneumocytéw

[ rzedu.

Powstanie pluc kregowcow lgdowych
Ptuca kregowcow ladowych powstaly jako uchylek przedniej czgsci przewodu

pokarmowego (Graham 1997; Icardo, 2018). Niestety nie zachowaty si¢ zadne kopalne
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pozostatlo$ci mogace §wiadczy¢ o funkcjonowaniu pierwszych phuc krggowcow. Dlatego
zdani jeste§my na badanie gatunkow zyjacych wspolczesnie i na tej podstawie do czynienia
pewnych uogdlnien (Satora,1998). Kolejnym wnioskiem wynikajacym z przeprowadzonej
serii badan jest przypuszczenie, ze pierwotne adaptacje do oddychania powietrzem polegatly
wlasnie na tworzeniu miejsc w obrgbie przewodu pokarmowego umozliwiajacych dyfuzje
gazOw. Mozna tez zatozy¢, ze powstanie ptuc krggowcoOw ladowych mogto wigzaé si¢ z
proliferacja komorek nabtonka ptaskiego i stopniowym powigkszaniem uchytka
oddechowego w przedniej czgséci przewodu pokarmowego. Sugeruje sig, ze tak wlasnie mogt
wyglada¢ proces prowadzacy do powstania wyspecjalizowanych narzagdow oddechowych
kregowcow ladowych. Tym samym badania procesow przystosowujacych przewod
pokarmowy ryb do oddychania powietrzem w warunkach wodnej hipoksji daja mozliwos¢
poznania pierwszych etapow powstawania ptuc krggowcoOw ladowych (Satora et al., 2019a;

2019h; 2019¢).
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5. Informacja o wykazaniu sie¢ istotna aktywnoscia naukowa lub artystyczng
realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w

szczegolnosci zagranicznej

Okres przed doktoratem (1990-1999)

Zaklad Anatomii Porownawczej Kregowcow, Instytut Zoologii, Uniwersytet Jagiellonski
Pracujac w Zaktadzie Anatomii Poréwnawczej Kregowcow Instytutu Zoologii UJ w 1990
roku rozpoczatem, pod kierunkiem Prof. Michata Jakubowskiego, pracochtonne badania
powierzchni oddechowej skrzel u trzech gatunkow ryb nalezacych do Perciformes: okonia
Perca fluviatilis (L) (Satora i Jakubowski, 1995), jazgarza Gymnocephalus cernuus (L) oraz
sandacza Stizostedion lucioperca (L). Obserwacje prowadzitem z wykorzystaniem
najnowszych komputerowych technik pomiarowych. Aby uzyskac¢ jak najbardziej doktadny
wynik dla kazdego badanego osobnika wykonywatem po kilkaset pomiarow pojedynczych

blaszek skrzelowych preparowanych z poszczeg6lnych tukow skrzelowych. Kolejnym,
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samodzielnie realizowanym tematem byty obserwacje zotadka glonojada Ancistrus
multispinnis (Couvier et Valenciennes) wykorzystywanego jako dodatkowy narzad
oddechowy. Badania prowadzitem z uzyciem mikroskopii $wietlnej i elektronowej (TEM i
SEM). Obserwacje w mikroskopie elektronowym transmisyjnym wykazaty obecnos$¢ w
zotadku komorek nabtonka plaskiego, pneumocytow typu I i II, charakterystycznego dla
wysciotki ptuc kregowcow ladowych. Zaobserwowatem rowniez gesta sie¢ kapilarnych
naczyn krwiono$nych usytuowanych tuz pod powierzchnig nabtonka ptaskiego. Wytworzona
bariera powietrze-krew sktadata si¢ z trzech cienkich warstw: wypustek komorek nabtonka,
btony podstawnej i srédblonka naczynia wtosowatego. Opisatem rowniez liczne komorki
nabtonka z widocznymi ciatkami blaszkowatymi (lamellarnymi) bedacymi
najprawdopodobniej magazynem surfaktantu (substancji powierzchniowo czynnej)

(Satora,1998). Powyzsze badania staty si¢ nastgpnie tematem mojej rozprawy doktorskie;.

