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Zostates odznaczony przez prezesa
i Zarzad Gléwny Polskiego Stowarzy-
szenia Immunologii Doswiadczalnej
i Klinicznej Medalem im. Ludwika Hirsz-
felda za wielki wktad w rozwéj immuno-
logii w Polsce. Gratuluje.

To byt najbardziej aktywny okres
mojego zycia, bo cofamy sie do roku 2000,
gdy w Polsce i zagranica organizowatem
olbrzymie imprezy naukowe, a wybranie
mnie na prezesa Polskiego Towarzystwa
Immunologicznego byto podyktowane
udzwignieciem Europejskiego Kongresu
Immunologodw, ktéry zalicza sie do seryj-
nych kongreséw organizowanych przez
tzw. europejskie federacje branzowe.
W Poznaniu byto okoto 2 tys. partycy-
pantow, a zadne inne polskie miasto nie
chciato podja¢ sie organizacji z powodu
logistyki, budzetu, niedojrzatosci mini-
sterstw, urzeddw i wtadzy administracyj-
nej, ktéra bata sie ryzyka. Uznatem to za
przyjemne wyzwanie, poniewaz moje
$rodowisko potraktowato mnie jako czto-
wieka swiatowego, ktéry zdota sobie pora-
dzi¢ z takim zadaniem. Wspolnie z gtow-
nym organizatorem programowym, prof.
Andrzejem Mackiewiczem, nadalismy rys
imprezie. Dokonalismy wielkiej rzeczy,
za ktora zostatem skarcony przez Mini-
sterstwo z powodu niezréwnowazonego
salda w wysokosci 3 tys. zt.,, co przy wyda-
rzeniu opiewajgcym na miliony wydaje
sie $mieszne, ale potraktowatem to jako
odprysk systemu, w ktorym nikt sie nie
Zna na nauce.
Powotaliscie = wowczas
immunologia kliniczna...

. ktérej rowniez nikt nie chciat wpro-
wadzi¢, bo to temat atrakcyjny, ale trudny,
wybitnie intelektualny, kosztowny, bez
specjalnej infrastruktury w Polsce, a przy
kazdej nowo wprowadzonej specjalnosci
medycznej trzeba liczy¢ sity na zamiary.
Jedynym obszarem klinicznym znanym

specjalnos¢

z zycia codziennego jest pediatria, gdzie
niedobory immunologiczne manifestuja
sie szybko i gwattownie. Zanim doszlismy
do dorostych, przetoczyto sie mndstwo
komentarzy w prasie codziennej i specja-
listycznej, np. czy warto utrzymywac przy
zyciu ludzi z niedoborami immunologicz-
nymi, bo to olbrzymia inwestycja, po kté-
rej, na przyktad wskutek zaniedbania pro-
blemowego, mozna straci¢ pacjentow
na dalszych etapach ich zycia. Znalezli-
Smy rozwigzane i tu réwniez zaznaczytem
slad swojej dziatalnosci. Jednoczesnie
w Europie utworzytem grupe do spraw
immunologii rozrodu — mojej specjalno-
$ci z najwczesniejszych lat, i zatozyliSmy
Europejskie Towarzystwo Immunologii
Rozrodu, ktéremu miatem przyjemnosc
prezesowac. Przy okazji Kongresu Immu-
nologicznego zorganizowatem w Pozna-
niu Europejski Satelitarny Zjazd Immu-
nologii Rozrodu, ktéry nadal kontynuuje
swoje zadania, a poniewaz nasza federa-
cja wspotpracuje z amerykanska i japon-
ska, obejmujemy swoim zasiegiem caty
Swiat i jesteSmy w stanie wytyczy¢ tzw.
drogowskazy, na przyktad dla traktowania
ludzi z nieptodnoscia na tle immunologicz-
nym, dla nawracajacych poronien na tle
immunologicznym czy dla niewydolnosci
implantacyjnej, ktéra towarzyszy procedu-
rom in vitro. Otrzymanie medalu traktuje
niezwykle prestizowo z tej racji, ze $rodo-
wisko w Polsce rzadko docenia swoich pre-
kursoréw, a to jeden z nielicznych przypad-
koéw, gdzie przekuto sukces na satysfakcje
i aprobate srodowiska, w ktérym dziatam.
Co w zakresie Twoich dziatan przyniost
mijajacy rok i jakie sa plany najblizsze?
Ku mojemu zdziwieniu mamy olbrzy-
mig ilos¢ projektow naukowych, ktore
nietatwo pozyska¢, w tym czes¢ o wadze
problemowej, jaka dotad nie istniata w Pol-
sce. Jako jedno z pierwszych konsorcjow
otrzymalismy zaufanie ze strony agencji

