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2. Praca naukowa

e 2. 1. Glowne zainteresowania, kierunki i osiggniecia w zakresie prowadzonych badan przed
i po otrzymaniu stopnia doktora

Przed doktoratem

Kierunki badan:

- ostra bialaczka limfoblastyczna u dzieci — badania kliniczne i do$wiadczalne,

- chemotaksja plemnikow u ssakow

- wplyw $rodowiska panujacego w kopalni soli na strukturg¢ morfologiczng narzgdéw myszy
oceniang w obrazie histologicznym

Wyniki doswiadczen przedstawiono w formie publikacji w recenzowanych czasopismach.

Po doktoracie

Kierunki badan w zakresie nauk biologicznych i biologii medyczne;j:
- zmiany struktury poszezegoélnych czgsci mozgu u samobojcow
- rola eozynofiléw w roznych typach guzéw mozgu
- udzial ré6znych zwigzkow chemicznych w patofizjologii rozwoju wodoglowia
- stres oksydacyjny w chorobie Alzheimera
- biologia endogennego siarkowodoru

- badania neurosekrecji r6znymi eksperymentalnymi metodami, m.in. metodg Gomoriego.

Kierunki badan z praktyki lekarskiej:
- rézne aspekty wyboru i obstugi aparatu do mierzenia cisnienia tetniczego w praktyce
samodzielnych pomiardw ci$nienia krwi przez chorych na nadcisnienie tetnicze
- ocena zmiennosci rytmu serca u chorych z zawalem serca — jako potencjalnie przydatne
narzedzie w identyfikacji chorych o zwigkszonym ryzyku naglego zgonu sercowego
- badanie nad zwigzkiem nasilenia apoptozy a wykladnikami biochemicznymi,
ultrasonograficznymi i histopatologicznymi uszkodzenia watroby u chorych z wirusowym
zapaleniem watroby typu C.

Wyniki do§wiadczen przedstawiono w formie publikacji w recenzowanych

czasopismach.



2.2. Prowadzone projekty badawcze

L. ,,Wplyw donoréw i inhibitoréw syntezy tlenku azotu i endogennego siarkowodoru na
przebieg cksperymentalnego alergicznego zapalenia mézgu (EAE) u myszy stanowigcego
zwierzgcy model stwardnienia rozsianego” (nr WL/162/PKL/P) — kierownik projektu, lata
realizacji: 2005-2006 r., badania wlasne, projekt finansowany z dotacji celowej
Uniwersytetu Jagiellofiskiego Collegium Medicum (Srodki z Ministerstwa Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego).

2. ,Poziom HS w mézgu, watrobie i sercu w réznych szczepach myszy pod wplywem
wybranych donoréw i inhibitoréw syntazy tlenku azotu” (nr WL/P/24/WOZ, p6zniej nr
K/ZBW/000175) - kierownik projektu, lata realizacji: 2007-2010 r., badania wlasne,
projekt finansowany z dotacji celowej Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum
(srodki z Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego).

2.3. Liczba recenzowanych publikacji (komunikaty, streszezenia oddzielnie)

przed doktoratem po doktoracie

w jezyku w jezyku w jezyku W jezyku
polskim angielskim polskim angielskim
otryginalne 1 2 4 17
 pogladowe 1 0 I 2
podreczniki 0 0 0 0
rozdzialy 0 0 0 0
monografie 0 0 0 0
- przed doktoratem po doktoracie

komunikaty zjazdowe krajowe 0 1

komunikaty zjazdowe 0 4

w j. angielskim :

projekty badawcze 0 2

punktacja przed doktoratem ~ po doktoracie ~sumaryczna
IF 1,297 12,051 13,348
MNiSW 15 $ 229 244

IC - 131,09 131,09
liczba cytowan - - 93 : 93

Index Hirscha - 6 6
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3. Charakterystyka rozprawy habilitacyjnej (gléwne osiagnigcia naukowe przedstawione
w rozprawie habilitacyjnej wraz z uzasadnieniem, co one wnoszg do rozwoju dziedziny nauk
biologicznych).

Rozprawa habilitacyjna w formie eyklu 6 publikacji powiazanych tematycznie,

3.1 Tvtul

»Wplyw wybranych zwigzkéw chemicznych na tkankowy poziom endogennego
siarkowodoru w réznych narzadach myszy”

3.2. Impact Factor i punktacjia MNiSW rozprawy habilitacyjnej

Lacznie: IF — 6,813, punktacja MNiSW — 98,

3.3. Publikacje wechodzgce w sklad rozprawy habilitacyjnej

Ix Bogdan Wilinski, Jerzy Wlfliriski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piot:':)wska, Marta
Goralska. Atorvastatin affects the tissue concentration of hydrogen sulfide in mouse kidneys and
other organs. Pharmacol. Rep. 2011; 63(1): 184-188.

IF - 2,445, Punktacja MNiSW — 25,

! . Ir
2, Bogdan Wily'lski, Jerzy Wiliﬁs/ki, Eugeniusz Som'/ogyi, Joanna Piotrowska, Marta
Goralska, Barbara Macura. Carvedilol induces endogenous hydrogen sulfide tissue concentration
changes in various mouse organs. Folia Biol. (Krakow). 2011; 59(3-4); 151-155.
IF - 0,657. Punktacja MNiSW — 15,

3. ” Bogdan Wilinski, Jerzy Wili;’{ski, Eugeniusz S{)mogyi, Marta G(’)ra'éka, Joanna
Piotrowska. Paracetamol (acetaminophen) decreases hydrogen sulfide tissue concentration in

brain but increases it in the heart, liver and kidney in mice.
Folia Biol. (Krakow). 2011; 59(1-2): 41-44.

IF - 0,657. Punktacja MNiSW - 15.

o

4. Bogdan Wilinski, Jerzy Wiligski, Eugeniusz S&nogyi, Joanna Piotrowska, Wiodzimierz
Opoka. Vitamin D3 (cholecalciferol) boosts hydrogen sulfide tissue concentrations in heart and
other mouse organs. Folia Biol. (Krakow). 2012; 60(3-4): 243-247.

IF - 0,889. Punktacja MINiSW - 15,

3, Bogdan Wilinski, Jerzy Wi‘(iﬁski, Eugeniusz Som(/ogyi, Joanna Piotrowska, Wlodzimierz
Opoka. Metformin raises hydrogen sulfide tissue concentrations in various mouse organs.
Pharmacol. Rep. 2013; 65(3): 737-742.

IF — 2,165. Punktacja MNiSW - 25,

6. , Bogdan Wilinski, Wlodzirniel'%/Opoka, Eugeniusz S(S/mogyi, Joanna Piot%wska, Jerzy
Wilifiski. Stevia, cyclamate and saccharin - natural and artificial sweeteners - exert no effect
on sulfane levels in tissues. Folia Med. Crac. 2013; 53(3): 37-42.
IF — nie dotyczy. Punktacja MNiSW - 3,

(8
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3.4. Omowienie cyklu publikacji rozprawy habilitacyinej

3.4.1. Glowne zalozenia i cel badan

Dane z badan naukowych minionej dekady pokazuja, ze kojarzacy sie powszechnie z
brzydkim zapachem i procesem gnicia siarkowodér (HzS) jest kluczowym modulatorem wielu
procesow fizjologicznych i patologicznych u ssakdw oraz czlowieka [1]. HaS, obok tlenku azotu
(NO) i tlenku wegla (CO), nalezy do rodziny nieorganicznych gazowych mediatorow.

Siarkowodoér jest molekula o okresie pottrwania wynoszgcym kilka minut. W warunkach
fizjologicznych, w wodnych roztworach o pH zblizonym do 7,4 okolo %4 H,S wystepuje w postaci
niezdysocjowanej, a % dysocjuje na jony H* i HS", a nastgpnie na S*. Niezdysocjowany HaS jest
zwigzkiem wysoko lipofilnym i z fatwodcia przenika przez blony komérkowe. Stezenie HaS w
osoczu ssakow wynosi okoto 50-80 umol/l, podczas gdy jego koncentracja w tkankach niektorych
narzgdéw moze by¢ nawet 30 razy wyzsza. Uwaza si¢, ze HyS dziala glownie w mechanizmie
parakrynnym, chociaz transportowany jest do innych tkanek organizmu jako staly sktadnik osocza
oraz we wnetrzu erytrocytow [2, 3].