Okres po doktoracie od 1999

Osrodek Informacji Toksykologicznej Collegium Medicum Uniwersytet Jagiellonski
(2001-2013) — specjalista naukowo-techniczny biolog

W 2001 podjatem pracg w charakterze starszego specjalisty - biologa w Osrodku Informacji
Toksykologicznej (OIT) Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum (UJCM). Praca w
OIT polegata przede wszystkim na przygotowaniu stuzbom medycznym opracowan
dotyczacych zatru¢ (konsultacji i informacji toksykologicznych). Od 2002 roku
wykonywatem specjalistyczne analizy mikologiczne w materiale biologicznym. Rocznie
przeprowadzatem okoto 150 analiz, ktore z jednej strony umozliwialy wezesng diagnostyke
zatru¢ muchomorem zielonawym Amanita phalloides (Vaill. Ex Fr.) Secr. i jego odmianami
A. virosa (Fr.) Bertill i A. verna (Bull.) Lam. 1783., a w konsekwencji szybkie wdrozenie

odpowiedniego postgpowania medycznego, z drugiej pozwolity mi na prowadzenie
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unikalnych badan. Jak wynika z danych Amerykanskiego Stowarzyszenia Osrodkow
Informacji Toksykologicznej (American Association of Poison Control Center — AAPCC), az
w 95% przypadkow nie udaje si¢ ustali¢ ostatecznego rozpoznania gatunku grzyba
powodujacego zatrucie, W oparciu 0 wywiad, badanie fizykalne oraz podstawowe badania
biochemiczne. Prowadzona przeze mnie diagnostyka mikologiczna umozliwiala za kazdym
razem doktadng identyfikacje gatunku grzyba odpowiedzialnego za intoksykacje.
Opracowatem ankiete dotyczaca warunkoéw zbioru, transportu i przechowywania zebranych
owocnikow grzybow oraz potraw grzybowych. W 2004 roku wysunatem przypuszczenie w
formie listu do redakcji czasopisma Veterinary and Human Toxicology, ze to wtasnie grzyby
jadalne sa gtdéwna przyczyng zatru¢ pacjentow Kliniki Toksykologii UJ CM,
hospitalizowanych z powodu zatru¢ grzybami (Satora, 2004). Praca podsumowujaca wyniki
przeszto 500 obserwacji przypadkoéw zatru¢ ukazata si¢ w Human and Experimental
Toxicology (Gawlikowski et al., 2015). Publikacja zostata wychwycona i opisana w The Wall
Street Journal w dziale Health & Wellness pt. ,,Safe mushrooms cause most poisoning cases”
Tuesday, July 14, 2015. Rowniez, The Ohio Mushroom Society z USA opisato wyniki
naszych badan 1 zamie$cito je na swojej stronie:

https://ohiomushroomsociety.wordpress.com/2015/08/10/poisoned-by-an-edible-mushroom/.

Nasze obserwacje potwierdzity sugesti¢ z 2004r dotyczacg zatru¢ grzybami . Pojawianie si¢ W
gatunkach jadalnych czynnika odpowiadajacego za intoksykacje jest zwigzane z
niewtasciwymi sposobami zbioru, transportu 1 przechowywania grzybow oraz potraw
grzybowych. Zachowanie pewnych zasad postepowania z owocnikami grzyboéw jadalnych
pozwala unikng¢ zatrucia. Powyzsze sugestie zostaty potwierdzone przez kolejnych autoréw
prac dotyczacych zatru¢ grzybami z Europy, Azji i USA. W 2018r w czasopismie Toxicon
prof. White i prof. Rumack wraz z wspolautorami zaproponowali nowg kliniczna

klasyfikacje zatru¢ grzybami, rozszerzona o opisane przez nas zatrucia powodowane
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przez gatunki jadalne, ktorym poswiecili osobny akapit. Dzieki temu nasze odkrycie na
trwale weszlo do swiatowej literatury toksykologicznej.

Opracowalem zatrucia popularnymi grzybami halucynogennymi: muchomorem
czerwonym Amanita muscaria (Gonn. & Rabenh.) Sacc.1887 (Satora et al., 2005) i
muchomorem plamistym Amanita pantherina (DC.: Fr.) Krombh (Satora et al., 2006).
Przebieg intoksykacji zostat bogato udokumentowany wynikami prowadzonych przeze mnie
analiz mikologicznych oraz szczegétowych badan laboratoryjnych i skorelowany z
klinicznym przebiegiem zatrucia. Dodatkowo, praca dotyczaca przebiegu narazenia na
toksyny zawarte w muchomorze plamistym zostata umieszczona w Toxicology Abstracts
database ProQuest CSA. Kolejny cykl moich obserwacji dotyczyl przypadkow zatrué
powodowanych przez jadowite kregowce, w szczegolnos$ci przez gady i ryby. Poklosiem
ich s3 publikacje w specjalistycznych periodykach takich jak Clinical Toxicology,
Annales of Agriculture and Environmental Medicine, Wildrness & Environmental
Medicine, Veterinary and Human Toxicology (Satora et al., 2003-2009), ktore nastepnie
zostaly umieszczone w toksykologicznych bazach danych, w tym rowniez w najstarszym
i najobszerniejszym programie medycznym MICROMEDEX, dzi¢eki czemu sg
wykorzystywane przez stuzby medyczne na calym Swiecie.