rzagdowych i mozemy wreszcie podja¢
problem $wiatowy, ktéry stanowi kon-
tynuacje moich wczeéniejszych badan
i prob klinicznych z komorkami macierzy-
stymi. Poprzednio dziatalismy wytacznie
na komérkach stricte miesniowych, a po
dojrzeniu do szerszego spojrzenia stwier-
dzilismy, ze jezeli bedziemy kiedykolwiek
wytwarzac cate narzady z uwzglednie-
niem materiatu pochodzacego od tych
samych oséb, to bezimmunosupresji. Jed-
nak sam uktad miesniowy nie pozwoli na
realizacje takiego ambitnego przedsie-
wziecia, wiec obok wspomnianych miesni
bedzie musiato takze dojs¢ do regeneracji
ukfadu nerwowego, czyli wytworzenia zta-
czy nerwowo-miesniowych, i unaczynienia,
a zatem powstania Srodbtonka i naczyn. To
ogromne rozszerzenie, poniewaz dotyczy
tez chemikéw z Instytutu Chemii Bioor-
ganicznej PAN, nanotechnologéw z Wiel-
kopolskiego Centrum Zaawansowanych
Technologii, ktérzy pomagaja nam dota-
cza¢ do komorek macierzystych nowy
format nanoczasteczek — nosnik dalszych
substancji biologicznych, a takze szpitali,
ktore pozwalajg nam skraca¢ droge bez-
posrednio do ludzkiego materiatu mode-
lowego. Oczywiscie modele zwierzece,
ktérymi sie postugujemy, sa obligatoryjne
ze wzgledu na wspdtczesne wymagania.
| tak w stwardnieniu zanikowym bocznym
postugujemy sie modelem psim, a w ukfa-
dzie naczyniowo-sercowym — modelem
Swini. Wszystkie modele rownolegle wdra-
zamy. Zakres prac jest olbrzymi, poniewaz
przy kazdym gatunku s inne wymagania
i inna sytuacja etyczna. Niemniej badania
postepuja — uzyskujemy duza ilos¢ infor-
macji, ktore bezposrednio dotycza wdro-
zenia wszczepow komadrkowych badz na
terenie osrodkowego ukfadu nerwowego
czy zlokalizowanych w sercu, czy w mie-
$niach szkieletowych z powodu dystrofii
lub niedoboréw nerwowo-miesniowych.