HzS powstaje w szeregu reakcji enzymatycznych, w ktérych substratem sa aminokwasy
zawierajgce siarke jak L-cysteina oraz L-homocysteina. Do kluczowych enzyméw nalezg y-liaza
cystationiny (CSE), B-syntaza cystationiny (CBS), aminotransferaza cysteinowa (CAT) i
transferaza siarkowa 3-merkaptopirogronianu (3-MST). HaS powstaje réwniez w kilku innych
reakcjach enzymatycznych skomplikowanego metabolizmu zwigzkéw siarki oraz w szeregu
nieenzymatycznych reakcji, ale znaczenie tych drog powstawania nie zostato dokladnie zbadane
[4].

Siarkowodor wywiera szereg dzialan biologicznych. Nie stwierdzono istnienia swoistego
receptora dla H,S. Molekularne cele transmitera sg réznorodne i obejmuja wiele bialek, ktére biora
udzial w regulacji kluczowych proceséw fizjologicznych. Do podstawowych mechanizméw
dzialania H,S naleza: 1) sulfhydratacja bialek (R-SH < R-S-SH) i ich modyfikacje
oksydoredukcyjne (R-S-S-R < 2R-SH), 2) modyfikacja grup prostetycznych (hemu, Cu), 3)
interakcje z NO, udzial w S-nitrozylacji bialek (HS* + NO* — HSNO — RSNO), 4) reakcje z
reaktywnymi formami tlenu (ROS; tworzenie HS', $;03*, SO:*, SO04*), 5) interakcje z
elektrofilowymi pochodnymi lipidéw (4-hydroksynonenal itp.) [3-5].

Efektami dziatania H>S sg zmiany w aktywnosci: 1) kanalow jonowych (m.in. K'-ATP

zaleznych, Ca® typu T i L, rodziny kanatéw TRP - TRPV;, TRPA, CI), 2) receptoréw -NMDA,



3) bialek sygnatowych, czynnikdw transkrypeyjnych - cyklaza adenylowa, kinaza proteinowa A,
C, B (akt), kinaza 3-fosfatydyloinozytolu (PI3K), fosfodiesterazy, kinazy aktywowane miogenami
(MAPK/ERK), NF- kB, Nrf2, HIF-1u itp., 4) enzymow, bialek strukturalnych i transportowych -
dehydrogenaza aldehydu 3-fosfoglicerynowego, cytochrom c, oksydaza cytochromu c, ligaza
glutaminianu amonowego, oksydaza monoaminowa, aktyna, B-tubulina, antyporter cystynowo-
glutaminianowy, transporter pobudzajacych aminokwasow itp. [1, 3-6].

Wykazano w licznych badaniach naukowych, ze H,S uczestniczy w regulacji proceséw
neurotransmisji, nocycepcji, regulacji napigcia mig$nia gladkich i ci$nienia tetniczego,
kurczliwosci miesnia sercowego, cytoprotekcji, proceséw zapalnych, funkcji ukladéw
endokrynnego i immunologicznego, apoptozy, angiogenezy, agregacji plytek krwi, wydzielania
insuliny, syntezy glutationu, reakcji utleniania wewngtrzkomdrkowego, starzenia, rytmow
dobowych, motoryki przewodu pokarmowego [1, 3, 5, 7].

Zaburzenia metabolizmu zwigzkéw siarki oraz wytwarzania H,S stwierdza si¢ w ostrych
schorzeniach wielu narzgdow oraz na réznych etapach rozwoju choréb przewleklych m.in. ukladu
krazenia, w cukrzycy typu 2 oraz w zespolach bdlu przewleklego [4]. Ponadto, pomimo szeregu
badan eksperymentalnych i klinicznych brak jest w ostatnich latach przelomu polegajacego na
wprowadzeniu do powszechnej praktyki klinicznej zwiazkéw chemicznych, ktére poprawilyby
znaczgco dlugos$é i jakos$¢ zycia u pacjentow z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego,
osteoporozg, cukrzyca typu 2 oraz przewleklymi zespolami bélowymi. Konieczne sg nowatorskie
kierunki badan. Wykazanie udzialu HaS w fizjologii dzialania juz stosowanych substancji
chemicznych pomoze otworzy¢ nowy obszar badar.

Przyjeto hipotez¢ badawcza, ze skoro HzS jest modulatorem tylu kluczowych procesow u
ssakow, bierze on udzial w efektach dzialania wybranych zwigzkéw chemicznych aktywnych
biologicznie, ktoére stosowane sg przez osoby z przewleklymi chorobami ukladu sercowo-
naczyniowego, osteoporoza, w cukrzycy typu 2 i w zwalczaniu bélu.

Celem cyklu doswiadczen bylo stwierdzenie, czy atorwastatyna, karwedilol, paracetamol,
witamina D3, metformina i naturalne oraz sztuczne slodziki posiadajg wptyw na produkcje i
uwalnianie endogennego H:S, oceniang za pomocg zmian st¢zenia tkankowego siarkowodoru w

roznych narzadach myszy w przebiegu ich stosowania.
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3.4.2. Metodyka badar

W metodyce postuzono sig¢ zmodyfikowana, spektrofotometryczng metodg Siegela,
oceniajge tkankowe stgzenie wolnego siarkowodoru oraz uwolnionego z najwigkszego magazynu
tkankowego HaS — siarki sulfanowej, zwigzanej z jonami metali, gléwnie zelaza, wchodzacymi w
sklad biatek, wydzielanej pod wplywem wzrostu kwasowosci srodowiska (,,acid-labile sulfur”).
Koncentracjg H2S w tkankach mierzono po zastosowaniu badanego zwigzku chemicznego w
roznych stgzeniach i ilosciach, podawanego przez 5 kolejnych dni dootrzewnowo (per os w
przypadku stodzikow) w poréwnaniu do grupy kontrolnej otrzymujacej 0,9% roztwar chlorku sodu
[8, 9].

3.4.3. Omowienie wynikow doswiadczer

Atorwastatyna, syntetyczna statyna, wybidrczy inhibitor reduktazy 3-hydroksy-3-metylo-
glutarylo-koenzymu A (reduktazy HMG-CoA) jest stosowana w leczeniu zaburzen gospodarki
lipidowej oraz w prewencji powiklaf sercowo-naczyniowych i redukcji $miertelnosci u chorych z
potwierdzong chorobg miazdzycowa [10]. Atorwastatyna powoduje zahamowanie endogennej
produkcji mewalonianiu, co nie tylko przeklada sie na zmniejszone powstawanie cholesterolu, ale
rowniez izoprenoidéw - zwigzkow, ktére uczestnicza w  przekazywaniu  sygnalow
wewngtrzkomdrkowych i regulacji czynno$ci komérek. Mowi si¢ o tzw. plejotropowych efektach
statyn, ktore poza wplywem na gospodarkeg lipidowa obejmujg szereg dziatan przeciwzapalnych,
antyproliferacyjnych oraz immunomodulujacych, a ktére nie do kofica mogg byé tlumaczone
udzialem zmienionego metabolizmu cholesterolu i izoprenoidéw [11].

W doswiadczeniu wykazano, ze atorwastatyna wplywa na tkankowy poziom siarkowodoru
we wszystkich badanych narzgdach myszy. Zwigzek chemiczny powodowal znaczacy wzrost
stezenia H2S w nerkach, mozgu, niewielki wzrost w sercu oraz istotnych spadek w watrobie.
Wyniki eksperymentu wskazuja nowe kierunki badan m.in. nad udziatem H>S w terapii
przewlekiej choroby nerek, gdzie regularne podawanie statyn spowalnialo postep choroby,
poglebiajacy si¢ dysfunkcjg nerek i poprawialo rokowanie u chorych oraz w chorobach o podiozu
miazdzycowym, gdzie zaburzenia metabolizmu siarki i powstawania H,S sg powszechne. Badanie

rzuca rowniez $wiatlo na ugruntowang rolg statyn w prewencji ostrego uszkodzenia nerek m. in. w
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przebiegu badan inwazyjnych z zastosowaniem kontrastow jodowych, w ktérym mechanizm
protekcyjny tej grupy zwiazkéw pozostaje niewyjasniony. Eksperyment podkresla takze wage
badan nad udzialem HaS w terapii choroby Alzheimera, gdzie wykazano zaburzenia produkcji H>S

oraz korzystne efekty terapii statynami [12].

