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Reports (JCR) o sumarycznym wspétczynniku oddziatywania: I1F=30.78 punktacja
MNiSW=265 i liczbie cytowan = 179.

Il Monotematyczny cykl publikacji zawiera nastepujace publikacje naukowe
(autot/autorzy, tytul/tytuly publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa,
wspolczynnik wptywu impact factor” IF oraz punktacja Ministerstwa Nauki
i Szkolnictwa Wyzszego MNiSW):

1. Cromer Berman SM, Kshitiz, Wang CJ, Orukari I, Levchenko A, Bulte JW, Walczak P:
Cell motility of neural stem cells is reduced after SPIO-labeling, which is mitigated after
exocytosis. Magnetic Resonance in Medicine 2013;69:255-62.

IF=3.92 pkt MNiSW=40 Cytowania: 63

Oswiadczam, ze m6j udzial w powstaniu pracy polegat na planowaniu eksperymentow,
analizie wynikéw eksperymentéw oraz w przygotowaniu tekstu manuskryptu. Zespé6t
badawczy pracowat pod moim kierunkiem. Swéj indywidualny wkiad w autorstwo w/w pracy
okreslam na ok. 50%.

2. Janowski M, Lyczek A, Engels C, Xu J, Lukomska B, Bulte JW. , Walczak P: Cell size and
velocity of injection are major determinants of the safety of intracarotid stem cell
transplantation. Journal of Cerebral Blood Flow & Metabolism 2013;33:921-7.

IF=5.08 pkt MNiSW=40 Cytowania: 68

Oswiadczam, ze méj udzial w powstaniu pracy polegal na planowaniu eksperymentéw,
analizie wynikéw eksperymentéw oraz w przygotowaniu tekstu manuskryptu. Zesp6t
badawczy pracowat pod moim kierunkiem. Swéj indywidualny wkiad w autorstwo w/w pracy
okreslam na ok. 20%.

3. Liang Y, Agren L, Lyczek A, Walczak P, Bulte JW: Neural progenitor cell survival in
mouse brain can be improved by co-transplantation of helper cells expressing bFGF under
doxycycline control. Experimental Neurology 2013 Sep; 247:73-79.

IF=4.7 pkt MNiSW=35 Cytowania: 23

Oswiadczam, ze méj udzial w powstaniu pracy polegal na planowaniu eksperymentéw,
analizie wynikéw eksperymentéw oraz w przygotowaniu tekstu manuskryptu. Zesp6t
badawczy pracowat pod moim kierunkiem. Swéj indywidualny wkiad w autorstwo w/w pracy
okreslam na ok. 30%.

4. Janowski M, Engels C, Gorelik M, Lyczek A, Bernard S, Bulte JW. , Walczak P: Survival
of neural progenitors allografted into the CNS of immunocompetent recipients is highly
dependent on transplantation site. Cell Transplantation 2014;23:253-62.

IF=3.0 Pkt MNiSW=35 Cytowania: 17

Oswiadczam, ze m6j udzial w powstaniu pracy polegat na planowaniu eksperymentow,
analizie wynikéw eksperymentéw oraz w przygotowaniu tekstu manuskryptu. Zespo6t
badawczy pracowat pod moim kierunkiem. Swéj indywidualny wkiad w autorstwo w/w pracy
okreslam na ok. 20%.

5. Jablonska A, Shea DJ, Cao S, Bulte JW, Janowski M, Konstantopoulos K, Waleczak P:
Overexpression of VLA-4 in glial-restricted precursors enhances their endothelial docking



and induces diapedesis in a mouse stroke model. Journal of Cerebral Blood Flow &
Metabolism 2017:271678X17703888.

IF=5.08 Pkt MNiSW=40 Cytowania: 1

Oswiadczam, Zze moj udzial w powstaniu pracy polegat na planowaniu eksperymentow,
analizie wynikéw eksperymentéw oraz w przygotowaniu tekstu manuskryptu. Zespot
badawczy pracowat pod moim kierunkiem. Swéj indywidualny wktad w autorstwo w/w pracy
okreslam na ok. 50%.

6. Lyczek A, Arnold A, Zhang J, Campanelli JT, Janowski M, Bulte JW, Walczak P:
Transplanted human glial-restricted progenitors can rescue the survival of dysmyelinated
mice independent of the production of mature, compact myelin. Experimental Neurology
2017 May;291:74-86.

