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1. Imie i nazwisko.

Cezary Stawomir Skobowiat

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe/artystyczne — z podaniem nazwy, miejsca i roku

ich uzyskania oraz tytulu rozprawy doktorskiej.

2008, Stopien naukowy: doktor nauk weterynaryjnych w zakresie fizjologii zwierzat,
Wydziat Medycyny Weterynaryjnej, Uniwersytet Warminsko-Mazurski (UWM) w
Olsztynie; tytut rozprawy doktorskiej: ,,Zmiennos¢ fenotypowa neuronOw pnia
wspotczulnego zaopatrujacych okreznice zstepujaca Swini pod wptywem aksotomii lub
stanu zapalnego”

2002, Tytut naukowy: lekarz weterynarii, Wydzialt Medycyny Weterynaryjnej, UWM
w Olsztynie

3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych.

01.05.2015 - Obecnie, Katedra i Zaklad Farmakodynamiki i Farmakologii
Molekularnej, Wydziat Farmaceutyczny, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera
w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

01.10.2009 - 31.12.2014, Postdoctoral Researcher, Department of Pathology and
Laboratory Medicine, University of Tennessee Health Science Center, Memphis, TN,
USA

01.08.2009 — 30.09.2012, Adiunkt, Katedra Fizjologii Klinicznej (KFK), Wydziat
Medycyny Weterynaryjnej, Uniwersytet Warminsko-Mazurski (UWM) w Olsztynie
01.07.2008 — 31.07.2009, Asystent, KFK, Wydzial Medycyny Weterynaryjnej, UWM
w Olsztynie

16.10.2007 — 30.06.2008, Specjalista, KFK, Wydzial Medycyny Weterynaryjnej,
UWM w Olsztynie

01.10.2003 — 15.10.2008, Doktorant, KFK, Wydziat Medycyny Weterynaryjnej, UWM
w Olsztynie

01.10.2002 - 31.09.2003, Asystent, Zaktad Patologii Rozrodu, Polska Akademia Nauk

w Olsztynie
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4. Wskazanie osiagniecia wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki
(Dz. U. nr 65, poz. 595 ze zm.)

a) Tytul osiggniecia naukowego/artystycznego.

Osiagnigcie stanowi cykl publikacji powigzanych tematycznie pod wspolnym tytutem:
»Promieniowanie ultrafioletowe jako modulator szlakow neuroendokrynologicznych

zaangazowanych w utrzymanie homeostazy skornej oraz ogélnoustrojowej.”

Osiagniecie zostalo udokumentowane cyklem 4 oryginalnych prac opublikowanych w
recenzowanych czasopismach znajdujacych si¢ w bazie Journal Citation Reports (JCR),
ktorych sumaryczny IF wynosi 17.300 a fgczna liczba punktow MNiISW to 150.000.

Wymienione prace powstaly po uzyskaniu stopnia doktora nauk weterynaryjnych.

b) Autor/autorzy, tytul/tytuly publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa, recenzenci

wydawniczy.

Wykaz publikacji wchodzacych w sktad cyklu:

1. Skobowiat C, Slominski AT. UVB Activates Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis
in C57BL/6 Mice. Journal of Investigative Dermatology, 2015, 135(6):1638-48.
(MNiSW 50, IF 6.372).

MOoj wkiad w powstanie tej pracy polegatl na wspottworzeniu koncepcji, zaplanowaniu
doswiadczen, wykonaniu eksperymentow, analizie uzyskanych wynikow, napisaniu
manuskryptu, przygotowaniu rycin oraz zapewnieniu integralnosci catego

manuskryptu. Moj proporcjonalny udzial w realizacji pracy szacuje na 85%.
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2. Skobowiat C, Nejati R, Lu L, Williams RW, Slominski AT. Genetic variation
of the cutaneous HPA axis: An analysis of UVB-induced differential responses.
Gene, 2013, 530(1):1-7. (MNiSW 20, IF 2.082).

Moj wklad w powstanie tej pracy polegal na wspottworzeniu koncepcji,
zaplanowaniu doswiadczen, czesciowym wykonaniu eksperymentdw, analizie
uzyskanych wynikéw, analizie statystycznej, wspOftworzeniu manuskryptu oraz
przygotowaniu rycin, wykresow oraz tabel. Moj proporcjonalny udziat w realizacji

pracy szacuje na 15%.

3. Skobowiat C, Sayre RM, Dowdy JC, Slominski AT. Ultraviolet radiation
regulates cortisol activity in a waveband dependent manner in human skin ex-vivo.
British Journal of Dermatology, 2013, 168(3):595-601. (MNiSW 40, IF 4.100).

Moj wktad w powstanie tej pracy polegal na wspoltworzeniu koncepcji,
zaplanowaniu doswiadczen, wykonaniu eksperymentow, analizie uzyskanych
wynikow, analizie statystycznej, wspottworzeniu manuskryptu oraz przygotowaniu
rycin, tabel i wykresow. M@j proporcjonalny udziaf w realizacji pracy szacuje na
75%.

4.  Skobowiat C, Dowdy JC, Sayre RM, Tuckey RC, Slominski A. Cutaneous
hypothalamic pituitary adrenal axis homologue - regulation by ultraviolet radiation.
American Journal of Physiology: Endocrinology and Metabolism, 2011,
301(3):E484-E493. (MNISW 40, IF 4.746).

Moj wkiad w powstanie tej pracy polegal na zaplanowaniu doswiadczen,
wykonaniu eksperymentow, analizie uzyskanych wynikdw, wspdftworzeniu
manuskryptu oraz przygotowaniu rycin i wykresow. Moj proporcjonalny udziat w
realizacji pracy szacuje na 70%.
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Oswiadczam, iz w wyzej wymienionych pracach wspottworzytem koncepcje badan

(wraz z Prof. AT. Stominskim), projektowatem doswiadczenia, bylem glownym

wykonawcg eksperymentdw badawczych oraz dokonatem ich opisu, analizy i

interpretacji, za wyjatkiem:

e Pomiaru intensywnosci promieniowania lamp UV (poz. 3-4 dla Dr JC. Dowdy i Dr
RM. Sayre)

e Technicznej pomocy laboratoryjnej (poz. 2 dla Dr R. Nejati i Dr L. Lu)

e Pomocy redakcyjnej tekstow do publikacji (poz. 1-4 dla Prof. AT. Stominski, poz.
2 dla Dr RW. Williams, oraz poz. 4 dla Dr RT. Tuckey)

Cc) Omoéwienie celu naukowego w/w prac, osiagnietych wynikow wraz z wnioskami

naukowymi.

4.1 Wprowadzenie

Strategiczne polozenie skory na granicy srodowiska zewnetrznego z wewngtrznym
decyduje o jej krytycznej funkcji w zachowaniu homeostazy organizmu, a ostatecznie jego
przezyciu (Slominski and Wortsman, 2000; Zmijewski and Slominski, 2011). Czynniki
srodowiskowe [biologiczne (wirusy, bakterie, grzyby), chemiczne 1 fizyczne
(promieniowanie ultrafioletowe, UV) oddziatujg na skore indukujac w niej sygnaty
neuroendokrynologiczne majace na celu minimalizacje strat a w rezultacie przywrocenie
stanu wyj$ciowego - homeostazy. Skdra, jako najwigkszy organ u ssakéw posiada bogata
siatke naczyn oraz wiokien nerwowych potaczonych z innymi organami, w tym z
mozgiem, dzieki czemu ten wysublimowany uktad obronny (pigment, naskorek, przydatki
skorne) jest w statej komunikacji z systemem nerwowym, hormonalnym i
immunologicznym (Slominski et al., 2004; Slominski and Wortsman, 2000; Stenn and
Paus, 2001). Wzajemne oddzialywania neurohormonalne, wraz z udzialem czynnikéw
psychologicznych, wptywaja nie tylko na kondycje oraz wyglad skory ale umieszczone w
konteks$cie komunikacji dwukierunkowej skdéra-mézg (Arck et al., 2006) a takze
wielonarzadowej, tj. skora-mdzg-nadnercza (Skobowiat and Slominski, 2015) czy tez
skora-mdzg-tarczyca (Bodo et al., 2009), odpowiedzialne sg za zachowanie homeostazy

ogoblnoustrojowej.
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4.2 O$ podwzgérzowo-przysadkowo-nadnerczowa (hypothalamic-pituary-adrenal, HPA
axis)

W 1936 roku Hans Selye stworzyt i opisal model stresu "General Adaptation
Syndrome", ktéry wyjasnia, na czym polega odpowiedZ stresowa organizmu. Jednak
dopiero odkrycie kortykoliberyny (corticotropin releasing hormone, CRH), przez zesp6t
fizjologéw pod wodzg Wyllie Vale w 1981, zapoczatkowato badania nad istnieniem osi
HPA i jej udzialu w zapewnieniu organizmowi stanu rownowagi neuro-immunologicznej
zwanej homeostaza ustrojowa (Brown et al., 1982; Eskandari and Sternberg, 2002; Souza-
Moreira et al., 2011).

O$ HPA jest jednym z gtownych narzedzi neuroendokrynologicznych zapewniajacych
organizmowi stan homeostazy u kregowcow [w przegladzie (Hill and Tasker, 2012;
Nicolaides et al., 2014)]. Funkcjonalnie o$ ta zaczyna si¢ w uktadzie limbicznym gdzie
sygnaty z obwodu, kodowane jako stres, docieraja do jader przykomorowych podwzgorza,
a tam komorki neurowydzielnicze zaczynajg produkowa¢ CRH, ktoéry to po aktywacji
specyficznego receptora (CRH-R1) w przednim ptacie przysadki, stymuluje produkcje i
uwalnianie proopiomelanokortyny (proopiomelanocortin, POMC) (Papadimitriou and
Priftis, 2009). Nastepnie, na drodze enzymatycznego rozpadu tej makromolekuty,
dochodzi do uwolnienia do krwi kortykotropiny (adrenocorticotropic hormone, ACTH)
wraz z nastepujaca aktywacja specyficznego dla niej receptora (melanocortin receptor type
2, MC2R) zlokalizowanego w korze nadnerczy. Tak zainicjowana steroidogeneza
doprowadza do produkcji finalnych produktow osi HPA, czyli glikokortykosteroidow
(glucocorticosteroids, GC), tj. kortyzolu u ludzi i kortykosteronu u gryzoni (Smith and
Vale, 2006). Plejotropowe dziatanie GC zapewnia organizmowi funkcjonowanie w stanie
stresu a dzigki ujemnemu sprzezeniu zwrotnemu dochodzi do wyhamowania pobudzone;j
osi HPA na zasadzie autoregulacji i ma na celu przywrocenie stanu wyjsciowego (Hill and
Tasker, 2012).