Karwedilol, nieselektywny beta-adrenolityk trzeciej generacji, stosowany jest powszechnie
stosowanych w kardiologii w terapii nadcisnienia tgtniczego, przewleklej niewydolnosci serca oraz
zaburzen rytmu serca [13]. Wykazano, ze zwiagzek ten posiada dodatkowe dzialania obejmujgce
m.in. wiasciwosci antyoksydacyjne, stymulacje produkcji endogennego NO oraz blokowanie
kanaléw wapniowych [14]. W badaniu zespodl pod kierownictwem autora po raz pierwszy wykazal
wplyw karwedilolu na uklad endogennego siarkowodoru. Substancja ta powodowata obnizanie
stezenia HaS w mozgu, wzrost tkankowego poziomu siarkowodoru w watrobie i przy stosowaniu
wysokich dawek karwedilolu w sercu, a takze zalezny od dawki spadek lub wzrost w nerkach [15].

Wyniki badania potwierdzajg znaczenie badai nad rolg H,S w patogenezie i leczeniu
przewleklej niewydolnosci serca oraz nadci$nienia te¢tniczego. Co istotne, karwedilol stosowany
jest takze z powodzeniem w leczeniu nadcisnienia wrotnego, podczas gdy niedobor HaS i jego
nastgpstwa obserwowane sa w marskosci watroby, glownej przyczynie nadcisnienia wrotnego, co
rébwniez otwiera nowe kierunki badan. Zréznicowana odpowiedz produkcji/uwalniania HaS

podkresla skomplikowany ukiad zaleznosci z pozostatymi gazowymi mediatorami— NO i CO [16].

Paracetamol jest przykiadem paradoksu w medycynie; pomimo ograniczonej wiedzy na
temat mechanizméw dzialania tego zwigzku chemicznego, jego przeciwgorgczkowe i
przeciwbolowe wlasciwosci sg wykorzystywane od 50 lat w formie sprzedazy preparatéw bez
recepty (,,over-the-counter”, OTC), w pediatrii i u kobiet w cigzy [17]. Paracetamol jest zalecany
przez Swiatowg Organizacje Zdrowia (WHO) jako jeden z podstawowych srodkéw w leczeniu
boléw towarzyszacych chorobom nowotworowym. Jest tez jednym z kluczowych zwigzkow
stosowanych u pacjentéw z chorobami ukladu krazenia, kiedy to zazywanie aspiryny i innych
substancji przeciwplytkowych wyklucza stosowanie niesteroidowych lekoéw przeciwzapalnych
(NLPZ) lub dramatycznie zwigksza ryzyko krwawien. Zwigzane ze stosowaniem NLPZ retencja

lynow i zaburzenia funkcji nerek nasilaja niewydolnos$¢ serca, a stosowanie preferencyjnych
piy 1l ik} y »
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wzgledem indukowalnej w miejscu zapalenia cyklooksygenazy typu 2 koksybow zostato
przeciwwskazane ze wzgledu na zwigkszone ryzyko zawalu serca i udaru mézgu [18].

W doswiadczeniu wykazano, ze paracetamol wywoluje zmniejszenie tkankowego stezenia
HaS w mozgu, a zwigksza w sercu, watrobie i nerkach. Rzuca to nowe $wiatlo na mozliwe
mechanizmy dzialania tego zwigzku; siarkowodor uczestniczy w osrodkowym ukladzie
nerwowym w przekazywaniu bodzcow bélowych m.in. poprzez otwieranie kanaléw wapniowych
typu T, modulacj¢ dzialania receptoréw kwasu N-metylo-D-asparaginowego (NMDA) i
waniloidowych TRPV oraz wykazuje zlozone interakcje z ukladem prostaglandyn. Badanie
rowniez potwierdza, ze paracetamol wywiera efekty biologiczne w narzadach poza mozgiem, co
bywato kwestionowane dotychczas przez niektorych badaczy. Eksperyment wskazuje na nowe
kierunki badan nad leczeniem bélu, zapalenia i gorgczki z zastosowaniem czasteczek ingerujgcych

w synteze¢ i uwalnianie HaS [19].

Witamina D3 (cholekalcyferol) nalezy do grupy rozpuszczalnych w  tluszczach
sekosteroidow, biorgcych udzial w regulacji gospodarki wapniowo-fosforanowej. Badania
ostatnich lat wykazaly ponadto, Zze zwigzek ten uczestniczy w modulacji funkeji systemu
nerwowo-mig¢$niowego, szeroko pojetych zjawisk odpornosci, wydzielania insuliny, a takze
proceséw zapalnych, regeneracyjnych, proliferacyjnych i apoptozy [20]. Niedobdr witaminy D3 i
zaburzenia jej funkcji biologicznej odgrywajg istotng role w patogenezie nadcisnienia tetniczego,
przewleklej niewydolnosci serca, przewleklej choroby nerek, cukrzyey typu 2 oraz réznych form
otgpienia; schorzen, w ktorych stwierdzane sg zaburzenia metabolizmu siarki oraz zmniejszona
endogenna produkcja HzS [21].

W eksperymencie wykazano, ze cholekalcyferol powoduje zwiekszenie tkankowej
koncentracji H2S w sercu, nerkach oraz mézgu. Sklania to do dalszych badan nad patofizjologig
rozwoju tych chorob oraz wskazuje na nowe kierunki badan terapeutycznych z zastosowaniem

H2S i witaminy D3 [22].

Cukrzyca dotyka obecnie ponad 340 miliondw ludzi na swiecie, w tym ponad 3 miliony w
samej Polsce. Nalezaca do grupy biguanidéw metformina jest najpowszechniej stosowanym
zwigzkiem chemicznym w leczeniu cukrzycy typu 2 [23]. Metformina wywiera szereg

plejotropowych dziatan wykraczajacych poza modyfikacj¢ metabolizmu glukozy, korygujacych
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roézne nieprawidlowosci stwierdzane w ukladzie sercowo-naczyniowym u pacjentéw z cukrzyca
jak dysfunkcja $rédblonka, zaburzenia krzepnigcia czy uogdlniona odpowiedz zapalna [24]. W
badaniach eksperymentalnych wykazano, ze H,S posiada ochronne dzialanie w cukrzycy.
Wykazuje wlasciwosei antyoksydacyjne, hamuje apopotoz¢ komérek beta trzustki, zwieksza
wrazliwos¢ komoérek ciala na insuling oraz zmniejsza progresje miazdzycy [25].

W eksperymencie z metforming wykazano, ze powoduje ona zwickszenie tkankowego
stgzenia HaS w sercu, moézgu, watrobie i nerkach myszy. W dyskusji wynikéw w pracy o
metforminie wysunigta zostata hipoteza, ze HaS moze by¢ jednym z efektorow tego zwiazku
chemicznego — w badaniach metformina w sposob posredni powodowala hamowanie aktywnosci
laficucha oddechowego w mitochondriach, co stanowi jedno z podstawowych dziatan H.S. Wyniki

tego doswiadczenia wskazujg na nowe kierunki badan nad patogenezg i terapig cukrzycy [26].

Cukier  spozywczy stanowi dodatek wigkszosci  przetworzonych  produktéw
zywnosciowych. Jego zawarto$¢ w diecie spoleczenstw krajow rozwinietych ciagle wazrasta,
przyczyniajac si¢ do zwickszania masy ciala i zaburzei gospodarki weglowodanowej oraz
pogorszenia kontroli glikemii u chorych z cukrzycy typu 2. Posrdéd wielu strategii zmierzajacych
do zmniejszenia spozycia cukru spozywezego znajduje si¢ powszechniejsze uzycie slodzikéw nie
posiadajgcych wilasciwosci odzywezych (,,non-nutritive sweeteners™). Jak pokazuja badania cze$é
z tych zwigzkow wykazuje dodatkowe wlasciwosci wykraczajace poza redukcje spozycia cukréw
prostych, obejmujgce efekty hipotensyjne oraz przeciwzapalne, ktérych mechanizm dzialania
pozostaje niewyjasniony [27].