Ten panel atakujemy obecnie. Potrzebu-
jemy poteznych konsorcjantéw, w sensie
zaawansowanych technologii, specjalnych
procedur GMP (Good Medical Practice),
wysokiej czystosci pomieszczen dla gene-
rowania, poprawiania, modyfikowania,
reprogramowania komaérek i po spraw-
dzeniu w modelach zwierzecych mozna
wszczepiac je cztowiekowi. To ta bardziej
atrakcyjna czesc¢ naszej dziatalnosci. Ta
mniej atrakcyjna to nieustanne mordowa-
nie sie zaudytami, aneksami, niepotrzebng
korespondencja, absurdalnymi wymogami
dotyczacymi planowania wdrozenia i tzw.
osiggnied. Trzeba to szybko zmienic, zeby
Polska mogta wejs¢ na droge innowacji, bo
na razie znajduje sie na niej tylko werbalnie,
nie praktycznie i systemowo!
Przypomnijmy, jakie czynniki decyduja
o naszej nieptodnosci. Jaki jest zwigzek
miedzy odpornoscia a ptodnoscia?
Nieptodnos$¢ to olbrzymi teren eks-
ploracji. Nowa filozofia, ktéra za nim stoi,
mowiaca, ze zdrowie reprodukcyjne to
przede wszystkim wyktadnik zdrowotno-
Sci danego spoteczenstwa zamieszkuja-
cego dane terytorium, byta lekcewazona
i niesmiato przebijata sie przez publika-
cje Swiatowej Organizacji Zdrowia. Mamy
prawdziwy kolaps, bo niedawno dowie-
dzieliémy sie na rozmaitych kongresach,
a bezposrednie potwierdzenie mamy
w Polsce, ze otaczajaca nas w szeroko
pojetych rozmiarach ekologia — czystos¢
powietrza, wody, gleby
- bezposrednio oddzia-
tuje na nasz aparat
reprodukcyjny, ponie-
waz u mezczyzny, nie
tak jak u kobiety, sper-
matogeneza trwa caty
czas, jest bardzo wraz-
liwa na wszelkie sro-
dowiskowe substancje
i zawiaduje nig okoto
2 tys. gendw, wiec row-
nowaga miedzy nimi
a srodowiskiem musi
by¢ idealna, zeby na
pewnym etapie zycia
doszto do reproduk-
¢ji z sukcesem. Wiemy,
co sie dzieje w Polsce.
Jestesmy porazonym
ekologicznie krajem.
To niestety ma zwiagzek z biernym stylem
zycia, ze smogiem, z gospodarka oparta na
weglu, ktéry nieustannie wskazujemy jako
naczelny, niezmiernie szkodliwy surowiec
energetyczny. Juz nawet nie chodzi o prze-
myst ani o samochody, bo najwiekszy pro-
blem stanowi materiat opatowy. Nad
poszczegoélnymi aglomeracjami zalegaja
chmury, zaburzono wymiane powietrza

przez dodatkowe zabudowanie kominéw
i przestrzeni powietrznych, przez ktoére
przed wojna, dzieki dziataniu wiatru, prze-
latywaty olbrzymie masy powietrza. To
rzutuje m.in. na zdrowie reprodukcyjne,
a w drastyczniejszych formach objawia
sie w postaci nagtych zachorowan nie-
dokrwiennych, w ktérych udowodniono
zwiekszenie epizodéw po wdychaniu przez
48 do 72 godzin powietrza zanieczyszczo-
nego w stanie alarmowym, czyli powyzej
80 mig/m?3. Udowadniam to tym, ktdrzy
chca stucha¢, réwniez na etapie samo-
rzadowym i rzadowym, ale nikt nie chce
przeprosi¢ spoteczenstwa za szesciokrot-
nie podwyzszony —w stosunku do normy,
jaka obowiazuje w innych krajach Europy
- program alarmowy! To nieporozumienie.
Programy in vitro w poszczegdlnych mia-
stach sg kwiatkiem do kozucha w stosunku
do tego, co samorzad powinien wykonac
na rzecz codziennej zdrowotnosci miesz-
kancéw. Fundowanie sobie in vitro praw-
dopodobnie w wielu przypadkach bytoby
niepotrzebne, gdybysmy sami nie skazili
naszego organizmu i nie spowodowali
bezposredniego zagrozenia dla swojego
zdrowia i zycia.
Co Twoim zdaniem powinny natych-
miast wykonac samorzady?

Powinny przesta¢ zwraca¢ uwage na
Sciezki rowerowe i bezmyslnie niszczy¢
infrastrukture w miescie, a zwieksza¢ jego
przepustowos¢. Nawet jezeli samochody

w Polsce stanowig nikta komponente
zanieczyszczenia, to idiotyzmem jest blo-
kowanie ich dookota miasta i zabudowy-
wanie go infrastruktura, ktéra niszczy prze-
ptyw powietrza.
Méwisz konkretnie o Poznaniu?