Prowadzitem rowniez obserwacje przebiegu zatru¢ powodowanych przez rosliny i
grzyby, ktore opublikowatem w Przegladzie Lekarskim, wysoko ocenianym polskim
specjalistycznym periodyku medycznym oraz prezentowatem je na licznych konferencjach.
Na szczegodlne podkreslenie zastuguje ich praktyczne wykorzystanie przez lekarzy w Polsce,
zarowno toksykologow, jak rowniez pierwszego kontaktu, skutkujace wtasciwym
zaopatrzeniem chorego w Szpitalnych Oddziatach Ratunkowych (SOR), eliminujacym

odlegte skutki zatrucia (Szkolnicka et al., 2005; Satora et al., 2005-2009).
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W latach 2002-2005 uczestniczylem w badaniach sprawdzajacych §wiadomos¢
prawng dotyczaca narkotykow i jej wptywu na przyjmowanie substancji psychoaktywnych
oraz podjecie leczenia odwykowego. Badanie prowadzone byto za pomoca oryginalne;j
ankiety na grupie osob uzaleznionych (pacjentow leczonych w Pododdziale Detoksykacji,
Kliniki Toskykologii UJ CM) oraz poréwnane z grupg kontrolng. Badaniami obj¢liSmy
réwniez liczng grupe studentéw uczelni krakowskich 1 z Nowego Sacza. W tym wypadku
badali$my znajomos$¢ przepisOw prawa i jej wplyw na eksperymentowanie z substancjami
psychoaktywnymi. Wyniki opublikowane zostaly w Przegladzie Lekarskim (Morawska &
Satora, 2004; Morawska et al., 2005).

W latach 2003-2006 bratem udziat w pracach zespotu badajgcego zjawisko
przyjmowania substancji psychoaktywnych przez studentéw w Polsce. W 2004 roku
podjelismy prébe okreslenia powszechnos$ci uzywania poszczegolnych substancji
psychoaktywnych wsrdd studentéw polskich uczelni. Uczestniczytem w opracowaniu ankiety.
Wyniki analiz statystycznych, tacznie z kilku tysigcy ankiet bedgcych unikalnym materiatem
badawczym, z jednej strony stuzyty do przygotowania skutecznych programow
profilaktycznych, z drugiej byty tematem licznych publikacji oraz doniesien zjazdowych.
Byta to pierwsza na §wiecie akcja prowadzona na skalg ogolnokrajowa, obejmujaca
praktycznie calg populacj¢ studentéw danego kraju. Nasz zesp6t dziatat pod patronatem
Kancelarii Prezydenta RP w ramach akcji ,,Uczelnie Wolne od Uzaleznien”. Nasze
obserwacje wykazaty rd6znice w przyjmowaniu substancji psychoaktywnych przez studentow
w zaleznoS$ci od typu uczelni oraz umozliwity przygotowanie programow profilaktycznych
uwzgledniajacych specyfike danej uczelni, co ma istotne znaczenie w ich skutecznosci (Pach
et al., 2005; 2006; Anand et al., 2006).

W latach 2007-2012 uczestniczytem w projekcie (w roli wykonawcy) dotyczacym zatrué pt.:

»Kontrola zatru¢ produktami biobéjczymi w Polsce”, finansowanym przez Urzad
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Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych
(Morawska et al., 2009).

Jednoczesnie podjeta przeze mnie wspotpraca z Zaktadem Biologii i Obrazowania
Komorki Instytutu Zoologii Uniwersytetu Jagiellonskiego umozliwita mi dokonczenie badan
morfometrii skrzel jazgarza i sandacza. Po wykonaniu dodatkowych pomiarow i uzupehieniu
tym samym wynikéw, prace dotyczaca rozwoju powierzchni oddechowej skrzel jazgarza
opublikowatem w Archives of Polish Fisheries (Satora & Romek, 2010). Ostatni artykut z
morfometrii skrzel, zawierajacy cato$ciowe wyniki podsumowujace wieloletnie obserwacje,
przygotowatem wspolnie z dr Nicholasem Wegner’em (University of California, San Diego,
USA). Praca zostata opublikowatem w prestizowym Review of Fish Biology and Fisheries
(Satora & Wegner, 2012).