Hipoteza badawcza w doswiadczeniu z naturalnym i sztucznymi slodzikami: stewig oraz
cyklaminianem sodu i sacharyng zawierala udzial endogennego HaS, jednak wyniki badania nie
wykazaly wplywu slodzikéw na tkankowe stgzenie siarkowodoru w analizowanych narzadach

myszy [28].

3.4.4. Znaczenie uzyskanych wynikéw

Eksperyment z atorwastatyng podkresla celowo$é badan nad zaburzeniami metabolizmu
endogennej siarki w ostrej i przewleklej niewydolnosci nerek, w chorobach o podlozu

miazdzycowym oraz chordb neurodegeneracyjnych.
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Wyniki badania z karwedilolem potwierdzajg wage badan nad biologia siarkowodoru w
patogenezie 1 leczeniu nadcisnienia tetniczego, przewleklej niewydolnosci serca, zaburzen rytmu
serca czy marskosci watroby.

Wykazanie modulujgcego, zréznicowanego wplywu paracetamolu na metabolizm siarki w
réznych narzadach u ssakéw rzuca $wiatlo na nieznane mechanizmy dzialania paracetamolu oraz
otwiera nowe perspektywy badawcze nad powstawaniem i transmisjg bolu, a przede wszystkim
jego zwalczaniem w schorzeniach ostrych i chorobach przewlekiych.

Potwierdzenie wplywu witaminy D3 na poziom endogennego siarkowodoru stanowi
kolejny dowdd na kluczowe znaczenie zwigzkoéw siarki w regulacji homeostazy organizmu.
Ponadto wynik doswiadczenia z cholekalcyferolem wskazuje wiele kierunkéw perspektywicznych
badan nad udzialem witaminy D3 oraz siarkowodoru w patogenezie choréb ukladu krazenia oraz
nowotworow.

Pionierskie do$wiadczenie z metforming po raz pierwszy wykazalo bezposredni wplyw
tego zwiazku chemicznego na poziom tkankowego H,S. Stanowi to kolejny dowdd na wazng role
zaburzen metabolizmu siarki w powstawaniu cukrzycy, a takze ukazuje modyfikujacy wplyw
lekéw stosowanych w leczeniu cukrzycy na biologie siarkowodoru.

Podsumowujac, omawiane doswiadczenia otwieraja nowe kierunki badan nad rolg
endogennego siarkowodoru w dziataniu atorwastatyny, karwedilolu, paracetamolu, witaminy D3 i
metforminy. Potwierdzaja potrzebe dalszych badaf nad udzialem zaburzen metabolizmu
nicorganicznych i organicznych zwigzkéw siarki w patogenezie choréb uktadu sercowo-
naczyniowego, cukrzycy, choréb degeneracyjnych ukladu nerwowego, przewleklych schorzen
zapalnych, osteoporozie, powstawaniu i przekazywaniu bolu oraz nad nowymi formulami starych
lekow posiadajacymi wlasciwosci modyfikujgce produkcje/uwalnianie endogennego siarkowodoru

(donory HsS, inhibitory enzymow katalizujgcych powstawanie H,S itp.).
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4. Zalacznik do autoreferatu: ,,Wykaz opublikowanych prac naukowych lub twérezych prac

zawodowych oraz informacje o osiagnieciach dydaktyeznych, wspolpracy naukowe;j i
popularyzacji nauki”

Wykaz publikacji stanowigcych osiagnigcie naukowe, o ktorym mowa
w art. 16 ust. 2 ustawy

A) Tytul osiggnigcia naukowego:

»Wplyw wybranych zwigzkéw chemicznych na

tkankowy poziom endogennego
siarkowodoru w réznych narzgdach myszy”

B) Publikacje wchodzgce w sklad osiagnigcia naukowego:

1. Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Marta

Goralska. Atorvastatin affects the tissue concentration of hydrogen sulfide in mouse kidneys and
other organs. Pharmacol. Rep. 2011; 63(1): 184-188.

IF — 2,445, Punktacja MNiSW - 25,

MGéj wklad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

M0oj udzial w powstaniu pracy szacuje na 60%.

2, Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Marta
Goralska, Barbara Macura. Carvedilol induces endogenous hydrogen sulfide tissue concentration

changes in various mouse organs. Folia Biol. (Krakow). 2011; 59(3-4); 151-155.
IF — 0,657. Punktacja MNiSW - 15,

MG6j wkiad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udziafl w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 55%.

2 Bogdan Wilinski, Jerzy Wiliaski, Eugeniusz Somogyi, Marta Goralska, Joanna

Piotrowska. Paracetamol (acetaminophen) decreases hydrogen sulfide tissue concentration in brain
but increases it in the heart, liver and kidney in mice.

Folia Biol. (Krakow). 2011; 59(1-2): 41-44.
IF — 0,657. Punktacja MINiSW — 15.

Moj whkiad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepeji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 55%.
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4. Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Wlodzimierz
Opoka. Metformin raises hydrogen sulfide tissue concentrations in various mouse organs.
Pharmacol. Rep. 2013; 65(3): 737-742.

IF — 2,165. Punktacja MNiSW - 25,

Moj wktad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniy danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 60%.

5. Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Wlodzimierz
Opoka. Vitamin D3 (cholecalciferol) boosts hydrogen sulfide tissue concentrations in heart and
other mouse organs. Folia Biol. (Krakow). 2012; 60(3-4): 243-247.

IF - 0,889. Punktacja MNiSW - 15,

Moj wkiad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udziaf w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

MGdj udzial w powstaniu pracy szacuje na 55%.

6. Bogdan Wilinski, Wlodzimierz Opoka, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Jerzy
Wilinski. Stevia, cyclamate and saccharin - natural and artificial sweeteners - exert no effect on

sulfane levels in tissues. Folia Med. Crac. 2013; 53(3): 37-42.
IF — nie dotyczy. Punktacja MNiSW - 3.

Moj wklad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniu danych i realizacyi badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 50%.
I
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II.  Wykaz innych (nie wchodzacych w skiad osiggnigcia wymienionego w pkt I)
opublikowanych prac naukowych oraz wskazniki dokonan naukowych

A) Publikacje naukowe w czasopismach znajdujacych si¢ w bazie Journal Citation Reports (JRC):

Al. Prace opublikowane przed uzyskaniem stopnia doktora

Al.l. Prace orvginalne
brak

Al.2. Prace pogladowe
brak

Al.3. Listy do redakeji

1. Jerzy Armata, Zbigniew Srebro, Danuta Stankiewicz, Bogdan Wilinski.
Influence of pentagastrin administration on survival of mice with L1210 leukemia.
Cancer. Treat. Rep. 1983; 67(4): 408.

IF - 1,297.

Moj wklad w powstanie tej pracy fo: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 20%.

A2. Prace opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora

A2.1, Prace orvginalne (z ImpactFactor)

1. Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Mariusz Gajda, Ewa Jasek, Eugeniusz Somogyi,

Mikotaj Glowacki, Leopold Sliwa. Sodium hydrosulfide exerts a transitional attenuating
effect on spermatozoa migration in vitro. Folia Biol. (Krakow). 2015; 63(2): 145-149,
IF - 0,882. Punktacja MNiSW - 20.

Moj wkiad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

MOoj udzial w powstaniu pracy szacuje na 50%.
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2 Malgorzata Frankowska, Bogdan Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska,
Malgorzata Filip, Wlodzimierz Opoka. Cocaine exposure alters H2S tissue concentrations in
peripheral mouse organs. Pharmacol. Rep. 2015; 67(3): 421-425.

IF - 1,928, Punktacja MNiSW - 25,

Moj wklad v povstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 20%.