IF=3.92 Pkt MNiSW=35 Cytowania: 1

Oswiadczam, ze m6j udzial w powstaniu pracy polegat na planowaniu eksperymentow,
analizie wynikéw eksperymentéw oraz w przygotowaniu tekstu manuskryptu. Zespét
badawczy pracowal pod moim kierunkiem. Swoj indywidualny wktad w autorstwo w/w pracy
okreslam na ok. 50%.

7. Walczak P, Wojtkiewicz J, Nowakowski A, Habich A, Holak P, Xu J, Adamiak Z,
Chehade M, Pearl MS, Gailloud P, Lukomska B, Maksymowicz W, Bulte JW, Janowski M:
Real-time MRI for precise and predictable intra-arterial stem cell delivery to the central
nervous system. Journal of Cerebral Blood Flow & Metabolism 2017 Jul;37(7):2346-2358.
IF=5.08 Pkt MNiSW=40 Cytowania: 6

Oswiadczam, ze mo6j udzial w powstaniu pracy polegal na planowaniu eksperymentéw,
analizie wynikéw eksperymentéw oraz w przygotowaniu tekstu manuskryptu. Zesp6t
badawczy pracowat pod moim kierunkiem. Swéj indywidualny wktad w autorstwo w/w pracy
okreslam na ok. 60%.

IIl.  Oméwienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiggnigtych wynikéw wraz

z omowieniem ich ewentualnego wykorzystania

¢.1) Cromer Berman SM, Kshitiz, Wang CJ, Orukari I, Levchenko A, Bulte JW,
Walczak P. Cell motility of neural stem cells is reduced after SPIO-labeling, which
is mitigated after exocytosis. Magnetic Resonance in Medicine 2013;69:255-62.

Naprawa uszkodzen centralnego uktadu nerwowego jest trudna ze wzgledu na ograniczong
zdolno§¢ regeneracyjng. Wprowadzenie egzogennych neuralnych komérek macierzystych
(NSC) na drodze transplantacji jest nowym, obiecujacym paradygmatem terapeutycznym,
lecz mimo to wciaz istnieja znaczace wyzwania uniemozliwiajagce skuteczne leczenie
pacjentdw. W przypadku badan klinicznych fazy I / I, w celu oceny bezpieczenfistwa
i skutecznosci terapii opartej na komérkach macierzystych, istnieje potrzeba opracowania
odpowiednich technik obrazowania, pozwalajacych na monitorowanie ich funkcji. Sledzenie

komérek przy uzyciu rezonansu magnetycznego (MRI) wyrosto na dominujacg i najbardziej



obiecujacg metodg obrazowania. W badaniach tych komérki widoczne sg w MRI dzigki
wyznakowaniu ich superparamagnetycznymi czastkami tlenku zelaza (SPIO). O ile badania
krétkoterminowe pozwalaja na precyzyjng ocene miejsca przeszczepu, badania wykazaty,
ze dlugoterminowe $ledzenie w MRI szybko dzielacych sie komérek nie oszacowuje ich
odleglosci migracji. W badaniach histopatologicznych przeszczepione komorki, znalezione
w najdalszej odlegtosci od centrum przeszczepu pozbawione byly znacznika, co sugeruje,
ze po pierwsze, znacznik moze mie¢ negatywny wplyw na funkcje komérek i po drugie,
ze komérka ma mozliwo$¢ pozbycia si¢ znacznika w szybkim czasie. W przeprowadzonej
analizie mikroskopowej ruchliwosci komérkowej wykazano, ze znakowane komérki dzielily
si¢ symetrycznie i nie wykazywaly zadnych zmian w zywotnosci, proliferacji lub apoptozie
komoérek. Jednak, znakowanie SPIO powodowalo zmniejszenie ruchliwosci komoérek
macierzystych, w poréwnaniu z kontrolnymi komdrkami nieznakowanymi. Ponadto, gdy
komérki znakowane SPIO zostaly przeszczepione do moézgu myszy, szybka egzocytoza SPIO
zostala zaobserwowana juz po 48 godz. Podsumowujac, w przedstawionej pracy wykazano
ograniczenia w mozliwosci dlugoterminowego obrazowania przeszczepionych komorek
macierzystych przy braku dlugotrwatych negatywnych efektéw procedury znakowania
nanoczasteczkami SPIO.
¢.2) Janowski M, Lyczek A, Engels C, Xu J, Lukomska B, Bulte JW, Walczak P. Cell
size and velocity of injection are major determinants of the safety of intracarotid stem
cell transplantation. Journal of Cerebral Blood Flow & Metabolism 2013;33:921-7.