Tak. Druga sprawa - istnieja pro-
ste metody unikania nadmiernego ska-
zenia, réwniez dla rowerzystéw, ktorzy

bezmyslnie wyjezdzajg na ulice miasta
i uwazaja, ze spetniaja projekt ekologiczny
- zadanie wyzszej rangi, a najnormalniej
w swiecie sie truja. Dawniej w srodku Poz-
nania, na Kaponierze, pojawiaty sie infor-
macje o stezeniach niektdérych substancji,
takich jak ozon, i podawano stany alar-
mowe. W tej chwili publiczne informowa-
nie obywateli jest zakazane, a informacje
sie fatszuje. W programach telewizyjnych,
w prasie nakierowanej na pozornie istotne
kwestie pierwsza rzecza powinno by¢
poranne uswiadamianie ekologiczne, zeby
ludzie danego dnia wiedzieli, jak reago-
wac, czy moga wychodzi¢ zdomu, czy nie,
jakiego srodka lokomocji uzywac. Nie jest
absurdem przygotowanie sobie masek
wielorazowego uzytku przy kilkakrotnym
przekroczeniu stanu alarmowego. Méwimy
o prostych rzeczach, ktére moga wyko-
na¢ sami mieszkancy, ale podstawa jest
uczciwa informacja.
W Twoim zaktadzie zdefiniowano zjawi-
sko stresu tlenowego jako jedna z przy-
czyn nieptodnosci meskiej. Czym jest
stres tlenowy?

Wigze sie on bezposrednio ze zjawi-
skami, o ktorych powiedziatem, czyli z tzw.
smogiem. Duzo substancji powoduje
zwiekszony wyrzut metaboliczny zwigz-
koéw niezrownowazonych pod wzgledem
parowania sie elektronéw. To moze brzmi
madrze, ale od liceum, z lekcji o budo-
wie atomu, wiemy, ze podstawa kazdego
zwiazku i jego stabilnosci

jest parzysta ilos¢ elek-
tronéw na zewnetrznych
orbitalach. Kiedy jeden
z nich sie odrywa, zwia-
zek staje sie aktywny
i szuka zrbwnowazenia,
przechodzac, jak ma to
miejsce w organizmie
zywym, pewna droge,
czy to w komorce, czy
w tkance, i do momentu
wytapania tego drugiego
elektronu czy tez neutra-
lizacji przez tak zwany
antyoksydant, tj. wymia-
tacz, odgrywa role nisz- *
Czacego promieniowania
jonizujacego. Komorki
i tkanki radza sobie z tym
poprzez naturalne anty-
oksydanty wewnetrzne i zewnetrzne
w ptynach tkankowych, ktére prébuja te
rodniki zneutralizowa¢. Oddychanie tkan-
kowe nie polega na pozyskiwaniu catego
atomu tlenu, ale na odbieraniu od niego
elektronu i réwnowazeniu go. Matema-
tycznie wyjasniamy, ze mamy do czynie-
nia z przeciekiem tlenowym, bo zréwno-
wazenie nigdy nie jest stuprocentowe.




Jesli przeciek sie niebezpiecznie zwieksza
i zaczyna oddziatywad destrukcyjnie na
komérke, mowimy o zjawisku stresu tle-
nowego. Niestety tlen jest decydujacy dla
naszego zycia i dla fancuchéw oddecho-
wych, ktére w kazdej tkance wygladaja ina-
czej, sg inaczej zrbwnowazone, maja inny
zespot wymiataczy. Wiec jesteSmy two-
rem ewolucyjnie skomplikowanym. Stres
tlenowy obejmuje pewne regiony organi-
zmu, np. rozrodczy uktad meski - na zasa-
dzie zapalenia i wyrzucenia duzej ilosci
wolnych rodnikéw - akurat stabo réwno-
wazonych ze wzgledu na ulokowanie tego
uktadu w ,kacie” organizmu mato dziataja-
cym z innymi, w miejscu neutralnym, co
czasami obraca sie przeciwko temu narza-
dowi, poniewaz on nie ma duzej pomocy
ze strony systemowej organizmu i w pew-
nym sensie musi sam sobie radzi¢. Jezeli
te niekorzystne zjawiska stresu przewazaja,
to komdrka wytrzymuje go przez pewien
okres, a potem odchodzi w niebyt, co nazy-
wamy programowana smiercig komorki. Za
odkrycie tych zjawisk przyznano Nagrode
Nobla. Laureat wskazat, ze te komorki
wskutek zjawiska patologicznego umie-
rajg w przyspieszony sposéb, czym rzadzi
stres tlenowy. Wiec to znaczy dobrostan
mitochondriéw — prawdopodobnie bez-
posrednio okreslajg one wiecznos¢ danej
tkanki czy komorki, a posrednio okre-
$lajg dtugowiecznod¢ organizmu. Zajmu-
jemy sie tez tym zjawiskiem. Przywracamy
balans miejscu, w ktérym rozgrywat sie
stres tlenowy, i mozemy wierzy¢, ze orga-
nizm bedzie sobie radzit przez odpowiedni
okres. To zjawisko wykrylismy w latach 90.
Ustalilismy tez, ze stres tlenowy ma w pew-
nym sensie dziatanie fizjologiczne, ponie-
waz samo zaptodnienie jest brutalne - pro-
wadzi do rozpadu dwdéch gamet, ich fuzji,
zaniku bton, i na tym miejscu powstaje
poczatek zarodka. Musza wiec istniec sity,
ktore umozliwig nagty rozktad wszystkich
bton komérkowych i doprowadza do fuzji
materiatu genetycznego. Zatem stres tle-
nowy jest nieodzowny dla samego pro-
cesu zaptodnienia, ale moze by¢ tez bru-
talnie niedobry i zakonczy¢ zycie zarodka
w jego bardzo wczesnych etapach.
Jestes wspoétautorem artykutu ,Augu-
mentacja kosci z wykorzystaniem
mezenchymalnych komérek macierzy-
stych”. Co to znaczy i czemu tak skom-
plikowanie brzmi?