Doniesienia ostatnich lat potwierdzaja, ze na terenie uktadu pokarmowego (Jones et
al., 2006) a takze w stawach (Evers et al., 2014) mogga istnie¢ osie regulacyjne, podobne w
swej funkcji i dziataniu do osi HPA, nazywane lokalnymi ,,ekwiwalentami” osi HPA
(Talaber et al., 2013). Ich funkcja nie zostata w pelni okreslona, ale wydaje si¢ by¢ wpisana
w zapewnienie homeostazy danego uktadu czy narzadu. Stwierdzono, iz skora, podobnie
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do ww. narzadoéw, wykazuje ekspresje wigkszosci elementow Kklasycznej osi HPA.
Niewiadome bylo natomiast czy schemat aktywacji skornej (lokalnej) osi jest
podobny/rozny od klasycznej (centralnej). W tym celu, w moich badaniach,
wykorzystatem promieniowanie ultrafioletowe, jako specyficzny stresor dla skory, i
okreslitem jego parametry (dtugo$¢ fali, amplituda, dtugos¢ trwania bodzca) wyrazone
zmiang aktywnos$ci skoérnej osi HPA. Co wigcej, w prezentowanym cyklu prac
sktadajacych si¢ na postgpowanie habilitacyjne, zostat opisany, po raz pierwszy,
modulacyjny wptyw promieniowania UV na aktywnos$¢ centralnej osi HPA a w
konsekwencji jego wplyw na funkcjonowanie uktadu immunologicznego. Ponadto,
dokonatem analizy poroéwnawczej aktywnos$ci oraz oddzialywania pomig¢dzy lokalng

(skora) a centralng (mézg, plazma, nadnercza) osig HPA.

4.3 Promieniowanie ultrafioletowe [ultraviolet (UV) radiation]

Promieniowanie UV jest elektromagnetyczng energig obejmujacg dtugosci fali od 100
do 400 nm. UV obejmuje frakcje C (UVC, 100-280 nm), ktéra jest w wigkszosci
pochlaniana przez atmosfere, ale gdy generowana przez sztuczne zrédla $wiatta, ma
glebokie dziatanie stresogenne, mutagenne i letalne (Bjorn, 2008). Frakcja B (UVB, 280-
320 nm), cho¢ stanowi jedynie 5% widma UV promieniowania stonecznego docierajacego
do powierzchni ziemi, jest bardzo aktywna w wywotywaniu skutkdw biologicznych w
skoérze odpowiedzialnych za oparzenie stoneczne 1 zwigzane z nim dzialanie mutagenne 1
rakotworcze. Oprocz negatywnych dziatan, UVB wywiera takze szereg pozytywnych
konsekwencji nie tylko dla skory, ale takze dla catego organizmu (Breuer et al., 2014;
Juzeniene and Moan, 2012; Slominski and Wortsman, 2000). Nalezg do nich, stymulacja
produkcji ochronnej melaniny, transformacja 7-dehydrocholesterolu do witaminy D3
(Slominski and Postlethwaite, 2015) oraz produkcja peptydow o dziataniu neuro-
immunologicznym (Chakraborty et al., 1999; Skobowiat et al., 2011; Skobowiat and
Slominski, 2015). Ta ostania cecha, stanowi wlasnie gldéwny temat badawczy mojego
dorobku naukowego wchodzacego w sktad osiagnigcia habilitacyjnego. Z kolei UVA (320-
400 nm), majacy najlepsza penetracj¢ $rodskorng, zwigzany jest z bezposrednimi i
posrednimi uszkodzeniami nici DNA oraz produkcja wolnych rodnikéw odpowiedzialnych

za proces fotostarzenia.
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Wyniki moich prac naukowych postuzy¢ mogg do wyjasnienia, uprzednio juz znanych,
lecz niewyjasnionych na poziomie molekularnym, korzystnych wlasciwosci
promieniowania stonecznego, ktorego czescig jest promieniowanie UV, na utrzymanie

stanu homeostazy neuro-immunologicznej.

4.4 Uzasadnienie podjetych badan oraz cele badawcze

Fakt, ze glukokortykosteroidy wywieraja dziatanie immuno-supresyjne/modulujace
jest doskonale znany i niepodwazalny, ale wiedza na temat mechanizméw
neuroendokrynologicznych odpowiadajagcych za wystepowanie tego zjawiska w
odpowiedzi na promieniowanie UV byla 1 jest nadal bardzo skromna. Nie istniaty do tej
pory przekonujace dowody na immunomodulujace wlasciwosci promieniowania
stonecznego, ktérego czescia jest takze UV, chociaz od wielu lat stosowano lecznicze
naswietlania w celu minimalizacji objawow choréb autoimmunologicznych, gruzlicy
(Carter, 2012) lub tez poprawy nastroju w przebiegu depres;ji czy dystymii (LeGates et al.,
2012; Lewy et al., 1982). Zdobywca nagrody nobla w 1903 roku Niels Ryberg Finsen,
ktéry jako pierwszy opisat korzystny wplyw promieniowania stonecznego na swoje
zdrowie, zapoczatkowal stosowanie helioterapii w przebiegu gruzlicy i krzywicy. Do dzi$
terapeutyczne naswietlania wykorzystywane sg do zmniejszania negatywnych objawow
takich choréb jak tuszczyca, egzema, depresja, dystymia, oraz w czeSci chorob
autoimmunologicznych. Za wickszo$¢ korzystnych wlasciwosci promieni UV
odpowiedzialna jest witamina D, ktorej to produkcja scisle zwigzana jest z UVB (Farsani
et al.,, 2015; Guilhou, 1998). Jednakze wicle pozytywnych efektow biologicznych
wywotanych promieniowaniem UV jest niezalezna od witaminy D a zwigzana z produkcja
neuropeptydow oraz cytokin, ktére to na zasadzie przekaznictwa neurohormonalnego
wplywajg na prawidtowe funkcjonowanie nie tylko skory, ale takze innych narzadoéw

(Juzeniene and Moan, 2012; Moan et al., 2014).

Niniejszy cykl prac wchodzacy w kompilacj¢ osiaggnigcia habilitacyjnego jest
zamknietym tematycznie obszarem naukowym 1 dotyczy wyjasnienia zasad
funkcjonowania lokalnego tj. skdrnego ,,ekwiwalentu” osi podwzgdrzowo-przysadkowo-
nadnerczowej (HPA) modulowanego promieniowaniem UV. Ponadto, modj dorobek
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naukowy obejmuje wielokierunkowe oddzialywania pomiedzy skoérg oraz innymi
narzagdami (mozg, nadnercza) majace na celu utrzymanie homeostazy ustrojowej w
odpowiedzi na dziatanie stresora, jakim dla skory jest promieniowanie UV. W pracach tych
wykazatem, iz promieniowanie UV moze wykazywac korzystny wplyw na utrzymanie
lokalnej (skora) oraz globalnej (mdzg, plazma, nadnercza) homeostazy organizmu i ze to

dziatanie jest niezalezne od poziomu witaminy D3.

Biorac pod uwage wszystkie powyzsze argumenty, postawitem nastgpujace cele badawcze:
e Okres$lenie wptywu promieniowania UV na produkcje i uwalnianie hormonow,
cytokin, neuromediatorow w uktadach in vitro i ex vivo skory ludzkiej oraz mysie;.

e Badanie wplywu wybranych dlugo$ci oraz dawek fal promieniowania UV na
aktywno$¢ neuroendokrynologicznych szlakow wtaczonych w zapewnienie homeostazy w
skorze ludzkiej oraz zwierzgcej. Wykazanie roznic w aktywnos$ci osi HPA pomiedzy
zwierzetami o roznym podtozu genetycznym i proba skorelowania ich z behawiorem.

e Badanie wptywu promieniowania UV frakcji B na ogolnoustrojowg homeostaze
immunologiczng wyrazong oddziatywaniem UVB na aktywno$¢ osi podwzgdrzowo-
przysadkowo-nadnerczowej (HPA) u myszy. Jakosciowe i ilosciowe porownanie
aktywnos$ci dwu osi (lokalnej i centralnej) HPA. Badania mechanistyczne aktywnos$ci 0si
HPA, przeprowadzone na zwierz¢tach z zachowang anatomicznie osig HPA (jadra
przykomorowe podwzgorza, przysadka, nadnercza) oraz u zwierzat z eksperymentalnie

usunigtg przysadka (Hypox).

Omowienie wynikéw badan przeprowadzonych w poszczegdlnych pracach skladajacych

si¢ na osiagniecie habilitacyjne.

Ad.l. UVB Activates Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis in C57BL/6 Mice. J. Invest
Dermatol. 2015, 135(6):1638-48.

Cel. Eksperyment zostat zaprojektowany by wykaza¢ biologiczne oddziatywanie promieni

ultrafioletowych w zakresie fali B na zachowanie homeostazy immunologicznej ssakow.
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Opis. Doswiadczenie zostalo przeprowadzone na 4 tygodniowych samicach myszy C57BI/6
(B6), n=120 i powtdrzone trzykrotnie (jesien, zima, wiosna) by wykluczy¢ zmiany
aktywnosci osi HPA spowodowane pora roku (Follett, 2015; Nicolaides et al., 2014). Skora
zwierzat, w fazie telogenu, zostata ogolona a nastepnie naswietlona dawka 400 mJ/cm? UVB*
lub tez nie naswietlona (kontrola=sham-irradiation). Po 12 i 24 g, w glebokiej narkozie
halotanowej, zostata pobrana krew a naste¢pnie, po eutanazji, narzady: skora, mozg, nadnercza
i $ledziona. Plazma zostala uzyta do okreslenia ilosci neuropeptydow, cytokin oraz
glukokortykosteroiddéw za pomoca testow ELISA lub RIA. Narzady za$ zostaty przeznaczone
do ilosciowej oraz jakosciowej oceny ekspresji gendow 1 biatek wiaczonych w aktywacje
wszystkich elementow osi HPA za pomocg qRT-PCR, ELISA, Western Blot, a szukane
antygenty zostaty zlokalizowane za pomocga immunohistochemii fluorescencyjne;.