W ciagu ostatniej dekady dokonano znaczacego postepu, w odniesieniu do izolacji
i optymalizacji protokoléw pozwalajagcych na uzyskanie dowolnej, neuralnej specyfikacji
komérek macierzystych, czego rezultatem jest pokazne spektrum neuralnych komoérek
progenitorowych o duzym potencjale terapeutycznym. Obecnie jednym z najwigkszych
wyzwan jest opracowanie metod pozwalajgcych na efektywne dostarczanie tych wysoce
terapeutycznych komoérek do osrodkowego uktadu nerwowego. Ze wzgledu na minimalnie
inwazyjny charakter procedury i potencjal szerokiej dystrybucji komérek, donaczyniowe
dostarczanie komérek macierzystych spotkato si¢ z rosngcym zainteresowaniem. Ostatnie
doniesienia wykazaly pozytywne skutki donaczyniowego przeszczepu komdrek
w zwierzgcych modelach zaburzen neurologicznych. Ocena biodystrybucji komérek
po transplantacji dozylnej wykazala jednak, ze wigkszo$¢é komérek uwigziona zostala
w plucach, i nie przemieszczala si¢ do mézgu. Postawiono, zatem hipotezg, iz bardziej
wydajng droga dostarczania komérek do mézgu moglaby byé metoda dotetnicza, gdyz takie

podejscie pozwala unikngé krgzenia plucnego. Droga dotetnicza jest droga szczegdlnie
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atrakcyjng przy zastosowaniu komérek charakteryzujacych sie wysoka ekspresjg czasteczek
adhezyjnych, mogacych zwigksza¢ zasiedlanie komérek i w efekcie lepszy efekt
terapeutyczny. Transplantacja drogg dotetniczg wykazata znaczny potencjal skutecznego
zasiedlania komérek macierzystych w mézgu. Jednak zglaszane komplikacje, takie jak
uposledzony mézgowy przeptyw krwi (CBF), sklonily nas do dalszych badaf nad
bezpieczenstwem procedury. Prekursory glejowe (GRP) i mezenchymalne komérki
macierzyste (MSC) zostaly przeszczepione do tetnicy szyjnej wewngtrznej szczuréw (n = 99)
za pomocg mikrocewnika. W celu wykrycia ewentualnych powiktan po przeszczepie, w tym
rozwoju udaru mézgu wykonano rezonans magnetyczny, dla nastgpujacych zmiennych
eksperymentalnych: wielko$é komorki, dawka komérek, szybko$¢ wlewu komdérek oraz
2godnos¢ lub niezgodnosé immunologiczna. W przebiegu badar zaobserwowano, ze szybkosé¢
infuzji przekraczajaca > 1 ml / minute czesto powodowata lezje mikroudarowe (27 z 44
zwierzat), nawet przy wlewie soli fizjologicznej, podczas gdy nizsza predkosé (0,2 ml /
minute) byla bezpieczna dla wlewu solj fizjologicznej i mniejszych komérek (GRP, érednica
= 15 pm). Infuzja wigkszych komérek (MSC, érednica = 25 um) spowodowala znaczny
spadek (75 = 17%) perfuzji mozgowej (CBF). Podczas wstrzykiwania 2 x 10° MSC czesto
dochodzito do zmian mikroudarowych (12 na 15 zwierzgt). Komplikacje nie wystepowaty
natomiast po obnizeniu dawki do 1 x 10° komérek. Obecne wyniki pokazuja, ze rozmiar
komoérek i szybkos¢ wlewu sg kluczowymi czynnikami w opracowywaniu bezpiecznych
protokotéw do dotetniczego przeszczepu komoérek.

¢.3) Liang Y, Agren L, Lyczek A, Walczak P, Bulte JW. Neural progenitor cell survival
in mouse brain can be improved by co-transplantation of helper cells expressing bFGF
under doxycycline control. Experimental Neurology 2013 Sep; 247:73-79.