3. Anna Bilska-Wilkosz, Magdalena Ochenduszka, Malgorzata Iciek, Maria Sokolowska-
Jezewicz, Bogdan Wilinski, Marta Goéralska, Zbigniew Srebro, Lidia Wlodek. Effects of
acetylsalicylic acid on the levels of sulfane sulfur and non-protein sulfhydryl groups in mouse
tissues. Pharmacol. Rep. 2013; 65(1): 173-178.

IF - 2,165. Punktacja MINiSW — 25,

Moj wkiad w powstanie tej pracy fo: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania.
] prac; )

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 15%.

4. Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Marta Géralska.
Digoxin increases hydrogen sulfide concentrations in brain, heart and kidney tissues in mice.
Pharmacol. Rep. 2011; 63(5): 1243-1247.

IF — 2,445, Punktacja MNiSW - 25,

Mdj wklad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

Mdj udzial w powstaniu pracy szacuje na 50%.

5. Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Marta Goéralska, Joanna Piotrowska.
Ramipril affects hydrogen sulfide generation in mouse liver and kidney.

Folia Biol. (Krakow). 2010; 58(3-4): 177-180.

IF - 0,761. Punktacja MNiSW - 13.

Mdj vwklad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 50%.
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6. Anna Bilska, Malgorzata Iciek, Inga Kwiecien, Karol Kaniecki, Magdalena Paliborek,
Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Bogdan Wiliiski, Marta Géralska, Zbigniew Srebro,
Lidia Wtodek. Effects of aspirin on the levels of hydrogen sulfide and sulfane sulfur in mouse
tissues. Pharmacol. Rep. 2010; 62(2): 304-310.

IF —2,500. Punktacja MNiSW - 20.

Moj whiad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 10%.

7. Piotr Sura, Zbigniew Srebro, Bogdan Wilinski, Marta Goéralska. Aspirin effect on Gomori-
positive glia in mouse brain. Folia Biol. (Krakow). 2008; 56(1-2): 73-75.
IF — 0,633. Punktacja MNiSW - 10.

Moj wkiad w powstanie tef pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,

analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 25%.

A2.2, Prace pogladowe

I. Malgorzata Tyszka-Czochara, Agata Grzywacz, Joanna Gdula-Argasinska, Tadeusz Librowski,
Bogdan Wiliniski, Wiodzimierz Opoka. The role of zinc in the pathogenesis and treatment of
central nervous system (CNS) diseases. implications of zinc homeostasis for proper CNS function.
Acta Pol. Pharm. 2014; 71(3): 369-377.

IF - 0,737. Punktacja MINiSW - 15,

Moj whiad w powstanie tej pracy to: dobor pismiennictwa i korekta opracowania.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 10%.

A2.3. Listy do redakeji
brak

B) Udzielone patenty migdzynarodowe i krajowe: brak

C) Wynalazki oraz wzory uzytkowe i przemystowe, ktore uzyskaly ochrone
i zostaty wystawione na migdzynarodowych lub krajowych wystawach lub targach: brak
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D) Monografie, publikacje naukowe w czasopismach migdzynarodowych lub
krajowych innych niz znajdujgce si¢ w bazie, o ktorej mowa w pkt Il A:

D1, Prace opublikowane przed uzyskaniem stopnia doktora

D1.1. Prace oryginalne

1. Zbigniew Srebro, Bogdan Wilinski. Preliminary observations on some organs of mice from a
natural population in the salt mine in Wieliczka. Folia Biol. (Krakow). 1986; 34(1): 45-48.

Moj wktad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 45%.

2. Leopold Sliwa, Bogdan Wilinski. Activating effect of ammonium chloride on mice sperm
motility. Folia Biol. (Krakow). 1985; 33(3-4): 133-137.
Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 45%.

3. Jerzy Armata, Bogdan Wilinski. Znaczna wstgpna hiperleukocytoza blastyczna a wyniki
leczenia dzieci chorych na ostra bialaczke¢ limfoblastyczng. Pediatr. Pol. 1982; 57(9): 659-663.

Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,

analiza i interpretacja danych.

Moj udziat w powstaniu pracy szacuje na 45%.

D1.2. Prace pogladowe

1. Piotr Sura, Bogdan Wilinski. Salmonelloza u gadow i ludzi.
Wszech$wiat. 1983; 11(84): 253-255.

Moj wklad w powstanie tej pracy to: dobor pismiennictwa i korekta opracowania
Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 40%.

D1.3. Listy do redakeji
brak
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D2. Prace opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora — w czasopismach z listy B MNiSW

D2.1. Prace oryginalne

1. Jerzy Wilinski, Marta Lechowicz, Tomasz Kameczura, Mikolaj Glowacki, Anna Kameczura,
Anna Chrapusta, Bogdan Wilinski. Non-steroidal anti-inflammatory drugs and paracetamol in
self-therapy of various disorders in students of different fields of study.
Folia Med. Cracov. 2015; 55(2): 49-59.

Punktacja MNiSW - 10.

Moj wkiad w powstanie tej pracy to: koordynacja pracy zespolu badawczego, analiza i
interpretacja danych, korekta jezykowa.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 10%.

2. Marta Lechowicz, Jerzy Wilinski, Tomasz Kameczura, Wiktoria Wojciechowska, Mikolaj
Gtlowacki, AnnaChrapusta, Bogdan Wilinski. Awareness of cardiovascular risk factors in
ambulatory cardiology patients. Folia Med. Cracov. 2015; 55(2): 15-22.

Punktacja MNiSW - 10.

Moj wklad w powstanie tef pracy to. koordynacja pracy zespolu badawczego, analiza i
interpretacja danych, korekta jezykowa.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 10%.

3. Mikotlaj Krzysztof Glowacki, Andrzej Ciesla, Dorota Cibor, Danuta Owczarek, Tomasz Mach,
Jerzy Wilinski, Bogdan Wilinski. Selected apoptotic markers in serum of patients with chronic
viral hepatitis C. Prz. Lek. 2014; 71(7): 369-373.

Punktacja MNiSW - 6.

Moj whlad w powstanie tef pracy to: koordynacja pracy zespolu badawczego, analiza i
interpretacja danych, korekta jezykowa.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 10%.

4. Jerzy Wilinski, Tomasz Sondej, Aleksander Kusiak, Bogdan Wilinski, Tomasz Kameczura,
Bogumila Bacior, Danuta Czarnecka. Heart rate variability in the course of ST - segment elevation
myocardial infarction treated with primary percutaneous transluminal coronary angioplasty in
elderly and younger patients. Prz. Lek. 2014; 71(2): 61-65.

Punktacja MNiSW - 6.

Moj wkiad w powstanie tej pracy to: analiza i interpretacja danych, korekta jezykowa.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 10%.
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5. Jerzy Wilinski, Aleksander Kusiak, Bogdan Wilinski, Przemyslaw Smolik, Lukasz Klima,
Jowita Chmielewska, Danuta Czarnecka. Wybor i obsluga aparatu do mierzenia ci$nienia

tetniczego w samodzielnych pomiarach cisnienia krwi (SBPM). Prz. Lek. 2013; 70(11): 900-903.
Punktacja MNiSW - 6.

Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych, korekta jezykowa.

MGoj udzial w powstaniu pracy szacuije na 15%.

6. Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Marta Goéralska.

Amlodipine affects endogenous hydrogen sulfide tissue concentrations in different mouse organs.
Folia Med. Crac. 2011; 51(1-4): 29-35.
Punktacja MNiSW - 4,

Moj wklad w powstanie tej pracy to: opracowanie koncepcji i projektu pracy, udzial w
gromadzeniu danych i realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie
manuskryptu oraz zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 50%.

7. Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Marta Géralska, Bogdan Wilinski, Danuta Czarnecka.

Ramipril enhances the endogenous hydrogen sulfide tissue concentration in mouse heart and brain.
Folia Med. Crac. 2008; 49(3-4): 123-130.

Punktacja MNiSW — 4,

Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania.

Moj udzial w povstaniu pracy szacuje na 20%.