Whyniki. Praca ta wykazala, po raz pierwszy, istnienie czynnos$ciowej osi skora-mozg-
nadnercza u myszy. Promieniowanie UVB w ww. dawce spowodowato aktywacje wszystkich
elementow osi HPA zarowno lokalnie (skdra) jak i centralnie (podwzgorze, przysadka, krew
I nadnercza). Pod wptywem sygnatéw indukowanych w skorze (urocanic acid, urocortin 1
(UCN) czy tez IL-1B) doszto do zwigkszenia ekspresji oraz ilosci CRH w jadrach
przykomorowych podwzgorza, powstatych z rozpadu POMC neuropeptydéw: B-END oraz
ACTH, enzymdw steroidogenezy z finalnic podwyzszonym poziomem CORT. Ponadto,
wykazali$my, iz zwierzgta pozbawione przysadki (hypophysectomized, Hypox), poddane
temu eksperymentowi, wykazatly jedynie wzrost ekspresji pochodzacego z podwzgorza CRH
bez zmiany poziomow przysadkowego ACTH oraz nadnerczowego CORT.

Whnioski. Napromieniowanie skory falami UVB aktywuje lokalng oraz centralng o§ HPA i
powoduje zwigkszenie poziomoéw immunomodulujgcego kortykosteronu zarébwno w skdrze
jak i w plazmie u myszy. Rolg aktywatora lokalnej osi HPA petnit UCN, ktory to zastepuje
CRH w aktywowaniu osi HPA (brak ekspresji genu CRH w mysiej skorze — wyjasnienie
ponizej). Przysadka mozgowa jest niezbedna do tej aktywacji, gdyz czynniki (cytokiny,
ACTH i inne) powstale w skorze po naswietleniu UVB byly niewystarczajace do
bezposredniej (wraz z krwig), z pominigciem przysadki (zwierzeta Hypox), aktywacji kory
nadnerczy. Wyniki tych badan pokazuja, iz naswietlanie skéry odpowiednig dtugoscia fali
UV, w odpowiedniej dawce oraz czgstotliwosci (niepowodujacej uszkodzen skory) moze
stanowi¢ alternatywe/wspomaganie w leczeniu chordb autoimmunologicznych. Potwierdza
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robwniez, wczesniej juz znane, lecz dotychczas nicopisane, pozytywne wilasciwosci
promieniowania stonecznego, niezalezne od poziomu witaminy D3 a zwigzane ze
zwigkszeniem ekspresji neuropeptyddw w mdzgu oraz ich poziomu w krazacej krwi.

* Dhugos$¢ oraz ilo$¢ dawek promieniowania UV (dozymetria) oraz ich skutki biologiczne jak
standard erythemal dose (SED) oraz minimal erythema dose (MED) zastosowanych w
doswiadczeniu zostata doktadanie scharakteryzowana i opisana w Skobowiat et al., Br J
Dermatol. 2013, 168(3):595-601.

Ad.2. Genetic variation of the cutaneous HPA axis: An analysis of UVB-induced
differential responses. Gene, 2013, 530(1):1-7.

Cel. Poréwnanie ekspresji elementow osi HPA w skoérze myszy pochodzacych z dwu
odrgbnych genetycznie rodzin pod wptywem promieniowania ré6znych dawek UVB i
skorelowanie tych wynikdow z predyspozycjami czuciowo - bahawioralnymi tychze myszy.
Opis. Skora pobrana od B6 and DBA/2J (D2) myszy zostata napromieniowana ex-vivo UVB
w roznych dawkach wraz z jednoimiennymi kontrolami i umieszczona w hodowli tkankowe;j
przez 1, 3, 6, 12, 24 1 48 g. Nastepnie, skora oraz medium zostaty poddane ilosciowej ocenie
w kierunku neuropeptyddw, hormonow, cytokin, enzymow oraz glukokortykosteroidow
stanowigcych funkcjonalne elementy osi HPA.
Wyniki. Jako ze skéra mysia, w przeciwienstwie do ludzkiej, nie wykazuje ekspresji genu
kodujacego CRH, jego role przejmuje UCN czynigc go glownym aktywatorem lokalnej osi
HPA (Slominski et al., 2001), podobnie jak ma to miejsce przy aktywacji centralnej osi
(Bagosi et al., 2014). Promieniowanie UVB spowodowato wzrost ekspresji elementow osi
HPA (UCN, POMC, ACTH, B-END oraz cytochromu P450scc wraz z produkcja CORT -
glownego glikokortykosteroidu u gryzoni) u obu szczepéw w podobnym algorytmie, z tym
ze wartos$ci oraz czasy pobudzenia tych czynnikéw byty rézne. I tak, D2 reagowaly szybciej
i z wigksza amplituda, natomiast B6 reagowaly pozniej, ale za to ,,markery stresu”
utrzymywatly si¢ dluzej, bo az do 48 h.
Whioski. Wyniki naszych badan potwierdzity, ze skora myszy D2 byta bardziej wrazliwa na
stres wywotany promieniowaniem UVB niz u B6. Szczepy D2 1 B6 maja odrgbne genotypy i
fenotypy i zwigzane z tym reakcje behawioralne. Krzyzowka D2 i B6 jest zrodlem
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izogenicznej odmiany myszy BXD, stworzonej na UTHSC w Memphis, TN

(www.genenetwork.org), ktorej reakcja na stres wykaze, w kolejnych badaniach, ktore z

gendw 1 ukladow enzymatycznych odpowiedzialne sg za wystgpienie szybkiej lub tez
oddalonej w czasie reakcji organizmu. Nasza praca postuzy¢ moze do okreslenia podatnosci
odpowiednich gatunkéw myszy na stres i przydatnosci w projektowaniu badan

przedklinicznych w zakresie regulacji stresowej np. w badaniach nad tuszczycs.

Ad.3. Ultraviolet radiation regulates cortisol activity in a waveband dependent manner
in human skin ex-vivo. Br J Dermatol., 2013, 168(3):595-601.

Cel. Zadanie, jakie postawilismy sobie w tym eksperymencie polegato na okresleniu wptywu
r6znych dhugosci fali promieniowania UVA, UVB i UVC na ekspresje i aktywno$¢ dwoch
kluczowych enzymow, wiaczonych w biodostepnos¢ kortyzolu dla jego receptora
(glucocorticoid receptor, GR), czyli dehydrogenazy 11pB-hydroksysteroidowej typu 1 (11pB-
HSD1) oraz typu 2 (11B8-HSD2) w skorze u ludzi. 11p-HSD1 redukuje kortyzon do
aktywnego kortyzolu, natomiast izoforma 2, utleniajac kortyzol do kortyzonu, czyni go
niedostgpnym dla GR. Pomimo iz postepy biologii w dziedzinie nowych lekéw oraz terapii
p/zapalnych sg bardzo zaawansowane, to nadal GC stanowig pierwszg 1 czgsto jedyng or¢z do
walki z chorobami autoimmunologicznymi skory. Niestety, wraz z wydluzeniem
steroidoterapii dochodzi do zmniejszenia jej p/zapalnej efektywnos$ci oraz do wielu skutkow
ubocznych. Wiadomo, iz po cz¢sci w mechanizm ten wigczona jest zmniejszona ekspresja
GR (na zasadzie autoregulacji). W ponizszym zadaniu skupitem si¢ na wykazaniu korelacji
pomigdzy dtugoscig fali UV, czasem naswietlaniem a ekspresja 113-HSD1/113-HSD2 oraz
GR w ludzkiej skorze.

Opis. Dwa rozne biologiczne modele skory ludzkiej: skoéra inkubowana ex-vivo oraz ko-
kultura zlozona z keratynocytow oraz melanocytow, postuzyty, jako modele do§wiadczalne.
Te dwa uklady zostaly naswietlone r6zng dlugoscia fali w zakresie promieniowania UV,
poczynajac od najkrotszej i zarazem najbardziej szkodliwej, czyli UVC (100-280 nm),
poprzez UVB (290-320) az po UVA (320-420). Po naswietleniu i inkubacji ko-kultur oraz

skornych wycinkoéw przez odpowiedni czas, poddali$my analizie materiat wraz z medium w
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kierunku oceny ekspresji genow oraz biatek z okresleniem immunolokalizacji szukanych
antygenow.

Wyniki. Wykazali$my, iz UVC najsilniej pobudzato aktywnosc¢ lokalnej osi HPA, wyrazonej
zwigkszong ekspresja i produkcja poszczegolnych jej elementdw. Rowniez UVB
spowodowato dramatyczne wzrosty ekspresji CRH, B-END, ACTH oraz, poprzez stymulacje
11B-HSD1, kortyzolu. Z kolei, promieniowanie UVA doprowadzito jedynie do nieznacznego
wzrostu ekspresji ww. czynnikow. Co ciekawe, jedynie UVA spowodowato znaczne
zwickszenie ekspresji GR, w przeciwienstwie do UVB i UVC, gdzie zmniejszona ekspresja
tych receptoréw zostata zaobserwowana w badaniach in situ na zasadzie procesu autoregulacji
kompensacyjnej.

Whioski. Eksperyment ten pozwolit ustali¢ optymalng dlugos¢ fali swiatta UV, jego dawke
oraz czas inkubacji w pobudzaniu enzymow steroidogenezy w dwu odrgbnych modelach
skory ludzkiej. Poza tym wykazano, iz UVA, wykorzystywane leczniczo, jako PUVA w
terapii tuszczycy 1 bielactwa, nasila ekspresj¢ GR 1 zwigzane z tym dzialanie p/zapalne.
Natomiast obnizona ekspresja GR po UVC i UVB $wiadczyta o kompensacyjnych zmianach
regulacyjnych majacych na celu ochron¢ skéry przed szkodliwymi skutkami dzialania

glikokortykosteroidow w wiekszej iloSci i przez dhuzszy czas.

Ad.4. Cutaneous hypothalamic pituitary adrenal axis homologue - regulation by
ultraviolet radiation. Am J Physiol Endocrinol Metab., 2011, 301(3):E484-E493.