W 2011 roku zostatem zaproszony do USA (Ohio State University) na okres 3
miesi¢cy w celu realizacji projektu badawczego: Plastycznos¢ fenotypowa w rozwoju
skrzeli i pecherza gazowego niszczuki dlugonosej Lepisosteus osseus indukowana
hipoksjg i hiperoksja (2011-2015). Projekt miedzynarodowy (USA, Wtochy, Polska). KBN
N-N303-321437 (Zaccone et al. 2011; 2012; Rimoldi et al., 2016).

W 2012 roku ponownie zaproszono mnie do USA (Ohio State University) na okres 5

miesi¢cy W celu realizacji kolejnych projektow.

Zaklad Fizjologii i Rozrodu Zwierzat, Uniwersytet Rzeszowski (2014-2018) — adiunkt
Podjecie pracy w Katedrze Fizjologii i Rozrodu Zwierzat Uniwersytetu Rzeszowskiego na
stanowisku adiunkta w 2014 umozliwito mi kontynuacje¢ badan nad rybami wyposazonymi w
phuca oraz dodatkowe narzady oddechowe. Wspotpraca z prof. Giacomo Zaccone 1 dr
Eugenig Lauriano z Uniwersytetu w Messynie (Wtochy) zaowocowata opanowaniem przeze

mnie nowych technik badawczych, w szczegolnosci nabyciem umiejetnosci przygotowania
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materialu pochodzacego od ryb do badan z uzyciem przeciwciat dedykowanych dla ssakow.
W badaniach wykorzystalem rowniez techniki molekularne (Lauriano et al., 2015; Zaccone et
al., 2017; Satora et al., 2017-2019).

W 2014 roku otrzymatem materiat od hodowcy tropikalnych ryb akwariowych, ktory
poprosit mnie o wyjasnienie bardzo duzej $§miertelnosci obserwowanej w jego hodowli
dyskowcow Symphysodon aequifasciata. Analizy w mikroskopie $§wietlnym, a nast¢pnie
elektronowym transmisyjnym (TEM), dostarczonego materiatu wykazaty silng infekcje
licznymi pasozytami zewngtrznymi skrzel - przywrami nalezacymi do Monogea. Okazalo sie,
ze ryby w obronie przed pasozytami atakujacymi blaszki skrzelowe wypelniajg przestrzenie
pomigdzy poszczegdlnymi blaszkami komorkami migedzyblaszkowymi. Proces ten polega na
intensywnym namnazaniu komorek i catkowitym zabudowaniu listkow skrzelowych, ktore
wygladem przypominajg ,.kietbaski”. Jednocze$nie powierzchnia wymiany gazowej ulega
drastycznemu zmniejszeniu, co przy jednoczesnym, obserwowanym uszkodzeniu blaszek
skrzelowych przez przywry, powodowato $miertelno$¢ siegajaca nawet do 90%. Z danych
literaturowych wynika, ze podobne infekcje sg niezwykle czesto obserwowane w
profesjonalnych hodowlach tropikalnych ryb akwariowych oraz, ze sag powodem duzej
Smiertelnosci ryb, szczegdlnie w czasie transportu. Po przeprowadzeniu leczenia catej
hodowli, majacej na celu usunigcie pasozytow skrzel, $miertelnos$¢ ryb spadta do zera.
Analizy w mikroskopie §wietlnym wykazaty catkowity zanik komorek miedzyblaszkowych
oraz brak obecnosci pasozytow (przywr). Zabudowa skrzel niezroznicowang masg komorek
miedzyblaszkowych stanowita obrong przed atakiem pasozytéw. Do chwili obecnej
przebudowe aparatu skrzelowego opisano tylko u kilku gatunkow ryb jako adaptacje do
zmieniajacych si¢ warunkow tlenowych. Przebudowa za kazdym razem dotyczyta catego
aparatu skrzelowego. Niezwykle istotna wydaje si¢ moja obserwacja pojedynczego pasozyta

umiejscowionego w aparacie skrzelowym dyskowcoéw wraz z punktowg proliferacja
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niezroznicowanych komorek miedzyblaszkowych. Wskazuje ona na miejscowa percepcje
pasozyta i odpowiedz organizmu ryby. Powyzsze powigzatem z procesami analogicznymi do
nowotworzenia obserwowanymi przeze mnie u ryb wykorzystujacych przewod pokarmowy
jako dodatkowy narzad oddechowy w warunkach wodnej hipoksji (Satora et al., 2017-2019).