Wielu ortopedoéw wykorzystuje mezen-
chymalne komorki macierzyste, jako pew-

. nego rodzaju koktajl, oczywiscie od tego

samego pacjenta, do obstrzykiwania zta-
man skomplikowanych lub ulokowanych
w niewygodnym miejscu. Tez w przypadku
sportowcéw — do lepszego badz szyb-
szego zrostu, co w karierze sportowej jest

wazne. Taka kuracje przeszta m.in. Justyna
Kowalczyk. Komérka nie do konca rozpra-
cowana akademicko, ale z przysztoscia, bo
daje poczatek tkankom tacznym, miesnio-
wym i chrzestno-kostnym. W przysztosci
moze zastepowac tkanke chrzestna. Pro-
blem z uktadem kostnym polega na tym,
ze ta komoérka chetnie emigruje, ponie-
waz ma taka ceche biologiczna, przecho-
dzi przez naczynia, co z jednej strony jest
wygodne, bo mozna jg podac w jednym
miejscu i oczekiwad, ze powedruje w miej-
sce odlegte. Problem stanowi ukierunko-
wanie wedréwki i zatrzymanie komorki
w tym witasciwym miejscu. Wykonywali-
Smy kiedys projekt dla sytuacji regenera-
¢ji tkanki chrzestnej kolana. Chodzito nam
o obcigzenie komoérek mezenchymalnych
nanoczastkami — tlenkami zelaza — spe-
cjalnymi substancjami, ktére ta komérka
moze pozre¢, a nastepnie chcielismy
wprowadzi¢ ja w pole magnetyczne tak,
zeby z niego nie wyszta. Aby do tego
doszto, wktadamy dwa bieguny magnesu,
ktory rownowazy swoje sity elektroma-
gnetyczne, i obcigzona tlenkami zelaza
komorka znajdzie sie w putapce, i bedzie
prowadzona naturalnymi sitami do tkanki
chrzestnej — bardzo dobrze, do naczynia -
tez dobrze, jezeli pomoze w zroscie kosci,
czyli we wspomnianej w pytaniu augu-
mentacji — réwniez dobrze. Mam wrazenie,
ze wielu ludzi nieSwiadomie skorzystato
z takiego zabiegu.

Czyli komodrka mezenchymalna to
inaczej wyspecjalizowana komoérka
macierzysta.

Komodrka macierzysta jest multipoten-
cjalna, poniewaz ogranicza sie do wymie-
nionych tkanek wychodzacych tylko
z jednego listka zarodkowego, a s3 trzy:
mezoderma, egzoderma, endoderma.
Ona jest w tym uktadzie mezodermal-
nym. Trudno powiedzie¢, czy od poczatku
jest wyspecjalizowana, ale specjalizuje
sie w trakcie ontogenezy. Ma sterowana
odnowe w zaleznosci od potrzeb organi-
zmu i prawdopodobnie w ramach rezerwu-
aru tkankowego zamienia zuzyte komérki,
ktére posiada kazdy narzad, tak jak kazdy
kreuje wtasne rezerwuary tkankowe.
A komérka mezenchymalna czy w ogdle
komorki szpikowe sa posrednikami roz-
nych miejsc odnowy. Wydaje sie, ze zasilaja
caty organizm, ale nie sg panaceum.