8. Zbigniew Srebro, Eugeniusz Somogyi, Bogdan Wilinski, Marta Goralska, Jerzy Wilinski, Piotr
Sura. Aspirin augments the concentration of endogenous hydrogen sulfide in mouse brain and
liver. Folia Med. Crac. 2006; 47(1-4): 87-91.

Punktacja MNiSW - 3.

Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 20%.

9. Zbigniew Srebro, Piotr Sura, Bogdan Wilinski. Gomori-positive glia and mast cells in the
brains of various laboratory strains of mice under normal and experimental conditions.
Acta Biol. Crac., Ser. Zool. 2006; 48: 31-38.

Punktacja MNiSW - 4,

Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania. Moj
udzial w powstaniu pracy szacuje na 25%.
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10. Piotr Sura, Bogdan Wilinski, Zbigniew Srebro. Effect of sodium nitroprusside and potassium
cyanide on hydrocephalus development and pineal gland hypertrophy in BALB/c mice.
Acta Biol. Crac., Ser. Zool. 2005; 47: 9-14.

Punktacja MNiSW - 4,

Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 30%.

11. Zbigniew Srebro, Bogdan Wilinski, Konrad Dziobek. Mast cell and eosinophil infiltration in
various types of solid malignant tumors. Folia Med. Crac. 2004; 45(3-4): 73-78.
Punktacja MNiSW - 3.

Moj wklad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial vw powstaniu pracy szacuje na 30%.
] P pracy fi¢

12. Zbigniew Srebro, Bogdan Wilinski, Konrad Dziobek. Histopatologia podwzgérza tylnego
plata przysadki w przypadku $mierci samobojczej. Psychiatr. Pol. 2002; 36(4): 549-556.
Punktacja MNiSW - 5.

Méj wklad w povstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 30%.

13. Bogdan Wilinski. Aktywno$¢ osi neurohormonalnej podwzgérze-kora nadnerczy w przebiegu
przeszczepialnej biataczki mysiej L1210. Folia Med. Crac. 2001; 42(1-2): 33-43.
Punktacja MNiSW - 4,

Moj whkiad w powstanie tej pracy to: koncepcja i projekt pracy, gromadzenie danych i
realizacji badania, analiza i interpretacja danych, opracowanie manuskryptu, dobor
pismiennictwa i korekta opracowania, zdobycie funduszy na wykonanie pracy.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 100%.

14. Zbigniew Srebro, Bogdan Wilinski, Piotr Sura. Stres oksydacyjny w chorobie Alzheimera.
Folia Med. Crac. 2000; 41(3-4): 165-170.
Punktacja MNiSW - 4,

Moj wktad w powstanie tej pracy to: udzial w gromadzeniu danych i realizacji badania,
analiza i interpretacja danych.

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 30%.
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D2.2. Prace pogladowe

I; Bogdan Wilinski, Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi. Hypotensive effects of statins.
A place for hydrogen sulfide in the puzzle? Folia Med. Crac. 2011; 51(1-4): 37-43.
Punktacja MNiSW - 4,

Mdj whiad w powstanie tej pracy to: koncepcja i projekt pracy, opracowanie manuskryptu,
dobor pismiennictwa i korekta opracowania.

MOoj udzial w powstaniu pracy szacuje na 50%.

7.2 Zbigniew Srebro, Piotr Sura, Bogdan Wilinski. Regeneracja w osrodkowym ukladzie
nerwowym i neurotransplantacja. Folia Med. Crac. 2003; 44(1-2): 39-46.
Punktacja MNiSW - 3.

Moj wkiad w powstanie tej pracy to: dobor pismiennictwa i korekta opracowania

Moj udzial w powstaniu pracy szacuje na 20%.

D2.3. Listy do redakciji
brak

E)  Opracowania zbiorowe, katalogi zbioréw, dokumentacja prac badawczych, ekspertyz,
Utwordw i dziet artystycznych: brak

F) Sumaryczny Impact Factor wedlug listy Journal Citation Reports (JCR),
zgodnie z rokiem opublikowania: 13,348

G)  Liczba cytowan publikacji wedlug bazy Web of Science (WoS): 93

H) Indeks Hirscha wedlug bazy Web of Science (WoS): 6
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D

i)

K)

L.

A)

Kierowanie migdzynarodowymi i krajowymi projektami badawczymi oraz
udzial w takich projektach

Tytul projektu, rok rozpoczgcia i (ewentualnie)zakonczenia realizacji, nazwa organu
przyznajgcego fundusze na realizacj¢ projektu, charakter udziatu habilitanta w projekcie
(np. kierownik, wykonaweca, inne...)

1. ,,Wplyw donoréw i inhibitoréw syntezy tlenku azotu i endogennego siarkowodoru
na przebieg eksperymentalnego alergicznego zapalenia moézgu (EAE) u myszy
stanowigcego zwierz¢ecy model stwardnienia rozsianego” (nr WL/162/PKL/P) -
kierownik projektu, lata realizacji: 2005-2006 r., badania wlasne, projekt
finansowany z dotacji celowej Uniwersytetu Jagielloiskiego Collegium Medicum
(Srodki z Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego).

2. ,,Poziom HaS w moézgu, watrobie i sercu w réznych szezepach myszy pod wplywem
wybranych donoréw i inhibitoréw syntazy tlenku azotu” (nr WL/P/24/WOZ, péiniej
nr K/ZBW/000175) - kierownik projektu, lata realizacji: 2007-2010 r., badania
wlasne, projekt finansowany z dotacji celowej Uniwersytetu Jagiellonskiego
Collegium Medicum (Srodki z Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyiszego).

Migdzynarodowe i krajowe nagrody za dzialalno$¢ naukowa albo artystyczng: brak

Wygloszenie referatdw na miedzynarodowych i krajowych konferencjach tematycznych:

1. ,,Czlowiek jest zbudowany glownie z wody”— wyklad, Festiwal Nauki - Uniwersytet

Jagiellonski, Krakéw — 2003 r.

2. ,Bliznigta syjamskie — tragiczna pomylka natury” — wyklad, Festiwal Nauki —

- Uniwersytet Jagiellonski, Krakow — 2004 r.

Dorobek dydaktyczny i popularyzatorski oraz informacja o wspotpracy miedzynarodowe;j
habilitanta

Uczestnictwo w programach europejskich oraz innych programach

migdzynarodowych i krajowych:

1. ,,Wplyw donoréw i inhibitoréw syntezy tlenku azotu i endogennego siarkowodoru na
przebieg eksperymentalnego alergicznego zapalenia mézgu (EAE) u myszy stanowigcego
zwierzecy model stwardnienia rozsianego” (nr WL/162/PKL/P) — kierownik projektu, lata
realizacji: 2005-2006 r., badania wilasne, projekt finansowany z dotacji celowej
Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum ($rodki z Ministerstwa Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego).
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B)

2. Poziom HaS w mozgu, watrobie i sercu w roznych szczepach myszy pod wplywem
wybranych donoréw i inhibitorow syntazy tlenku azotu” (nr WL/P/24/WOZ, pozniej nr
K/ZBW/000175) - kierownik projektu, lata realizacji: 2007-2010 r., badania wlasne,
projekt finansowany z dotacji celowej Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum

($rodki z Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego).

Aktywny udzial w migdzynarodowych i krajowych konferencjach naukowych

. Jerzy Wilifiski, Bogdan Wilifiski, Eugeniusz Somogyi, Joanna Piotrowska, Marta
Goéralska, Danuta Czarnecka.
Digoxin increases hydrogen sulfide tissue concentrations in heart, brain and kidney in mice
XV Miedzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego, Wroctaw, 6-8
pazdziernika 2011 r.

. Jerzy Wilinski, Bogdan Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Marta Goralska, Danuta Czarnecka
Effects of atorvastatin on hydrogen sulphide tissue concentration in different mouse organs.

XIV Miedzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego, Poznan, 23 - 25
wrzesnia 2010 1.

3. Jerzy Wilinski, Eugeniusz Somogyi, Bogdan Wiliiiski, Joanna Piotrowska.

Wplyw atorwastatyny na poziom endogennego siarkowodoru w mozgu, watrobie, nerkach i
Sercu myszy.