Manuskrypt: ,,Gill adaptative hyperplasia as a defence for parasites infection in adult
discus Symphysodon aequifasciatus (Pellegrin, 1904) - new research perspectives” jest w
recenzjach w czasopismie Canadian Journal of Zoology.

W latach 2015-2017 prowadzitem wraz z magistrantami badania reakcji aparatu
skrzelowego ryb: okonia Perca fluviatilis (L) i ptoci Rutilus rutilus (Linnaeus, 1758) na
zmienne warunki tlenowe. Powyzsze obserwacje staly si¢ tematami prac magisterskich,
ktérych bytem promotorem. Kolejnym tematem obserwacji prowadzonych wspolnie z
magistrantami byto badanie warunkéw powstawania i identyfikacja zwigzkéw chemicznych
w grzybach jadalnych i halucynogennych.

Od 2016r kontynuuje wspotprace z Osrodkami Toksykologicznymi w Polsce.
Wspdlnie z dr Tomaszem Gawlikowskim, ordynatorem Kliniki Toksykologii Szpitala
Specjalistycznego im. Ludwika Rydygiera w Krakowie opisali$my bardzo doktadnie
przypadek rabdomiolizy (miotoksycznos$¢) po spozyciu gaski zielonki Tricholoma equestre i
gaski nieksztaltnej T. portentosum. Manuskrypt pracy, dotyczacej tego niezwykle
interesujgcego i rzadkiego zatrucia, wzbudzajacego jednoczesnie wiele kontrowersji w
$wiecie medycznym (trzeci szczegdtowy opis na $wiecie), zostat wystany do czasopisma
Journal of Emergency Medicine. W badaniach wykorzystaliSmy techniki molekularne, ktore
pozwolily po raz pierwszy na bezbtedng identyfikacje gatunkéw odpowiedzialnych za
rabdomiolize. Udalo nam si¢ rowniez ustali¢, ze w przypadku miotoksycznego dziatania gaski

zielonki, kluczowe znaczenie majg czynniki usposabiajace do wystgpienia rabdomiolizy, czyli
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jednoczesne z kilkudniowym spozywaniem duzych ilosci grzybow picie alkoholu i praca

fizyczna.

6. Informacja o osiagni¢ciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych

nauke lub sztuke.

Osiggnigcia dydaktyczne:
Podczas pracy na stanowisku adiunkta na Uniwersytecie Rzeszowskim bylem promotorem

trzech prac inzynierskich i sze$ciu magisterskich (2014-2018).

Osiggnigcia organizacyjne oraz popularyzujgce nauke lub sztuke:

Cykl artykutow dla Kuriera Lidzbarskiego

,»Mata czarna przed maturg”. Kurier Lidzbarski. 2004. Kwiecien.

,Zatrucia grzybami - rady dla grzybiarzy i nie tylko”. Kurier Lidzbarski 2004 — Czerwiec.
,» Llenek wegla — milczacy morderca” Kurier Lidzbarski. 2004 Pazdziernik.

Whyktady pt. ,,Zatrucia grzybami” na Uniwersytecie Il Wieku Uniwersytetu Jagiellonskiego
w Krakowie, listopad 2006 (zat. List JM Rektora UJ).

Wywiady na antenie Telewizji Krakow dotyczgce zagrozen zwigzanych z hodowlg

jadowitych gadow (2005, 2007).

Wyktady dla uczniow krakowskich licedow i placowek opiekunczo-wychowawczych na temat

szkodliwosci zazywania substancji psychoaktywnych (2003-2010).

Udziatl w Festiwalu Nauki w Krakowie, prezentacja osiggni¢¢ naukowych Osrodka Informacji
Toksykologicznej UJICM (2005-2010).

Wywiad dotyczacy zatru¢ grzybami w Polsce pt. ,,Muchomor czy pieczarka” 2010, Dziennik
Polski.
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Wywiad dotyczacy narazenia na jad zmii zygzakowatej w Polsce ,,Podwoéjny $lad ukgszenia”

24 lipiec 2010, Dziennik Polski.

Wywiad na antenie TVP dotyczacy jadow ptazow. Materiat zostal wyemitowany w dniu

24.11.2016 w Teleekspresie Ekstra oraz w Panoramie (program | TVP).