Jaka jest roznica np. miedzy komoérkami
macierzystymi z jamy ustnej i komor-
kami spoza niej?

Ne czuje sie ekspertem w tym zakre-
sie, poniewaz gtowa ma bardzo skompli-
kowany mechanizm rozwojowy. Mamy
tam pomieszanie z poplataniem, jesli cho-
dzi o komérki macierzyste. Kazda z nich
W swoim regionie pomaga w regeneracji,

ale na matg skale, i potencjat komorek
mezenchymalnych z jamy ustnej czy
w ogdle gtowy jest dotad niespecjalnie
zbadany, ale to fantastyczny rezerwuar.
Literatura na ten temat jest w Polsce zni-
koma. A zainteresowanie zaczyna nara-
stac¢ ze wzgledu na spoteczenstwo, ktére
starzeje sie, a raczej dtuzej zyje, bo pro-
cesy starzenia sg dzisiaj powstrzymywane
i taka biologiczna definicja przestata by¢
wiasciwa. Rosnie liczba ludzi zainteresowa-
nych dobra jakoscig zycia. Implantologia
powyzej 80 roku zycia stata sie normalna
rzeczy, a positkowanie sie komdrka macie-
rzysta przyczyni sie do jej upowszechnie-
nia.

Czy odkrytes, jak powstrzymac pro-
cesy starzenia?

To obecnie jedno z wiekszych wyzwan.
Wszyscy o to pytaja. Mamy genetyczne
tropy, ktére chcemy przytozy¢ w stosunku
do precyzyjnie okreslonego wzoru geno-
mowego komorki macierzystej. Niektorzy
ludzie dobrze przyjmuja komoérki macie-
rzyste wziete od pacjenta w tym samym
wieku co przyjmujacy, przetworzone
w warunkach laboratoryjnych, i potrafig
wytworzy¢ dos¢ duze zrédto. | s3 osobnicy
w tym samym wieku, ktérzy nie potrafig tej
komorki propagowac nawet w warunkach
in vitro. Trudno powiedzie¢, ktére zmiany
genomowe odpowiadajg za starzenie sie
komorki macierzystej, ale nie mam wat-
pliwosci, ze to zostanie zidentyfikowane
i wychwycone.

... i otrzymamy amputke do uzycia?

Nie amputke, ale swéj wzdr genetyczny,
ktory bedzie mozna powiela¢, a powielony
w kontrolowanych warunkach doprowa-
dzi do odnowy narzadowej na kazdym
etapie, przy czym fatwiej wyobrazi¢ sobie
jeden solidny narzad - organoid, zbudo-
wany z okreslonego ciata, a duzo trudniej
narzady bezpostaciowe, np. krew. Orga-
noidy zwierzece juz powstajg w pracow-
niach. Maja okoto 30% wydolnosci w sto-
sunku do narzadu fizjologicznego, ale to
juz cos. Wyobrazamy sobie, ze pdzniej, przy
pomocy nanotechnologii, bedziemy mogli
wrzuci¢ do organizmu genom naprawiaczy,
nanoczastki przykleja sie w miejsca rozpo-
znane jako prowadzace do procesu pato-
logicznego i zajma sie ich naprawa. Bedzie
to rodzaj inzynierii genetycznej, potgczo-
nej z narzedziami nanotechnologicznymi,
wiec chodzi o dziatania na poziomie sub-
mikroskopowym — mniejszym niz komorka.
Istniejg juz nanologiczne hity w postaci
kamerek, ktére np. wprowadzamy do wne-
trza przez potkniecie i otrzymujemy obraz
przewodu pokarmowego. To zostanie roz-
powszechnione. Ingerencji na poziomie
makroskopowym bedzie coraz mniej, a na
poziomie submikroskopowym coraz wiece;j.