Cel. Skora jest waznym organem neuro-endokrynologicznym a dzigki licznym witoknom
nerwowym oraz naczyniom powigzana jest czynnosciowo i reguluje aktywno$¢ innych,
czesto znacznie oddalonych od siebie narzadow i ukladoéw. Jej strategiczne polozenie na
granicy S$rodowiska zewnetrznego z wewngtrznym, przyczynia si¢ do zachowania
homeostazy tego drugiego. Gléwnie naskorek jest pierwszym elementem odbierajgcym
bodzce ze $rodowiska zewngtrznego i kodujacym je, jako sygnaly nerwowe a nastepnie
przekazuje je do skory wihasciwej 1 dalej do wngtrza organizmu. Promieniowanie UV ma
wplyw na zachowanie skornej homeostazy wyrazonej aktywnos$cig osi HPA. Jakkolwiek

wczesniejsze badania pokazaty, iz skora eksprymuje cze$¢ elementow tej osi, to jednak
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naszym celem bylo wykazanie istnienia w pelni funkcjonalnej lokalnej osi HPA oraz jej
zmiennej aktywnos$ci pod wptywem stresora, jakim jest promieniowanie UV.
Opis. W naszych eksperymentach wykorzystaliSmy dwa modele ludzkiej skory sktadajace si¢
z ko-kultury dwoch glownych reprezentantow naskorka, czyli z keratynocytow oraz
melanocytow oraz skrawkow skory utrzymywanych jako hodowla organowa. Dokonali$my
napromieniowania falami UVAI1, UVA2, UVB oraz UVC wraz z odpowiednig grupa
kontrolng (sham-irradiation) i poddali$my inkubacji przez rézny czas, tj. 1, 3, 6, 12, 24 1 48
g. Pobrany material uzyliSmy do okreslenia ekspresji elementow osi HPA, a mianowicie:
cytokin wraz z ILIB, CRH, UCN, CRH-R1, POMC, B-END, ACTH, enzymow
steroidogenezy oraz kortyzolu.
Wyniki. Badania dowiodty, iz skora posiada w petni funkcjonalng o$ regulatorowa HPA,
dziatajacg niezaleznie od centralnej. Ten skorny ,.ekwiwalent” wykazuje olbrzymie
podobienstwo do centralnej osi HPA, zaré6wno na poziomie ekspresji jak 1 regulacji
poszczegblnych jej elementow. Wykazano, iz pora roku nie wptywa na jej parametry oraz ze
najbardziej efektywne w wywotywaniu tejze aktywacji okazato si¢ UVC, nastepnie UVB i1
UVA. Najbardziej efektywne byly dawki 5 i 200 mJ/cm? w przypadku UVC i UVB,
odpowiednio oraz 100 J/cm? dla UVA. Co cickawe, jedyniec UVA doprowadzito do
zwigkszenia ekspresji GR, podczas gdy UVB i UVC doprowadzito do spadku liczby tych
receptorow.
Whnioski. Zréznicowane reakcje skornego ,,ekwiwalentu” osi HPA w odpowiedzi na dziatanie
roznych dtugosci fal UV, sg zgodne z ich patofizjologicznym wplywem na kondycje skory.
Najbardziej szkodliwe promieniowanie UVC spowodowato najwiekszg ekspresje¢ elementow
osi HPA a UVA najmniejsza. Promieniowanie UVB bylo bardzo efektywne w wywotaniu
zwigkszonej aktywnosci osi HPA natomiast nie spowodowato uszkodzenia skory tak jak w
przypadku UVC (oddzielenie naskorka od skory). Okreslona dawka promieniowania oraz
czas niezbedny do aktywacji osi HPA utatwi dalsze projektowanie badan w zakresie
neuroendokrynologii skéry. PokazaliSmy, iz skorny ,ekwiwalent” osi HPA wykazuje
olbrzymie podobienstwo do klasycznej (centralnej) osi. Stresor, jakim jest promieniowanie
UV dla skéry, aktywowal mRNA dla urokortyny (UCN), ktéra to zastepuje CRH (brak genéw
kodujacych CRH w skorze gryzoni) w aktywowaniu HPA poprzez oddziatywanie z CRH-R1.
Ponadto, zwigkszona ekspresja i produkcja B-END po UV otwiera szereg nowych, dotychczas
14



Cezary Skobowiat Autoreferat

nicopisanych, mozliwo$ci oddziatywania opiodow na kondycje skory w stanach zaréwno

fizjologicznych jak i patologicznych.

5. Omowienie pozostalych osiggnie¢ naukowo - badawczych (artystycznych).

Poza powyzszym cyklem czterech prac, bedacych podstawg ubiegania si¢ o stopien
doktora habilitowanego, moj dorobek naukowy obejmuje publikacje, ktorych tematyke
stanowiag wzajemne oddzialywania pomigdzy ukltadem nerwowym a hormonalnym
(neuroendokrynologia) w zapewnieniu prawidtowego funkcjonowania narzgdow oraz ich
zmienne relacje zaobserwowane w przebiegu choréb skory, uktadu pokarmowego oraz
rozrodczego u ludzi oraz zwierzat.

Glowny filar tej problematyki oscyluje wokot zjawiska plastycznosci neuronalnej w
odpowiedzi na bodzce srodowiska zewnetrznego. Badania te dotyczg wzajemnych interakcji
pomiedzy aktywnos$cig enterycznego i1 autonomicznego uktadu nerwowego na terenie
okreznicy zstepujacej w odpowiedzi na eksperymentalnie wywotany stan zapalny lub tez
przecigcie wypustek nerwowych (aksotomia) zaopatrujacych ten obszar jelita.

Kolejny cykl prac dotyczy aktywnosci 1 udzialu wspotczulnej czeséci uktadu nerwowego w
powstawaniu zwyrodnienia torbielowatego jajnikow na przyktadzie $wini domowej. Gatunek
ten jest coraz czeSciej wykorzystywany w badaniach biomedycznych, jako bardziej
reprezentatywny dla cztowieka niz gryzonie, ze wzgledu na znaczne podobiefnstwa w
budowie jak i funkcjonowaniu uktadow oraz sposobie przesytania sygnatow.

Trzeci filar stanowig prace z dziedziny neuroendokrynologii skory. Skoéra jest
najwigkszym organem w organizmie czlowieka aktywnie produkujacy szereg substancji
biologicznie czynnych, w tym hormony i neuropeptydy. Skora stanowi pierwszg linie obrony
pomiedzy Srodowiskiem zewnetrznym a Swiatem wewnetrznym a dzigki bogatemu
unerwieniu oraz unaczynieniu zapewnia takze integralnos¢ pomiedzy uktadami i narzgdami,
przez co wplywa na zachowanie stanu homeostazy dla catego organizmu.

Wskazane prace cechujg si¢ roznorodnoscig modeli badawczych, w tym badania in vitro
przeprowadzone na hodowlach komdérkowych oraz tkankowych; badania in vivo
przeprowadzone na zwierzetach (naczelne, zwierzeta domowe, w tym §winie, owce oraz
gryzonie, w tym genetycznie modyfikowane) oraz badania na materiale ludzkim. Do ich
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przeprowadzenia wykorzystatem wicle réznorodnych metod doswiadczalnych z zakresu
biologii molekualrnej (RT-PCR, molecular cloning) oraz biochemii, w tym
immunohistochemi fluorescencyjnej, Western Blot, izotopdw promieniotworczych i testow
ELISA,; co pozwolito mi na zdobycie umiej¢tnosci swobodnego postugiwania si¢ dostepnymi
narzedziami badawczymi w biologii medycznej. Poza tym, czynnie wykonywalem wiele
zabiegow chirurgicznych na zwierzetach, w tym przeprowadzatem wsteczne znakowanie
neuronalne, bylem odpowiedzialny za opiek¢ anestezyjng oraz lekarsko-weterynaryjna
zwierzat oraz pobieratem materiat przyzyciowo do badan laboratoryjnych. Przeprowadzitlem
rowniez analiz¢ statystyczng oraz przygotowatem ryciny oraz manuskrypty do druku a takze
ustosunkowatem si¢ do recenzji, jako autor korespondencyjny.

Prace powstate w wyniku tychze do$wiadczen zostaty opublikowane w recenzowanych
czasopismach naukowych. Ze wzgledu na tematyke poruszanych zagadnien publikacje mozna

pogrupowac nastepujaco:

e Plastyczno$¢ neuronalna w odpowiedzi na bodzce Srodowiska zewnetrznego u ssakow
e Czynniki nerwowe wlaczone w regulacje hormonalne ukladu rozrodczego

e Oddzialywania neurohormonalne w skorze

e Inne prace oryginalne

e Prace przegladowe

e Doniesienia konferencyjne

Plastyczno$¢ neuronalna w odpowiedzi na bodzce Srodowiska zewnetrznego u ssakow.

5.1 Plastyczno$¢ neuronalna
Uktad nerwowy jest zdolny do adaptacji, zmienno$ci, zapamigtywania, a w koncu
uczenia si¢. Wlasciwos¢ ta, zaobserwowang juz u filogenetycznie prymitywnych
gatunkow, nazwano plastyczno$cig neuronalng (Brodski et al., 2000; Glebova and Ginty,
2004). Istota powyzszego procesu jest takie przestawienie maszynerii biochemicznej
neuronu, by byt on w stanie sprosta¢ zmianom otaczajagcego go mikrosrodowiska i mogt
nadal peli¢ przeznaczone mu funkcje. Za ten stan rzeczy odpowiedzialna jest szeroka

gama czynnikoOw troficznych warunkujacych zaréwno przezycie jak 1 prawidlowe
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funkcjonowanie neuronéw (Ernfors, 2001; Glebova and Ginty, 2004; Wiesmann and de
Vos, 2001; Zigmond, 2001). Wstrzymanie lub zmniejszenie dostaw czynnikow troficznych
do danej komorki nerwowej, wywotane stanem zapalnym tkanki docelowej, przecigciem
lub zmiazdzeniem wypustek nerwowych (aksotomia), powoduje pojawienie si¢ w
neuronach zmian biochemicznych majacych na celu adaptacj¢ do nowej sytuacji (Hohn et

al., 1990; Zigmond, 2001).

5.2 Zwoje pnia wspélczulnego

Pien wspotczulny (Sympathetic Chaing Ganglia — SChG) zbudowany jest ze zwojow
oraz galezi miedzyzwojowych o przebiegu podtuznym oraz poprzecznym, ktore taczac
jednoimienne zwoje prawego i lewego lancucha, tworza struktur¢ zwang ,,drabinka
wspotczulng”. Oprocz gtownych komorek zwojowych na terenie SChG wystepuja rowniez
komorki SIF (Small Intensely Fuorescent), ktorym ze wzgledu na ich chemiczne
wlasciwosci oraz bliski kontakt z naczyniami wlosowatymi przypisuje si¢ funkcje
neuroendokrynne. Neurony SChG, w przewazajacej mierze, stanowia sktadowa
obwodowych ,,0érodkow naczynio-ruchowych” (badz to, jako neurony kurczace —
wazokonstrykcyjne, badz rozkurczajgce naczynia — neurony wazodilatacyjne)
zaopatrujacych poszczegolne odcinki toza naczyniowego narzagdow wewnetrznych, w tym

i okreznicy zstepujacej (Gibbins and Morris, 2000; Hill et al., 1987; McLachlan, 2003).