W: Farmacja polska na tle Unii Europejskiej : XXT Naukowy Zjazd Polskiego Towarzystwa
Farmaceutycznego : Gdarisk, 12-15 wrzesnia 2010 .

4. Zbigniew Srebro, Izabella Horbulewicz-Mokrzycka, Henryk Lach, Konrad Dziobek,

©)

Bogdan Wilinski.
The level of reduced glutathione (GSH) in erythrocytes and protein SH groups in blood of
Alzheimer’s disease patients - preliminary findings.

W: Molecular and physiological aspects of regulatory processes of the organism : materials of

9™ International Symposium of Polish Network of Molecular and Cellular Biology
UNESCO/PAS, Krakow, 6-7 czerwca 2000 r.

Henryk Lach, Zbigniew Srebro, Waldemar Szaroma, Konrad Dziobek, Robert Marszalek,
Bogdan Wilinski.

Protein-bound and non-protein sulfhydryl groups in the brain, liver, kidney and blood of mice
following vinblastine administration.

W: Molecular and physiological aspects of regulatory processes of the organism : materials of

9™ International Symposium of Polish Network of Molecular and Cellular Biology
UNESCO/PAS, Krakdow, 6-7 czerwca 2000 r.

Udzial w komitetach organizacyjnych migdzynarodowych i krajowych konferencji

naukowych: brak
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D) Otrzymane nagrody i wyrdznienia inne niz wymienione w pkt I1.J

I nagroda za najlepszego uniwersyteckiego asystenta w ankiecie przeprowadzonej
wérod grup studenckich I roku kierunku lekarsko-dentystycznym Wydziatu
Lekarskiego Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum w roku akademickim

2008/2009.

E) Udzial w konsorcjach i sieciach badawczych: brak

E) Kierowanie projektami realizowanymi we wspélpracy z naukowcami z innych osrodkéw
polskich i zagranicznych oraz we wspolpracy z przedsigbiorcami innymi niz wymienione
wpkt IL - I

W ramach wspéInych projektéw obejmujacych doswiadczenia na zwierzgtach
realizowanych z pracownikami naukowymi Katedry Chemii Nieorganicznej i Analitycznej
Wydziatu Farmacji Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum oraz 1 Kliniki Kardiologii i
Elektrokardiologii Interwencyjnej oraz Nadci$nienia Tgtniczego Uniwersytetu Jagiellonskiego
Collegium Medicum kierowalem czg$cia badawczg oraz zajmowalem sig opracowywaniem modeli
eksperymentow.

Po uzyskaniu dyplomu lekarza w roku 1978 rozpoczalem pracg etatowg w Zakladzie
Biologii Akademii Medycznej w Krakowie. Jednym z nauczanych wtedy przedmiotow byla
Genetyka Medyczna dla studentéw trzeciego roku Wydziatu Lekarskiego. W czasie prowadzonych
przeze mnie zajeé staralem sie szczegdlnie eksponowa¢ aspekty kliniczne omawianych jednostek
chorobowych na podbudowie teoretycznej. Aby podnieé¢ poziom merytoryczny tych zajec
zasugerowalem mojemu éwczesnemu Kierownikowi prof. dr hab. Zbigniewowi Srebro, aby
zezwolil mi na otwarcie specjalizacji z pediatrii. Pan Profesor wyrazit zgodg. Po otrzymaniu zgody
Rektora, w okresie 1979-1986 odbywalem wymagane do specjalizacji staze w Instytucie Pediatrii

w Prokocimiu (Krakéw) w ramach codziennego oddelegowania.

Jednym z ostatnich z wymaganych stazy przed egzaminem na Il st. byl staz na Klinice
Hematologii Dzieciecej. Tu zetknglem si¢ migdzy innymi z pacjentami chorymi na ostra bialaczke
limfoblastyczna. Wtedy byta to choroba w znacznym procencie nieuleczalna. Cheace potaczyc
wiedze praktyczna z teoretyczna, we wspélpracy z dyrekejg Instytutu przeprowadzilem na terenie
tamtejszej zwierzgtarni obszerne do$wiadczenie badajgc aktywno$¢ osi neurohormonalnej w

przebiegu ostro przebiegajacej u myszy biataczki przeszczepialnej L1210. Ten nowotwor jest
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zwierzecym modelem dos$wiadczalnym ostrej bialaczki limfoblastycznej u dzieci (ALL).
Chciatem przede wszystkim zbada¢ jak w przebiegu nowotworu, w réznych stadiach jego
zaawansowania zachodzi wydzielanie endogennych sterydéw nadnerczowych,
glikokortykosterydéw produkowanych w warstwie pasmowatej kory nadnerczy. I wiedy, i dzi$
glikokortykosterydy wchodza w sklad zestawow lekéw chemioterapeutycznych w leczeniu

NOWOtWOrow.

Analiza wynikéw wykazala, ze podawanie tych substancji w przebiegu chemioterapii
wspomaga naturalne mechanizmy obronne organizmu w przebiegu ostro rozwijajgcego sig
procesu nowotworowego. Potwierdzilem tez, ze tak ostro rozwijajacy sig¢ nowotwor wywoluje ze
strony organizmu odpowiedZ w postaci typowej dwufazowej reakcji stresowej, wedlug modelu
opisanego przez odkrywce terminu stresu, Hansa Seylego. Aktywnos¢ wydzielnicza kory
nadnerczy i dwoch jader neurosekrecyjnych podwzgorza badatem metoda kariometryczng.

Opracowanie tego zagadnienia stalo si¢ tematem mojej pracy doktorskiej.

W roku 1999 we wspélpracy z Klinikg Psychatrii Akademii Medycznej w Krakowie
rozpoczelismy badania nad oznaczaniem poziomu zredukowanego glutationu w ertytrocytach
pacjentéw z chorobg Alzheimera. Wstgpne wyniki tych badan przedstawilismy na 9™ International
Symposium of Polish of Molecular and Cellular Biology UNESCO/PAS, Cracow, June 6-7, 2000
w formie referatu: ,,The level of reduced glutathione (GSH) and protein SH groups in blood of
Alzheimer’s disease patients”. Doniesienie to spotkato si¢ z duzym zainteresowaniem uczestnikow
kongresu. Niestety nagta i przedwezesna $mier¢ wspolpracujacej z nami ze strony Kliniki
Psychiatrii dr Izabeli Horbulewicz-Mokrzyckiej przerwala badania. Nasze starania o mozliwos¢

kontynuowana wspolpracy z Klinikg nie powiodly sig.

Oznaczanie siarkowodoru w tkankach zwierzgcych stalo sig mozliwe po nawiazaniu
wspblpracy z kolegami z Katedry Chemii Nieorganicznej i Analitycznej Wydzialu Farmacji
Uniwersytetu Jagiellofiskiego Collegium Medicum. Kierujacy Katedra dr hab. Wlodzimierz
Opoka, prof. UJ do propozycji wspélpracy odni6st si¢ bardzo zyczliwie. Asystent tej katedry dr n.
farm. Eugeniusz Somogyi udoskonalit spektrofotometryczng metode oznaczen opracowang przez
Siegela (1965 r.). Stosujemy jg z powodzeniem nadal. Jest opisywana w kazdej publikacji, gdzie

zostala zastosowana.
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Od roku 2006 $cisle wspolpracuje wraz z lekarzami z I Kliniki Kardiologii i
Elektrokardiologii Inwazyjnej oraz Nadcisnienia Tetniczego Uniwersytetu Jagiellofiskiego
Collegium Medicum. Postanowitem zbada¢ wplyw wybranych zwigzkéw chemicznych
podawanych zwierzetom doswiadczalnym na poziom HaS w mézgach, watrobie, nerkach i sercu.
Wybierajgc konkretne zwigzki chemiczne do doswiadezen, kierowalismy si¢ oceng ich
przydatnosci, szczegdlnie w leczeniu kardiologicznym. Wspdétpracujac z Klinikg, moje
doswiadczenie w badaniach naukowych i praktyce lekarskiej zostalo docenione i zostalem
zaproszony do uczestnictwa takze w badaniach klinicznych tam prowadzonych.