Od 2014 roku aktywnie uczestnicze w pracach Mig¢dzyinstytucjonalnej Platformy
Wspotpracy ds. Przeciwdziatania Narkomanii oraz Informacji o Narkotykach i Narkomanii.
Do gléwnych moich zadan nalezy przygotowanie i prezentowanie analiz dotyczacych nowych
substancji psychoaktywnych tzw. ,,dopalaczy”, oraz prowadzenie wyktadow dla uczestnikow
platformy (terapeuci, psycholodzy, wychowawcy, Stuzba Graniczna, Policja, Stuzba
Wiegzienna) . Pomoc w opracowywaniu nowych strategii zapobiegawczych. Do chwili
obecnej przeprowadzitem 8 wyktadow, dostarczajgcych najnowszg wiedzg¢ dotyczacg nowych
substancji psychoaktywnych (ang. Novel Psychoactive Substances, NPS), tzw. ,,dopalaczy”

,Informacja toksykologiczna — rola w systemie wczesnego ostrzegania o zagrozeniach
substancjami psychoaktywnymi” Zakopane, 26-27.06.2014

,,Co warto wiedzie¢ — prezentacja wynikow badan” Zakopane, 7— 8.12.2017

,Naturalne §rodki psychoaktywne” Urzad Marszatkowski Wojewodztwa Matopolskiego w
Krakowie, 03.11.2017 — Konferencja dla Stuzb Mundurowych

,Uzywanie substancji psychoaktywnych z perspektywy toksykologa” Urzad Marszatkowski
Wojewodztwa Matopolskiego w Krakowie 10.11.2017.

,,Grzyby halucynogenne” Zakopane, 19-20 MAJA 2016 r.

,»Czy sposob produkcji ma wyplyw na dziatanie Nowych Substancji Psychoaktywnych?”
Zakopane, 17-18.12.2018

,,Co warto wiedzie¢ — prezentacja wynikow badan” Zakopane, 24-25 Maja 2018

,Nowe Substancje psychoaktywne — co warto wiedzie¢” Zakopane, 1-2 Lipca 2019
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7. Inne informacje dotyczace kariery zawodowej

Pragne podkresli¢, ze przez znacza czgs¢ okresu po doktoracie 2001-2011 bytem
zatrudniony na stanowisku specjalisty naukowo-technicznego, co znacznie utrudniato mi
samodzielne badania. Jednak podczas pracy w Osrodku Informacji Toksykologicznej U] CM
udato mi si¢ wypracowaé schemat wspotpracy pomigdzy lekarzami a pracownikami OIT,
ktéry zaowocowat licznymi publikacjami. Jednoczes$nie w pelni zostat zaakceptowany przez
Kierownika Kliniki Toksykologii.

Jedynie w latach 2014-2018 bylem zatrudniony na petlnym etacie adiunkta. W tym czasie
przeszedlem bardzo powazng operacje (wymiang trzech dyskow w krggostupie szyjnym), co

przez okolo 6 miesiecy nie pozwolitlo mi kontynuowac prac badawczych.

Projekty, ktore zrealizowalem samodzielnie na stanowisku specjalisty naukowo-technicznego:
wZatrucia jadami ryb, mechanizm intoksykacji, postepowanie medyczne” K/ZDS/002433
(2011-2012).

,Badanie mikologiczne — korelacja z przebiegiem klinicznym podczas niespecyficznego
zatrucia grzybami” K/ZDS/001054 (2010-2011).

»Ocena uzywania Srodkéow psychoaktywnych przez studentow uczelni Krakowa”

K/ZDS/000426 (2008-2009).

Podsumowujac cykl prac stanowigcych osiggnigcia, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2
Ustawy, pragne podkresli¢, ze wstepne wyniki kolejnych badan wykazaty, ze u glonojada
Ancistrus multispinnis wykorzystujgcego zotadek jako dodatkowy narzad oddechowy w
warunkach wodnej hipoksji, po pigciu dniach przetrzymywania w warunkach niedotlenienia

(okoto 45% wysycenia tlenem), ekspresja EGFR w Zoladku znacznie spada. Jednoczes$nie,
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przez ten okres, w tym narzadzie wyksztalcity si¢ liczne miejsca umozliwiajace wymiang
gazowa. Ich obecno$¢ najprawdopodobniej umozliwita wysycenie tlenem tkanek. Powyzsze
sktania do dalszych badan w uktadzie eksperymentalnym, normoksja vs hipoksja, ktorych
wyniki beda si¢ przektadaty na wyjasnienie procesow inicjowania nowotworow

ptaskonablonkowych (Satora et al., 2019a; 2019b; 2019c).
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