5.3 OKkreznica zstepujaca

Zaburzenia funkcjonowania jelit, w szczeg6lnosci okrgznicy zstepujacej, sg czestym i
dokuczliwym schorzeniem o duzym znaczeniu klinicznym, obserwowanym zaréwno
wérod ludzi, jak i zwierzat. Brak danych na temat regulacji neuro-hormonalnej
pochodzacej z SChG a zaopatrujacej okreznice zstepujaca sktonit mnie do podjecia tychze
badan. Wykorzystany zostal model swini domowej, jako najbardziej reprezentatywny w
badaniach biomedycznych dla cztowieka ze wzgledu na duze podobienstwa w budowie
uktadu pokarmowego oraz funkcjonowaniu uktadu nerwowego (Swindle et al., 2012; Ziv
et al., 2015).

W wyniku zastosowanych technik wstecznego znakowania neuronalnego,
eksperymentalnie wywotanych stanow zapalnych oraz odnerwienia okr¢znicy zstepujace;,
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zostala zlokalizowana oraz biochemiczne scharakteryzowana populacja SChG
zaopatrujgca okr¢znice zstepujacg u Swini. W cyklu trzech prac opisane zostato zjawisko
plastycznosci neuronalnej zachodzace pod wptywem zmian $rodowiska zewngtrznego
(zapalenie lub towarzyszace mu przerwanie $ciany jelit — odnerwienie), a w szczegdlnosci
wykazano, iz:

e Neurony zaopatrujace okreznice zstgpujaca u $wini zlokalizowane sg wytacznie w odcinku
ledZwiowym pnia wspotczulnego (L1-L5).

e Zdecydowana wigkszo$¢ z wstecznie wyznakowanych neurondw ma charakter
katecholaminergiczny  (produkuje = noradrenaling) 1  wykazuje  jednoczesne
wspotwystepowanie neuropeptydu Y ( NPY).

e Aksotomia spowodowata spadek produkcji katecholamin na rzecz wzrostu ekspresji
neuropeptydow protekcyjnych, tj. galaniny (GAL) oraz somatostatyny (SOM), co
$wiadczy o zmianie maszynerii biochemicznej neuronu (plastyczno$¢ neuronalna) w
kierunku regeneracji, wskutek silnie dziatajgcego bodzca, jakim bylo przeciecie wiokien
nerwowych.

e Stan zapalny nie zmienit chemicznego kodowania neurondéw zaopatrujacych okreznice
zstepujaca, spowodowatl natomiast wyrazny wzrost gestosci wiokien opioidergicznych
oraz czuciowych wokot wstecznie wyznakowanych neurondw, co z kolei $wiadczy¢ moze
o procesach sterowania aktywnoscig komoérek wspotczulnych narazonych na dziatanie

czynnikow prozapalnych.

5. Skobowiat C, Gonkowski S, Calka J. Phenotyping of SChG neurons in porcine colitis.
Journal of Veterinary Medical Sciences, 2010, 72(10):1269-1274. (MNiSW 25, IF 0.722).

6. Skobowiat C, Calka J, Majewski M. Axotomy induced changes in chemical coding of
sympathetic chain ganglia (SChG) neurons projecting to descending colon in the pig.
Experimental and Molecular Pathology, 2011, 90(1):13-18. (MNiSW 30, IF 2.425).

7. Skobowiat C, Calka J, Wasowicz K, Majewski M. Distribution pattern and chemical
coding of neurons of SChG supplying the descending colon in the pig. Acta Veterinaria

Hungarica, 2010, 58(2):189-198. (MNiSW 25, IF 1.264).
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Wyniki tychze badan, przeprowadzone na modelu $wini domowej, postuzy¢ moga do
bardziej skutecznej, nacelowanej na uktad nerwowy, terapii nieswoistych zapalen jelit u
zwierzat, a poprzez znaczne podobienstwa anatomiczno-fizjologiczne oraz w aktywnos$ci

uktadu nerwowego na terenie uktadu pokarmowego, takze u ludzi.

5.4 Plastyczno$¢ neuronalna obwodowego ukladu nerwowego u ssakow
Bralem aktywny udziat w licznych doswiadczeniach z zakresu biologii medycznej
majacych na celu okreslenie aktywnosci uktadu nerwowego wiaczonego w kontrolg pracy
jelit oraz innych narzgdow u $wini domowej. W wyniku ww. projektow powstaty

nastepujace prace.

8. Gonkowski S, Burlinski P, Skobowiat C, Majewski M, Calka J. Inflammation and
axotomy-induced changes in GAL-like IR nerve structures in the porcine descending
colon. Acta Veterinaria Hungarica, 2010, 58(1):91-103. (MNiSW 25, IF 1.264).

W pracy tej wykazano, iz aksotomia (przecigcie nerwOw zaopatrujacych okrgznice
zstepujacg) oraz stan zapalny jelit zwiekszajg ekspresje galaniny (GAL) na terenie
enterycznego uktadu nerwowego. GAL uwazana jest za neuropeptyd odpowiedzialny za

regeneracj¢ stozka aksonalnego prowadzaca do naprawy i przywrocenia stanu homeostazy.

9. Gonkowski S, Burlinski P, Skobowiat C, Majewski M, Arciszewski MB, Radziszewski P,
Calka J. Distribution of CART-like IR nerve structures in the porcine large intestine. Acta
Veterinaria Hungarica, 2009, 57(4):509-520. (MNiSW 20, IF 0.642).

Wykazano, iz peptyd CART (cocaine- and amphetamine-regulated transcript) wystepuje
zaroOwno we widknach nerwowych jak i neuronach enterycznego uktadu nerwowego u
$wini domowej. Zmiany ekspresji tego neuropeptydu wlaczone sa w kontrolowanie

aktywnosci skurczowej oraz wydzielniczej jelit grubych.
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Dokonano ilo$ciowej oraz jakosciowej charakterystyki populacji CART-pozytywnych

struktur w obrgbie uktadu pokarmowego u owcy.

Gonkowski S, Kaminska B, Landowski P, Skobowiat C, Burlinski P, Majewski M, Calka
J. A Population of ZnT3-like immunoreactive neurons is present in the ganglia of human
descending colon. Advances in Clinical and Experimental Medicine, 2009, 18(3):243-248.
(MNiSW 6, IF 0.094).

Scharakteryzowano populacje neuronalne zawierajgce transporter cynku 3 na terenie
okreznicy zstepujacej u ludzi. Transportery cynku odpowiedzialne sg za dostarczanie
cynku z przestrzeni pozakomorkowej do cytoplazmy i w ten sposéb reguluja proces

apoptozy i przetrwanie neurondw.

Bossowska A, Skobowiat C, Gonkowski S, Wojtkiewicz J, Majewski M. Axotomy-
induced plasticity of sensory neurons supplying porcine caudal mesenteric ganglions.
Medycyna Weterynaryjna, 2006, 62(10):1167-1170. (MNiSW 15, IF -).

Wykazano, iz uszkodzenie zwoju krezkowego doogonowego zmienia maszyneri¢

biochemiczng neurondw czuciowych zaopatrujacych narzady jamy miedniczne;.

Skobowiat C, Gonkowski S, Wojtkiewicz J, Bossowska A, Majewski M. Distribution
patterns of VIP and NPY in the lumbar-sacral sympathetic chain ganglia of pig. Medycyna
Weterynaryjna, 2006, 62(12):1415-1419. (MNiSW 15, IF -).

Dokonano charakterystyki populacji neuronalnej odcinka ledzwiowo-krzyzowego pnia

wspotczulnego swini. Opisang populacje stanowig dwie grupy neuronéw: duze o wiekszej

ekspresji VIP (wazoaktywny peptyd jelitowy) oraz mniejsze, skupione w grupy o
20
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14.

obnizonej immunofluorescencji. Populacja NPY byla obserwowana w odcinku

ledzwiowym a jej liczebno$¢ zmniejszata si¢ w kierunku doogonowym.

NouriNezhad J, Wasowicz K, Bukowski R, Skobowiat C. Analysis of the chemical coding
of neurons in the intermediate thoracic ganglion of the pig. Polish Journal of Veterinary
Sciences, 2010, 13(3):537-543. (MNiSW 20, IF 0.507).

Zostata scharakteryzowana morfometrycznie oraz biochemicznie populacja neuronéow
Zwoju piersiowego posredniego zaopatrujgcego we widkna wspotczulne migsien sercowy

u Swini.

Czynniki nerwowe wlaczone w regulacje hormonalne ukladu rozrodczego.

15.

16.

W zbiorze tym znajdujg si¢ prace przedstawiajagce wplyw aktywnosci uktadu
nerwowego na funkcjonowanie uktadu rozrodczego ze szczegdlnym uwzglednieniem
wielokierunkowego oddziatywania neuro-hormonalnego oraz neuro-immunologicznego

(cytokiny) na terenie jajnika, macicy oraz tozyska.

Brocato B, Zoerner AA, Janjetovic Z, Skobowiat C, Gupta S, Moore BM 2nd, Slominski
A, Zhang J, Schenone M, Phinehas R, Ferry RJ Jr, Dick E Jr, Hubbard GB, Mari G,
Schlabritz-Loutsevitch N. Endocannabinoid crosstalk between placenta and maternal fat in
a baboon model (Papio spp.) of obesity. Placenta, 2013, 34(11):983-989. (MNiSW 35, IF
3.285).

Wykazano udzial endokanabinoidow (endogennie wystepujacych pochodnych kwasu
arachidonowego o witasciwosciach neuromodulujacych) oraz produktéw ich degradacji w

regulacji thuszczowej tozyska u pawiandw.

Skobowiat C, Panasiewicz G, Gizejewski Z, Szafranska B. Co-expression pattern of

dopaming beta-hydroxylase (DBH) and neuropeptide Y (NPY) within sympathetic
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17.

18.

19.

innervation of ovary and umbilical cord of the European bison (Bison bonasus L.). Tissue
& Cell, 2013, 45(6):402-406. (MNiSW 15, IF 1.049).

Wykazano ekspresj¢ elementéw ukladu wspotczulnego na terenie jajnika oraz pgpowiny
zubra europejskiego. Wzor specyficznego wspotwystepowania noradrenaliny oraz NPY

we widknach nerwowych na terenie ww. struktur moze wskazywac, ze markery te sg
zaangazowane w nerwowg kontrol¢ unaczynienia pomi¢dzy matka a ptodem zapewniajac

jego prawidtowy rozwoj.

Skobowiat C, Panasiewicz G, Szafranska B, Sidelnikow S, Bieniek M, Zamoyska A,
Wardzynska M, Gizejewski Z. Sympathetic innervation of vestigial uterus of the European
Bison bulls. Bulletin of the Veterinary Institute in Pulawy, 2010, 54(3):415-418. (MNiSW
20, IF 0.321).