Na poczatku roku 2013 nawigzalem wspélpracg z prof. dr hab. Malgorzatg Filip kierujgca
Katedrg Toksykologii Wydzialu Farmacji Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum oraz
Pracownig Farmakoterapii Uzaleznieii Polskiej Akademii Nauk w Krakowie. Przeprowadzilismy
obszerne doswiadczenie oceniajgce poziom HaS w mozgach, watrobie, sercu i nerkach po podaniu

substancji uzalezniajacych, kokainy i ekstazy. Wyniki eksperymentu zostaly przedstawione w

pracy opublikowanej w czasopismie Pharmacological Reports w 2015 r.

G) Udzial w komitetach redakcyjnych i radach naukowych czasopism: brak

H) Cztonkostwo w mi¢dzynarodowych i krajowych organizacjach oraz
towarzystwach naukowych:

1. Polskie Towarzystwo Pediatryczne — czlonek od 1978 r.
2. Stowarzyszenie Lekarzy Prywatnie Praktykujacych przy Okregowej Izbie
Lekarskiej w Krakowie - czlonek od roku 2001 r.
1) Osiggniecia dydaktyczne i w zakresie popularyzacji nauki lub sztuki

Do dzisiaj bylem promotorem 5 prac licencjackich oraz recenzentem 23 prac
licencjackich i magisterskich.

Przeprowadzilem szkolenie z zakresu resuscytacji krazeniowo-oddechowe;j i
udzielania pierwszej pomocy w urazach dla czlonkéw Kola Lowieckiego ,,Bazant”
(Wieliczka, 2013 r.).

W latach 1981-1982 przeprowadzilem na prosbe¢ studentéw serig wykladow
dotyczacych prawidlowego zywienia i pielegnacji noworodkéw przeznaczonych dla
rodzicow-studentow.
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W latach 2006-2007 w lokalnej gazecie ,,Panorama Wielicka”’
prowadzilem rubryke pt. ,,Z medycyna na ty ’, gdzie opublikowalem szereg
artykulow edukacyjnych i popularyzujgeych zachowania prozdrowotne:

- »Gruzlica weigz grozna’’ (nr 1/2006)

- wJaskra’’ (nr 2/2006)

- ,Nadcis$nienie tetnicze - bomba zegarowa” (nr 4/20006)

- »,Cholesterol — mity i fakty” (nr 6/2006)

- »Slonce, wakacje i zdrowie” (nr 7/2006)

- wNajczestsze bledy przy piel¢gnacji niemowlgt” (nr 8/2006)
- wChoroba wrzodowa zolgdka i dwunastnicy” (nr 9/2006)
- ,Uwaga czad” (nr 10/2006)

- »Aktywny wypoczynek — wrog otylosei” (nr 11/2006)

- »Czy warto si¢ szczepié przeciw grypie” (nr 12/2000)

- ,, Witaminy a zdrowie” (nr 1/2007)

- wSchizofrenia - choroba wstydliwa” (nr 2/2007)

- » Czym jest migrena” (nr 3/2007)

J)  Opieka naukowa nad studentami i lekarzami w toku specjalizacji: brak

K) Opieka naukowa nad doktorantami w charakterze opiekuna naukowego lub promotora
pomocniczego: brak

L) Staze w zagranicznych i krajowych osrodkach naukowych lub akademickich: brak
M) Wrykonane ekspertyzy lub inne opracowania na zamowienie: brak
N) Udzial w zespotach eksperckich i konkursowych: brak

0) Recenzowanie projektéw migdzynarodowych i krajowych: brak

P) Recenzowanie publikacji w czasopismach migdzynarodowych i krajowych: brak
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Q) Inne osiagnigcia, nie wymienione w pkt IIT A —III P:

W roku 2013 ukoinczylem kurs: ,Zaawansowane techniki edukacyjne w naukach
medycznych. Kurs zaawansowany. Ocena efektow ksztalcenia” - prowadzonego przez
Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum w ramach projektu ,,Pro bono Collegii Medici
Universitatis Jagiellonicae” (kurs finansowany ze $rodkéw Unii Europejskiej w ramach

Europejskiego Funduszu Spolecznego ,,Kapital ludzki”).

0d wielu lat uczestnicze w licznych szkoleniach przeznaczonych dla lekarzy pediatrow

w ramach ksztalcenia ustawicznego i gromadzenia punktéw edukacyjnych.

Konferencje naukowe, w ktorych udzial zostal potwierdzony certyfikatem:
- ,Pediatria 2006”, Podyplomowa Szkola Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego,
Krakow, 17.03.2006 r.
- ,Aktualne mozliwo$ci profilaktyki choréb u dzieci”, Grupa Medica, Krakow,
08.04.2006 r.
»Spotkania z dermatologia”, Megafon, Krakéw, 22.04.2006 r.

»Problemy schorzen narzadu ruchu w praktyce lekarza podstawowej opieki
zdrowotnej”, Lancet, Krakdw, 13.05.2006 r.
- ,Lekarz podstawowej opieki medycznej a problemy wieku dziecigcego”, Lancet,

Krakéw, 09.09.2006 r.

»Lekarz podstawowej opieki zdrowotnej a choroby ukladu krgzenia - cz¢s¢ I1”, Lancet,
Krakow, 21.10.2006 r.

- ,Aktualne problemy gastroenterologiczne w praktyce lekarza POZ”, Medius, Krakow,
18.11.2006 r.

- ,,Onkologia w praktyce lekarza podstawowej opieki medycznej”, Lancet, Krakow,
16.12.2006 r.

- ,Podyplomowa Szkola Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego”, Symposion, Krakow,
17.03.2007 r.

- ,Lekarz podstawowej opieki zdrowotnej a problemy psychiatryczne”, Lancet, Krakow,

24.03.2007 r.
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wZagrozenia XXI wieku w pediatrii”, Grupa Medica, Krakow, 21.04.2007 r.

»Problemy natury urologicznej w praktyce lekarza rodzinnego”, Medius, Krakéw,
14.04.2007 r.

»Zespol metaboliczny a choroby ukladu krazenia”, Medius, Krakow, 19.05.2007 r.

»Standardy post¢powania w wybranych chorobach przewodu pokarmowego”, Medius,
Krakow, 29.09.2007 r.

»Lekarz podstawowej opieki zdrowotnej a rozpoznanie i leczenie cukrzycy”, Lancet,

Krakow, 09.10,2007 r.

wProfilaktyka i leczenie chordb infekeyjnych u dzieci. Réznicowanie biegunek i infekeji

drog oddechowych”, Medius, Krakow, 24.11.2007 r.

»Praktyczne podej$cie do nowoczesnych szezepien”, Grupa Medica, Krakow,
29.02.2008 r.
»Aktualne trendy w Pediatrii”, Lancet, Krakéw, 29.03.2008 r.

1

- ,Podyplomowa Szkola Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego”, PTP, Krakow,
08.12.2012 r.

»Skuteczne metody leczenia w pediatrii”, Edukacja Medyczna, Krakow, 16.03.2013 r.

- wPodyplomowa Szkota Polskiego Towarzystwa Alergologicznego”, Symposion,
06.04.2013 r.

- yMedycyna po 50-tce”, Okrggowa Izba Lekarska w Krakowie, Krynica-Zdrdj,

31.05.2013 - 02.06.2013 r.

»Medycyna po 50-tce”, Okregowa Izba Lekarska w Krakowie , Jaworki k. Szczawnicy,
06.06.2014 - 08.06.2014 r.

»Podyplomowa Szkola Polskiego Towarzystwa Alergologicznego”, Symposion, Krakéow,
27.09.2014 r.

»Podyplomowa Szkola Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego”, Symposion, Krakow,
06.06.2014 r.

- wPodyplomowa Szkola Medycyny Rodzinnej”, Symposion, Krakow, 28.02.2015 r.

- zMedycyna Rodzinna 2015”, G-Pharma Consulting, Krakéw, 21.03.2015 r.

- yMedycyna po 50-tce”, Okr¢gowa Izba Lekarska w Krakowie, Szczawnica, 29.05.2015 -

-31.05.2015 r.