Terapia choréb neurologicznych oparta na przeszczepie komérek macierzystych jest
utrudniona ze wzgledu na powszechnie wystepujace slabe przezycie przeszczepionych
neuronalnych komoérek progenitorowych (NPC). Postawilismy hipoteze, ze mozliwe Jest
zwigkszenie przezywalnosci ludzkich NPC (ReNCells) przez wspot-transplantacje komérek
pomocniczych, wytwarzajgcych czynnik wzrostu fibroblastéw (bFGF). Komoérki 293
lub komérki C17.2 transdukowano wektorem  lentiwirusowym kodujacym  reporter
fluorescencyjny mCherry i bFGF. Dla zwigkszenia bezpieczenstwa i kontroli nad poziomem
czynnika wzrostu, zastosowano system regulacji ekspresji transgenu Tet-ON. Poziom
wydzielania bFGF w zmodyfikowanych komérkach pomocniczych byt dodatnio skorelowany
z dawkg Dox. Stosujac obrazowanie bioluminescencyjne (BLI) w celu monitorowania

przezywalnosci NPC transfekowanych lucyferaza, stwierdzono, ze dodanie zaréwno komoérek
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pomocniczych 293-bFGF, jak i C17.2-bFGF znaczaco poprawia przezywalnosé komorek
in vitro. Po ko-transplantacji komérek 293-bFGF lub C17.2-bFGF do prazkowia myszy
z niedoborem odpornosci (Rag2 -/-), przezywalno$é ludzkich NPC w warunkach in vivo
ulegla znaczacej poprawie. Jednakze, zwigkszenie przezycia w grupie C17.2-bFGF zostato
osiagniete jedynie w przypadku podawania Dox, co wskazuje, ze dziatanie neuroprotekcyjne
bylo specyficzne dla bFGF. Niniejsze wyniki uzasadniaja dalsze badania nad zastosowaniem
zmodyfikowanych komérek pomocniczych, w tym ekspresji innych czynnikéw wzrostu
wstrzykiwanych jako populacje mieszanych komérek.
c.4) Janowski M, Engels C, Gorelik M, Lyczek A, Bernard S, Bulte JW, Walczak P.
Survival of neural progenitors allografted into the CNS of immunocompetent recipients
is highly dependent on transplantation site. Cell Transplantation 2014;23:253-62.
Pomimo znacznego postgpu w metodach pozyskiwania autologicznych komérek
macierzystych czasochtonno$¢ i koszt tych procedur powoduja, iz allografty sa nadal
powszechnie wykorzystywane w badaniach neurotransplantaciji klinicznych. Dlatego tez
niezwykle waznym jest, zrozumienie mechanizméw regulujacych tolerancje immunologiczng
allograftu. Ze wzgledu na znaczne zréznicowanie miedzyosobnicze w procesie odrzucania
przeszezepu zaréwno w literaturze jak i badaniach wlasnych, w nizej przedstawionej pracy
badaliSmy wplyw miejsca przeszczepienia w mézgu na przezycie przeszczepu. Prekursory
glejowe (GRP) (3x10°), transfekowane lucyferaza, wstrzyknigto do istoty bialej (forceps
minor; FM) lub istoty szarej (prazkowie; STR). Jako biorcéw uzyto myszy z niedoborem
odpornosei (rag2-/-) lub immunokompetentnych myszy BALB/c. Rezonans magnetyczny
(MRI) potwierdzil, ze komoérki zostaly precyzyjnie zdeponowane na wybranych
wspbtrzednych.  Zywotno$é  przeszczepu  oceniano nieinwazyjniec  obrazowaniem
bioluminescencyjnym (BLI) przez okres 16 dni. Niezaleznie od miejsca implantacji,
wszystkie przeszczepy (n = 10) zdeponowane u zwierzat z niedoborem odpornosci wykazaty
doskonate przezycie. Natomiast zwierzeta immunokompetentne akceptowaly tylko
przeszczepy w lokalizacji STR (n = 10), podczas gdy wszystkie przeszczepy FM byty
odrzucane (n = 10). W celu zbadania czynnikéw, ktére doprowadzity do odrzucenia
przeszczepéw FM, z akceptacja przeszczepow STR, inna grupa zwierzat (n = 19) zostala
usmiercona w okresie ostrego odrzucania, w dniu 5. Obrazowanie fluorescencji w bliskiej
podczerwieni za pomoca sondy IRDye (800CW-glikol polietylenowy) wykazato podobne
zaburzenie bariery krew-mézg w obu lokalizacjach przeszczepu. Morfologiczny rozkiad
przeszczepéw FM byt cylindryczny, réwnolegly do sladu igtowego, podczas gdy komorki
przeszczepione do STR gromadzily sie wzdluz granicy STR i ciala modzelowatego.
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Stwierdzono istotnie mniejszg infiltracje zaréwno wrodzonych, Jjak i adaptacyjnych komérek
odpornosciowych w przeszczepach STR, szczegélnie wzdhz granicy miedzy cialem
modzelowatym i prazkowiem. Zgodnie z zaprezentowanymi obserwacjami, z uwagi na fakt,
iz przezycie alloprzeszczepéw zalezy od miejsca transplantacji, nalezy zawsze bra¢ pod
uwage anatomiczne wspétrzedne celu przeszczepu, gdyz moga one decydowaé o powodzeniu
lub niepowodzeniu terapii.
c.5) Jablonska A, Shea DJ, Cao S, Bulte JW, Janowski M, Konstantopoulos K, Walczak
P. Overexpression of VLA-4 in glial-restricted precursors enhances their endothelial
docking and induces diapedesis in a mouse stroke model. Journal of Cerebral Blood
Flow & Metabolism 2017:271678X17703888.