Przeprowadzono morfometryczng ocen¢ macic szczatkowych u samcoéw zubra
europejskiego. Dokonano scharakteryzowania unerwienia wspotczulnego tychze
narzadow i1 zasugerowano, iz wystepowanie macic szczatkowych moze by¢ powigzane ze

zmniejszong rozrodczoscig prowadzaca do wyginigcia tego gatunku.

Koszykowska M, Kozlowska A, Wojtkiewicz J, Skobowiat C, Majewski M, Jana B.
Distribution and chemical coding of sympathetic neurons in the caudal mesenteric ganglion
projecting to the ovary in sexually mature gilts. Acta Veterinaria Hungarica, 2010,
58(3):389-403. (MNiSW 25, IF 1.264).

Praca ta charakteryzuje populacje neuronalne znajdujace si¢ w zwoju Krezkowym

doogonowym zaopatrujace jajniki u niedojrzatych ptciowo loszek.
Skobowiat C, Gonkowski S, Janiuk I, Calka, J, Majewski M. The relationship and co-
localization of VIP and LENK immunoreactivity in the female genital tract of the pig.

Polish Journal of Veterinary Sciences, 2009, (3):347-353. (MNiSW 15, IF 0.435).
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20.

21.

22,

Dokonano oceny rozmieszczenia widkien nerwowych zawierajgcych neuropeptydy VIP i
LENK (enkefalina leucynowa) oraz ich wzajemnego wspotwystepowania na terenie
jajnika, jajowodu oraz macicy u $wini domowej. Obecno$¢ oraz charakterystyczne
rozmieszczenie wiokien nerwowych $wiadczy o udziale tych neuropeptydow w
regulowaniu aktywnos$ci skurczowej i wydzielniczej na terenie zenskiego uktadu

rozrodczego.

Skobowiat C, Szafranska B, Panasiewicz G, Majewska M, Majewski M, Gizejewski Z.
Expression of dopamine B-hydroxylase in uterus-originated nerve fibers surrounding the
placentomes of the European bison. Bulletin of the Veterinary Institute in Pulawy, 2009,
53(3):415-419. MNISW (15, IF 0.218).

Scharakteryzowano dystrybucj¢ widkien nerwowych zaopatrujacych tozysko samicy zubra
europejskiego. W oparciu o uzyskane wyniki dokonano krytycznej analizy czynnikow

neuro-hormonalnych wptywajacych na zmniejszong rozrodczo$¢ tego gatunku.

Jana B, Dzienis A, Panczyszyn J, Rogozinska A, Wojtkiewicz J, Skobowiat C, Majewski
M. Denervation of the porcine ovaries performed during the early luteal phase influenced
morphology and function of the gonad. Reproductive Biology, 2005, (1):69-82. (MNiSW
6, IF -).

Wykazano, iz odnerwienie (eksperymentalne przeciecie wypustek nerwowych) jajnikow u
loszek zmienia morfologi¢ oraz wzor unerwienia wewnatrz gonad. Obserwowane zmiany
dotyczyly zarowno ilosci jak 1 rozmieszczenia ww. wiokien nerwowych wokét struktur

jajnika skorelowane z fazg cyklu rujowego.

Jana B, Skobowiat C, Kucharski J, Kaczmarek M, Bossowska A, Majewski M. Ovarian
morphology and hormonal profiles in gilts following surgical denervation at day 12 of the
oestrous cycle - preliminary data. Folia Morphologica (Warsz), 2003, 62(4):505-507.
(MNISW 5, IF -).
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W niniejszej pracy opisano zmiany morfologiczne pecherzykéw jajnikowych oraz
wydzielania hormonéw steroidowych w zaleznosci od fazy cyklu rujowego po

eksperymentalnym odnerwieniu jajnika u loszek.

Oddzialywania neurohormonalne w skdrze.

23.

24,

Do grupy tej przynalezg prace oryginalne, ktore opisuja wzajemne powigzania oraz
mechanizmy nimi kierujace zapewniajace funkcjonowanie skory zaréwno w stanach

fizjologicznych jak i patologicznych.

Slominski AT, Kim TK, Brozyna AA, Janjetovic Z, Brooks DL, Schwab LP, Skobowiat
C, Jozwicki W, Seagroves TN. The role of melanogenesis in regulation of melanoma
behavior: Melanogenesis leads to stimulation of HIF-1a expression and HIF-dependent
attendant pathways. Archives of Biochemistry and Biophysics, Archives of Biochemistry
and Biophysics, 2014, 1(563):79-93. (MNiSW 30, IF 3.043).

Wykazano, iz poziom oraz t¢po ekspresji melaniny (barwnik protekcyjny produkowany
przez melanocyty) w skorze skorelowane sg z przebiegiem oraz zaawansowaniem procesu

nowotworzenia w czerniakach.

Slominski AT, Kim TK, Takeda Y, Janjetovic Z, Brozyna AA, Skobowiat C, Wang J,
Postlethwaite A, Li W, Tuckey RC, Jetten AM. RORa and RORYy are expressed in human
skin and serve as receptors for endogenously produced noncalcemic 20-hydroxy- and
20,23-dihydroxyvitamin D. FASEB Journal, 2014, 28(7):2775-2789. (MNiSW 40, IF
5.480).

Ta praca opisuje ekspresj¢ receptoréw sierocych o oraz y w skorze. Ponadto, wykazano, iz
nowe pochodne witaminy D (syntetyzowane i opatentowane w Katedrze Patologii na
Uniwersytecie Medycznym w Memphis, TN) sg naturalnymi ligandami dla tychze
receptoréw, co moze mie¢ olbrzymie znaczenie w terapii choréb autoimmunologicznych
skory.
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25. Nejati R, Skobowiat C, Slominski AT. Commentary on the practical guide for the study

of sebaceous glands. Experimental Dermatology, 2013, 22(10):629-30. (MNiSW 40, IF
4.115).

Powyzsza praca przedstawia wspotczesny wglad w diagnostyke rdznicowa gruczotow

tojwych w oparciu o techniki patologii molekularne;.

Pozostale prace oryginalne.

26. Wilson R, Urraca N, Skobowiat C, Hope K, Miravallee L, Chamberline R, Donaldson M,

217.

28.

Seagroves TN and Reiter LT. Assessment of the Tumorigenic Potential of Spontaneous
and hTERT-immortalized Cultured Dental Pulp Stem Cells. Stem Cells Translational
Medicine SCTM-14-0196.R1 2015, in press. (MNiSW 25, IF 3.596).

Wykazano, iz komorki macierzyste miazgi z¢gbowej (DPSC) posiadaja olbrzymi potencjat
terapeutyczny gdyz charakteryzuja si¢ wysoka zdolnoscig do réznicowania, w tym do
neurondw, nie wykazujac przy tym tendencji do nowotworzenia (jak ma to miejsce w
przypadku innych typdw komorek macierzystych), dlatego tez stanowia wazng alternatywe
dla leczenia chorob o charakterze neurodegeneracyjnym.

Rowniak M, Robak A, Bogus-Nowakowska K, Kolenkiewicz M, Bossowska A,
Wojtkiewicz J, Skobowiat C, Majewski M. SOM-like immunoreactivity in the amygdala
of the pig. Folia Histochemica et Cytobiologica, 2008, 46(2):229-238. (MNiSW 10, IF
1.213).

Scharakteryzowano struktury somatostatyno-pozytywne w jadrze migdatowatym u $wini i
dokonano ich analizy mofometrycznej.

Mari G, Deprest J, Schenone M, Jackson S, Samson J, Brocato B, Tate D, Sullivan R,
White G, Dhanireddy R, Mandrell T, Gupta S, Skobowiat C, Slominski A, Cohen HL,
25
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29.

Schlabritz-Loutsevitch N. A Novel Translational Model of Percutaneous Fetoscopic
Endoluminal Tracheal Occlusion - Baboons (Papio spp.). Fetal Diagnosis and Therapy,
2014, 35(2):92-100. ISSN: 10153837. (MNiSW 20, IF 2.295).

W tej pracy przedstawiono, po raz pierwszy, przezskérny model okluzji tchawicy (FETO)
u noworodkow pawianow, jako najbardziej reprezentatywny sposob leczenia zaburzen

ptucno-oskrzelowych u noworodkdéw ludzi.
Janiuk I, Wysocki J, Skobowiat C. Muscle sphincters of visceral and superior mesenteric
artery walls of domestic pig. Bulletin of the Veterinary Institute in Pulawy, 2007,

51(2):309-311. (MNiSW 15, IF 0.273).

Dokonano morfometrycznej analizy zwieraczy naczyn krezkowych u §wini domowe;.

Artykuly przegladowe.

1.

Slominski AT, Zmijewski MA, Skobowiat C, Zbytek B, Slominski RM, Steketee JD.
Sensing the environment: regulation of local and global homeostasis by the skin's
neuroendocrine system. Advances in Anatomy, Embryology and Cell Biology: 2012 Vol.
212; pp. 1-115. (MNIiSW 20, IF 3.200).

Publikacja ta opisuje oddziatywania neuro-hormonalne majgce na celu zapewnienie
homeostazy skornej oraz ogolnoustrojowej. Ponadto, zawiera ona informacje dotyczace
wzajemnych relacji pomiedzy skérg a uktadem nerwowym 1 hormonalnym. Przedstawiono
w niej wspotczesne poglady na temat ekspresji uktadow regulacyjnych zarowno w stanach
fizjologicznych jak i patologicznych, gtdéwnie w przebiegu chorob autoimmunologicznych

skory.

Slominski A, Zbytek B, Nikolakis G, Manna PR, Skobowiat C, Zmijewski M, Li W,
Janjetovic Z, Postlethwaite A, Zouboulis CC, Tuckey RC. Steroidogenesis in the skin:
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Implications for local immune functions. The Journal of Steroid Biochemistry and
Molecular Biology, 2013, 137:107-123. (MNiSW 25, IF 4.049).

Dokonano zwig¢ztego opracowania procesow biosyntezy oraz regulacji przemian steroidow
w skorze. Porownano zmienng ekspresje szlakdw steroidogenezy (szlak od cholesterolu do
kortyzolu/kortyzonu) w przebiegu chordb skéry u ludzi oraz roznych gatunkow zwierzat

pod wptywem promieniowania UV.

3. Skobowiat C. Contribution of neuropeptides and neurotransmitters in colitis. Journal of
Veterinary Science and Technology, 2011, S5:001. doi:10.4172/2157-7579. (MNiSW -, IF

).