Niedokrwienny udar mézgu jest jedna z najczestszych choréb neurologicznych.
Ze wzgledu na brak skutecznego leczenia, od lat rozwazane jest zasosowanie przeszczepow
komérkowych. W przesziosci najwigkszy nacisk kladziono na zastgpowanie zniszczonych
komérek neuronalnych, jednak badania ostatnich lat wykazaly, ze utrata oligodendrocytéw
po udarze jest jedng z gléwnych przyczyn wtérnego uszkodzenia. Glejowe komorki
progenitorowe (GRP) maja potencjal roznicowania do dojrzalych oligodendrocytéw
i wytwarzania ostonki mielinowej. W przypadku udaru, gdzie uszkodzenie wtérne nastepuje
bardzo szybko, konieczne jest zastosowanie metody przeszczepu, pozwalajacej na szybkie
dostarczenie komoérek do calego obszaru uszkodzonej tkanki. Celem tej pracy bylo
sprawdzenie, czy nadekspresja Very Late Antigen-4 (VLA-4) przez modyfikacje komoérek
GRP zwigksza ich adhezj¢ do powierzchni §rédblonka naczyn mézgowych w obszarze udaru
w modelu mysim. Mysie GRP byly ko-transfekowane plazmidami DNA kodujacymi
podjednostki VLA-4 (a4, B1). Zdolno$é adhezji i migracji oceniano za pomocy testu
mikroprzeplywowego. Obrazowanie in vivo adhezji i zasiedlania komérek po wlewie
dotgtniczym wykonano przy uzyciu mikroskopii dwufotonowej w mysim modelu okluzji
srodkowej tetnicy mézgu (MCAO). W poréwnaniu z kontrolnymi GRP, transfekcja GRP
VLA-4  skutkowata wyzszg adhezja w testach in vitro przy uzyciu  komor
mikroprzeptywowych, pokrytych VCAM-1. Ponadto, komérki VLA-4 + GRP wykazywaly
Wyzsza migracj¢ w odpowiedzi na gradient chemotaktyczny. Po infuzji dotgtniczej, komorki
VLA-4 + GRP przylegaly do naczyn krwionosnych, a ich liczba byla trzykrotnie wigksza
wporéwnaniu do kontrolnych GRP. Obrazowanie wiclofotonowe potwierdzito,
ze nadekspresja VLA-4 zwigkszata skuteczno$¢ adhezji GRP i prowadzila do ich diapedezy,
a komorki integrowaly si¢ z uszkodzona tkanka mézgowa. Podsumowujac, ta praca stanowi

kolejny wazny krok, ktéry w niedlugim czasie pozwoli na bezpieczne i skuteczne
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zastosowanie dotgtniczych przeszepéw komoérkowych do leczenia udaru mézgu i innych
chorob neurologicznych.

¢.6) Lyczek A, Arnold A, Zhang J, Campanelli JT, Janowski M, Bulte JW, Walczak P.
Transplanted human glial-restricted progenitors can rescue the survival of
dysmyelinated mice independent of the production of mature, compact myelin.
Experimental Neurology 2017 May;291:74-86.