Publikacja ta przedstawia udziat szeregu neurotransmiteréw oraz peptydow regulacyjnych
w etiopatogenezie 1 przebiegu zapalen jelit. Wskazuje réwniez na potencjalny

terapeutyczny wptyw wybranych czynnikow.

4. Skobowiat C, Majewski M. Cytokines and depression - immunomodulatory properties of
antidepressants. Zycie weterynaryjne, 2007, 82(4):288-294. (MNiSW -, IF -).

W pracy tej zostaly opisane wzajemne relacje pomiedzy cytokinami a neurotramiterami
oraz wplyw tego oddzialywania na etiopatogenez¢ depresji 1 dystymii u ludzi oraz

zaburzenia dobrostanu u zwierzat hodowlanych.

5. Skobowiat C, Bossowska A, Wojtkiewicz J, Majewski M. Cisapride and new-generation
prokinetics in veterinary medicine. Medycyna Weterynaryjna, 2005, 61(2):142-145.
(MNISW 15, IF 0.259).

Publikacja ta opisuje negatywne skutki stosowania cizaprydu na uklad sercowo-
naczyniowy oraz przedstawia nowe grupy lekéw, o mniejszej toksycznos$ci, moggce W

przysztosci zastgpi¢ ten prokinetyk w medycynie weterynaryjne;j.
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Udzial w konferencjach i sympozjach naukowych krajowych i zagranicznych.

Wyniki moich doswiadczen naukowych zostaly przedstawione w 46 abstraktach, (w
21 jako pierwszy autor) zaprezentowanych na konferencjach i kongresach krajowych i

migdzynarodowych, w wykazie ponize;j:

1. Skobowiat C, Slominski AT. Central hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis is
activated by the ultraviolet B radiation. 44" Annual ESDR Meeting Sep. 10-13, 2014,
Copenhagen, Denmark. JID 2014, 134, Suppl 2, S83.

2. Slominski A, Kim T-K, Takeda Y, Janjetovic Z, Brozyna A, Skobowiat C, Wang J,
Postlethwaite A, Li W, Tuckey RC and Jetten AM. RORa and RORg Are Expressed in
Human Skin and Serve As Receptors for Endogenously Produced Noncalcemic 20-
Hydroxy- and 20,23-Dihydroxy-Vitamin D. Endocrine Society's 96th Annual Meeting and
Expo, June 21-24, 2014, Chicago, IL, USA.

3. Skobowiat C, Slominski A. Ultraviolet B (UVB) stimulates central hypothalamic-
pituitary-adrenal (HPA) axis. 2014 Annual Meeting Society for Investigative Dermatology
in Albuguerque New Mexico, USA, May 7-10.

4. Skobowiat C, Nejati R, Baumann J, Cooke Z, Slominski A. Systemic hypothalamic-
pituitary-adrenal (HPA) axis is activated by ultraviolet B (UVB) radiation in C57BL/6
mice. XVIII PASPCR Congress Sep. 8-11, 2013, Madison, WI, USA.

5. Skobowiat C, Nejati R, Baumann J, Cooke Z, Slominski AT. Ultraviolet B (UVB)
radiation activates systemic hypothalamus-pituitary-adrenal (HPA) axis expression in
C57BL/6 mice. 2013 International Investigative Dermatology (11D) Meeting, May 8-11,
2013 in Edinburgh, Scotland

6. Skobowiat C, Nejati R, Baumann J, Cooke Z, Slominski A. Systemic hypothalamic-
pituitary-adrenal (HPA) axis is activated by ultraviolet B (UVB) radiation in C57BL/6
mice. XVIIlI PASPCR 2013 Advances in Melanocyte and Melanoma Biology, September
8-11, 2013. The Fluno Center, Madison, WI, USA.

7. Zbytek B, Skobowiat C, Gupta M, Kempe M, Seagroves T, Slominski A. Enhanced
expression of HIF-1Alpha in malignant melanomas vs. benign nevi. 49" Annual Meeting
of the American Society of Dermatopathology Oct. 11-14, 2012, Chicago, Il, USA.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Skobowiat C, Nejati R, Lu L, Williams RW, Slominski AT. Ultraviolet radiation
modulates cutaneous hypothalamic—pituitary—adrenal (HPA) axis in C57BL/6J and
DBA/2] strains with divergent disease susceptibility. XVIIth PASPCR 2012 “The Power
of Genetics and Pigmentation’. September 19-22, 2012, St. Regis Hotel, Deer Valley,
Utah, USA.
Skobowiat C, Dowdy JC, Sayre RM, Slominski AT. Ultraviolet radiation A and B regulate
the neuroendocrine stress response system in melanocyte/keratinocyte co-cultures. XXIst
International Pigment Cell Conference in Bordeaux France, 21-24 September 2011.
Skobowiat C, Dowdy JC, Sayre RM, Slominski AT. Ultraviolet as a regulator of stress
system in the human skin. Annual Meeting of the Society for Investigative Dermatology
(SID) to be held in Phoenix, Arizona (USA) from May 4, 2011 — May 7, 2011.
Skobowiat C, Dowdy JC, Sayre RM, Slominski AT. The influence of Ultraviolet A, B and
C on HPA axis expression in human skin ex-vivo and keratinocyte/melanocyte co-culture.
PanAmerican Society of Pigment Cell Research (PASPCR) Pigmentation and Melanoma
conference, Sept 30 - Oct 2, 2010, Vancouver, CA.
Skobowiat C, Calka J, Majewski M. Neuronal plasticity of SChG neurons supplying
descending colon evoked by axotomy or target-tissue inflammation in the pig. X Congress
of European Association Clinical Anatomy, Sept. 2-5, 2009, Istanbul, Turkey.
Gonkowski S, Burlinski P, Skobowiat C, Calka J. Axotomy-induced changes in CART
immunoreactivity in enteric nervous system of porcinde descending colon. XIII Congress
of Polish Society of Veterinary Sciences, Sept. 18-20, 2008, Olsztyn, Poland.
Skobowiat C, Borejko K, Wojtkiewicz J, Bulc M, Majewski M. Distribution and co-
localization patterns of CART and other biologically active substances in nerve fibers of
the porcine uterine cervix and the paracervical ganglion. XV1I International Symposium of
Polish Network of Molecular and Cellular Biology, June 5-6, 2008, Krakow, Poland.
Bulc M, Lewczuk B, Skobowiat C. Unusual glycogen concrements in pineal gland of
Common Gull (Larus Canus). XVII International Symposium of Polish Network of
Molecular and Cellular Biology, June 5-6, 2008, Krakow, Poland.
Skobowiat C, Michalowska E, Gonkowski S, Burlinski P,Wojtkiewicz J, Bossowska A,
Majewski M, Radziszewski P. Changes in the chemical coding of PCG neurons supplying
porcine urinary bladder induced by botulinum toxin injections. XVII International
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17.

18.

19.

20.

21.

22,

23.

Symposium of Polish Network of Molecular and Cellular Biology, June 5-6, 2008,
Krakow, Poland.
Skobowiat C, Majewski M. The effect of experimentaly induced inflammation on colon
projecting SChG neurons in pig. XXVII Congress of Polish Anatomical Society and XLII
Symposium of Polish Society of Histochemists and Cytochemists, Sept. 5-7, 2007, Poznan,
Poland.
Bogus-Nowakowska K, Robak A, Rowniak M, Wasilewska B, Bossowska A, Wojtkiewicz
J, Skobowiat C, Majewski M. The distribution of CART immunoreactivity in the preoptic
area of pigs. XXVII Congress of Polish Anatomical Society and XLII Symposium of Polish
Society of Histochemists and Cytochemists, Sept. 5-7, 2007, Poznan, Poland.
Gocek M, Wojtkiewicz J, Gonkowski S, Bossowska A, Skobowiat C, Burlinski P,
Majewski M. The chemical coding of ZnT3-IR neurons in the abdominal part of the
oesophagus. XXVII Congress of Polish Anatomical Society and XLII Symposium of
Polish Society of Histochemists and Cytochemists, Sept. 5-7, 2007, Poznan, Poland.
Gonkowski S, Bossowska A, Wojtkiewicz J, Skobowiat C, Majewski M. Doxazosin-
induced changes in the number of ZnT3-LI colonic neurons in pigs. XXVII Congress of
Polish Anatomical Society and XLIlI Symposium of Polish Society of Histochemists and
Cytochemists, Sept. 5-7, 2007, Poznan, Poland.
Robak A, Rowniak M, Bogus-Nowakowska K, Kolenkiewicz M, Skobowiat C, Majewski
M. The distribution of GABA-ergic innervation and localization of CART-like
immunoreactivity in the mamillary body of the pig. XXVII Congress of Polish Anatomical
Society and XLII Symposium of Polish Society of Histochemists and Cytochemists, Sept.
5-7, 2007, Poznan, Poland.
Wojtkiewicz J, Skobowiat C, Gonkowski S, Bossowska A, Burlinski P, Majewski M.
CART-IR structures in the porcine autonomic and sensory nerve system. XXVII Congress
of Polish Anatomical Society and XLII Symposium of Polish Society of Histochemists and
Cytochemists, Sept. 5-7, 2007, Poznan, Poland.
Skobowiat C, Majewski M. Axotomy induced changes in chemical coding of SChG
neurons supplying descending colon in pigs. XXVII Congress of Polish Anatomical
Society and XLII Symposium of Polish Society of Histochemists and Cytochemists, Sept.
5-7, 2007, Poznan, Poland.
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24,

25.

26.

217.

28.

29.

30.

31.

Skobowiat C, Wojtkiewicz J, Bossowska A, Gonkowski S, Majewski M. The distribution
of DBH-, NPY-and CGRP-IR nerve fibres in the isthmal part of Mustela lutreola’s oviduct
— preliminary data. XVI International Symposium of Polish Network of Molecular and
Cellular Biology, June 4-7, 2007, Krakow, Poland.

Wojtkiewicz J, Gonkowski S, Bossowska A, Skobowiat C, Liminowicz Z, Majewski M.
Sources of preganglionic input to the superior cervical ganglion in the domestic pig.
Verhandlungen der Anatomischen Gesellschaft, March 30 - April 2, 2007, Giessen,
Germany.

Gonkowski S, Bossowska A, Wojtkiewicz J, Skobowiat C, Majewski M. Proliferative
enteropathy-induced changes in the number of ZnT3-LI colonic neurons in the pig.
Verhandlungen der Anatomischen Gesellschaft, March 30 - April 2, 2007, Giessen,
Germany.

Bossowska A, Radziszewski P, Gonkowski S, Skobowiat C, Wojtkiewicz J, Majewski M.
Resiniferatoxin-induced changes in the chemical coding of sensory neurons supplying the
porcine urinary bladder. Verhandlungen der Anatomischen Gesellschaft, March 30 - April
2, 2007, Giessen, Germany.

Skobowiat C, Sroka A, Bossowska A, Wojtkiewicz J, Gonkowski S, Baran K, Liedtke K,
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of sympathetic chain ganglia neurons supplying descending colon in the pig. Congress of
Polish Anatomical Society, Sept.10-13, 2006, Gdansk, Poland.

31



Cezary Skobowiat Autoreferat

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

Wojtkiewicz J, Bulczak B, Gonkowski S, Bossowska A, Skobowiat C, Majewski M.
Distribution and chemical coding of neurons expressing ZnT3 in intramural ganglia of
porcine stomach - preliminary study. XLI Polish Society of Histochemists and
Cytochemists, Sept. 13 - 15, 2006, Stare Jablonki, Poland.
Wojtkiewicz J, Lasota E, Kiedrowska B, Gonkowski S, Skobowiat C, Bossowska A,
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porcine inferior mesenteric ganglion. XLI Polish Society of Histochemists and
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binding proteins in neurons of enteric nervous system in porcine descending colon. IV
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Wojtkiewicz J, Lasota E, Gonkowski S, Bossowska A, Skobowiat C, Kaminska B,
Landowski P, Majewski M. Distribution and chemical pattern of calcium-binding neurons
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Gesellschaft, March 6-9, 2005, Lipsk, Germany.

Jana B, Kucharski J, Skobowiat C, Dzienis A, Majewski M. Ovarian morphology and
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15th International Congress of Animal Reproduction, July, 2004, Porto Seguro, Brazil.

Wygloszone (forma ustnej prezentacji) komunikaty na miedzynarodowych

konferencjach naukowych.

Skobowiat C., Slominski A. Central hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis is
activated by the ultraviolet B radiation. 44th Annual ESDR Meeting, Collegiality award,
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Copenhagen, Denmark 10-13 Sept. 2014. Journal of Investigative Dermatology, 2014,
134, Suppl. 2, S83.

e Skobowiat C., Dowdy J.C., Sayre R.M., Tuckey R.C., Slominski A. Ultraviolet as a
regulator of stress system in the human skin. Annual Meeting of the Society for
Investigative Dermatology (SID), Albert Klingman award, Phoenix, Arizona (USA), May
4-7, 2011. Journal of Investigative Dermatology, 2011, 131, Suppl. 1, S117.

e Skobowiat C., Dowdy J.C., Sayre R.M., Tuckey R.C., Slominski A. Ultraviolet radiation
A and B regulate the neuroendocrine stress response system in melanocyte/keratinocyte
co-cultures. XXI International Pigment Cell Conference (IPCC) Bordeaux, France, 21-24
Sept. 2011.

Podsumowanie dorobku naukowego prac wchodzacych w zakres osiggniecia

habilitacyjnego oraz pozostalych, lacznie.

Mo¢j dorobek naukowy na dzien 2 czerwca 2015 obejmuje: 29 publikacji oryginalnych
opublikowanych w recenzowanych angloj¢zycznych czasopismach indeksowanych w
JCR, 5 prac przegladowych oraz 46 doniesien i komunikatéw opublikowanych w
czasopismach naukowych (international proceedings) lub materiatach konferencyjnych,
ktore byly prezentowane na kongresach lub sympozjach krajowych (26) oraz
zagranicznych (20).

Sumaryczna Liczba punktéw MNiSW: 717.000

Indeks oddziatywania (IF): 58.929

Index Hirscha (h-index): 8 (Web of Science), 9 (Scopus), 10 (Google Scholar)
Indeks cytowan za okres 2003-2015: 251 (Web of Science), 302 (Scopus), 403
(Google Scholar)

6. Informacje o grantach oraz projektach naukowych.

e #0509-0802, Badania statutowe UWM w Olsztynie. ,,Badanie zjawiska plastycznosci

neuronalnej u zwierzat domowych.” Wykonawca.
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e #3PO6K00722, Komitet Badan Naukowych. “On the role of sympathetic innervations
during polycystic ovary syndrome (PCOS) in the pig.” Wykonawca.

e #006/0523.0209, Grant doktorski, UWM w Olsztynie. “The influence of axotomy and
colitis on chemical coding of sympathetic chain ganglia (SChG) neurons in the pig.”
Wykonawca.

e #10S-0918934, National Science Foundation, USA “Regulated proopiomelanocortin
expression in the skin. UV light as a regulator of CRH and POMC systems.” Wykonawca.

7. Dorobek dydaktyczny i popularyzatorski oraz informacja o wspolpracy naukowej
habilitanta.

e 2003 - 2009, Prowadzitem zajecia dydaktyczne z przedmiotu fizjologia zwierzat dla
studentow 1l roku weterynarii, Wydzial Medycyny Weterynaryjnej Uniwersytetu
Warminsko-Mazurskiego (UWM) w Olsztynie.

e 2005 -2009, Prowadzitem koto naukowe histo- i cyto-chemikow na Wydziale Medycyny
Weterynaryjnej UWM w Olsztynie. Studenci, nad ktorymi petnitem opiek¢ naukowsa
zdobywali nagrody i wyrdznienia na ogolnokrajowych konferencjach kot naukowych w
zakresie biologii medycznej i eksperymentalne;.

e 2009 - 2014, Sprawowalem opieke merytoryczng oraz nadzorowatem prace naukowo-
badawcze nad studentami medycyny, doktorantami (graduate) oraz stazystami po
doktoracie (postdoctoral fellows) na Uniwersytecie Medycznym Tennessee w Memphis,
USA.

e 2015 - Obecnie, Prowadzg zajecia dydaktyczne z przedmiotu farmakologia dla studentow
I11 roku farmacji Collegium Medicum w Bydgoszczy, Uniwersytetu Mikotaja Kopernika
w Toruniu.

e  Wspdlpraca naukowa:

* Dr Andrzej Slominski MD, PhD Department of Pathology and Laboratory Medicine,
Division of Dermatology, University of Tennessee Health Science Center, Memphis,
TN 38163, USA. Phone: +1 (901) 448 3741; E-mail: aslomins@uthsc.edu

Dotyczy  zwierzecych  modeli ~ badawczych ~ w  przebiegu  chor6b

autoimmunologicznych skory oraz neurobiologii naskorka.
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» Dr Ranjit Thirumaran - M.Pharm, PhD Associate Director Clinical Lab Operations
Genelex Corporation, 3101 Western Ave., Suite 100, Seattle, WA 98121. Phone: +1
(206) 826-1926; Email: ranjit@genelex.com

Dotyczy zakresu badawczego w obrebie farmakoekonomiki oraz farmakogenomiki w

projektowaniu badan przedklinicznych.

= Dr Natalia Schlabritz-Lutsevich MD, PhD Department of Obstetrics and
Gynecology, Texas Tech University Health Sciences Center. Phone: +1 (432) 703
5160; Email: natalia.schlabritz-lutsevich@ttuhsc.edu

Dotyczy wymiany do$wiadczen w zakresie neurobiologii uktadu rozrodczego u
naczelnych oraz innych gatunkéw zwierzat.

* Dr. Michal Zmijewski PhD Katedra i Zaktad Histologii, Wydzial Medyczny Gdanski
Uniwersytet Medyczny, M. Sktodowskiej-Curie 3a, 80-210, Gdansk; Phone: +48 58
349 14 55; Email: mzmijewski@gumed.edu.pl

Dotyczy wymiany doswiadczen w zakresie steroidogenezy skornej oraz badan

genetycznych w przebiegu chor6b nowotworowych skory.

8. Dodatkowe aktywnos$ci akademickie.

e 2007 — 2008, Wspottworzytem oraz bylem przewodniczgcym pierwszej organizacji
doktorantéw na UWM w Olsztynie

e 2007 — 2008, Reprezentowatem doktorantow wobec senatu UWM oraz bratem udzial w
wyborze reprezentantow do Rady Glownej Nauki i Szkolnictwa Wyzszego w Warszawie

e 2012 - 2014, Pehilem funkcje sekretarza oraz skarbnika Postdoctoral Association na
UTHSC w Memphis, USA

9. Towarzystwa Naukowe.

e 2011 - Obecnie, Cztonek, European Society for Dermatological Research
e 2011 - Obecnie, Cztonek, Society for Investigative Dermatology

e 2010 - Obecnie, Cztonek, Pan American Society of Pigment Cell Research.
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10.

11.

Kursy i szkolenia.

2012 - 2013, Certyfikat w Badaniach Klinicznych, UTHSC, Memphis USA

2012 - 2013, Kurs przedsiebiorczosci w badaniach biomedycznych i

farmaceutycznych, College of Pharmacy UTHSC, Memphis USA.

2009, Staz w firmie, Centrum Innowacji i Transferu Technologii UWM — Komercjalizacja
wynikéw badan oraz kreowanie postaw przedsigbiorczych przez UWM w Olsztynie
poprzez staze, szkolenia i dzialania u$wiadamiajace z zakresu przedsigbiorczos$ci

akademickiej.

Nagrody i wyro6znienia.

2010 — Obecnie, Recenzent naukowy dla czasopism: PLOS ONE, Folia Morphologica,
Acta Veterinaria Hungarica i Neuropeptides

2014, Collegiality Award od European Society of Dermatological Research (ESDR) 2014,
Copenhagen, Denmark

2014, Nagroda za osiagnigcie naukowe od Department of Medicine, Research Symposium,
UTHSC, Memphis, TN, USA

2013, Travel Grant od PanAmerican Society of Pigment Cell Research, Madison WI, USA
2013, Nagroda za osiggniecic naukowe dla najlepszego senior postdoctoral fellow na
UTHSC (Postdoctoral Research Trainee Senior Achievement Award, UTHSC, Memphis,
TN, USA)

2013, Reprezentant UTHSC na ogdlnoamerykanski zjazd Zrzeszenia Postdoctoral Fellows
(National Postdoctoral Association Annual Meeting) Charleston, SC, USA

2011, Nagroda za osiggni¢cie naukowe dla najlepszego junior postdoctoral fellow na
UTHSC (Postdoctoral Research Trainee Junior Achievement Award, Memphis TN, USA)
2011, Travel Grant od International Pigment Cell Conference, Bordeaux, France

2011, Albert M. Kligman Award od Society for Investigative Dermatology, Phoenix, AZ,
USA
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e 2010, Travel Grant od PanAmerican Society of Pigment Cell Research, Vancouver, BC,
Canada
e 2009, Travel Grant od European Anatomy and Clinical Anatomy Association, Istanbul,

Turkey
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