Zaburzenia dysmyelinizacyjne os$rodkowego ukladu nerwowego (OUN), okreslane
réwniez jako leukodystrofie, zwigzane sa z dziedzicznymi mutacjami genetycznymi,
wplywajgcymi glownie na komoérki glejowe i ich zdolno$é do tworzenia mieliny. Zaburzenia
te wigzg si¢ z powaznymi konsekwencjami neurologicznymi objawiajgcymi sie zazwyczaj
we wezesnych etapach rozwoju. W zwiazku z tym, strategie terapeutyczne, majace na celu
wezesne zastgpienie patologicznych komoérek glejowych egzogennymi odpowiednikami
stanowia atrakcyjng opcje terapeutyczna. Pozytywnemu efektowi transplantacji glejowych
komérek progenitorowych, zaobserwowanemu w leczeniu choréb istoty bialej przypisuje si¢
obecnie tworzenie nowej mieliny. Korzystajac z obrazowania metoda rezonansu
magnetycznego (MRI), wykazaliSmy, ze wynik terapeutyczny w mysim modelu
leukodystrofii (shiverer mouse) jest zalezny od stopnia migracji komorek, ale nie od
obecnosci dojrzatej i zwartej mieliny. Ludzkie lub mysie prekursory glejowe (GRP) zostaly
przeszczepione do noworodkéw myszy rag2 - / - shiverer i poddane obserwacji przez ponad
rok. Wykazano, iz mysiec GRP wytwarzaly dojrzalg mieline, co potwierdzono przy uzyciu
wielo-parametrycznego MRIL. Mimo to, wykazywaly one ograniczong migracje i co wazne,
przeszczep nie skutkowal przedhuzeniem dlugosci zycia zwierzecia. W przeciwienstwie
do poprzednich, ludzkie GRP migrowaly intensywnie i znaczaco zwigkszaly przezywalnosé
zwierzgt, jednak produkcja dojrzalej mieliny nie wystepowala az do czasu 46 tygodni
po przeszczepie. Wyniki te sugeruja, ze ludzkie GRP moga przedtuzy¢ przezycie
przeszczepionych myszy typu shiverer, nawet przed wytworzeniem dojrzatej mieliny, podczas
gdy mysie GRP nie przedluzaja przezycia zwierzat pomimo wczesnej obecnosci dojrzalej
mieliny. Ten paradoks sugeruje, ze przeszczepione GRP zapewniaja korzysci terapeutyczne
poprzez procesy biologiczne, inne od tworzenia dojrzalej mieliny zdolnej do przyspieszania
szybkiego przewodnictwa nerwowego, kwestionujac obecny dogmat o podstawowej roli
mielinizacji w odzyskaniu funkcji osrodkowego uktadu nerwowego.
¢.7) Walczak P, Wojtkiewicz J, Nowakowski A, Habich A, Holak P, Xu J, Adamiak Z,
Chehade M, Pearl MS, Gailloud P, Lukomska B, Maksymowicz W, Bulte JW, Janowski

M. Real-time MRI for precise and predictable intra-arterial stem cell delivery to the
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central nervous system. Journal of Cerebral Blood Flow & Metabolism 2017
Jul;37(7):2346-2358.

Terapia komérkami macierzystymi w leczeniu zaburzefi neurologicznych osiagneta
decydujacy punkt, gdyz skuteczno$¢ i znaczacy efekt terapeutyczny wykazano w kilku
modelach choréb neurologicznych w matych zwierzetach. Kliniczne zastosowanie terapii
komoérkami macierzystymi jest uzaleznione od pokonania wyzwania, jakim jest skuteczne
dostarczanie komoérek do ludzkiego moézgu, ktérego objetosé jest okoto 1000 razy wigksza niz
w przypadku myszy. Jak wykazaliSmy w poprzednich pracach, wstrzykniecie dotetnicze daje
szanse szerokiej dystrybucji komérek w obrgbie lezji, jednakze uzyteczno$¢ przeszczepow
dotgtniczych  jest  skomplikowana przez  nieprzewidywalnosé biodystrybucji.
Ta nieprzewidywalnos¢ i zwiazany z nig skomplikowany system unaczynienia mézgu i gra
naczyniowa, przez co terytorium naczyniowe poszczegdlnych tetnic moézgowych ulega
dynamicznym zmianom. Dodatkowym problemem s3 réwniez obawy dotyczace
bezpieczenistwa tychze procedur, gdyz wykazano, iz nadmierna koncentracja komérek
prowadzi do mikroudaréw. Wobec tego naszym celem jest podkreslenie w obecnej pracy
faktu, ze dynamiczne sekwencje MRI moga by¢ uzyte do wizualizacji dystrybucji tkankowej
superparamagnetycznego $rodka kontrastowego podanego przez cewnik dotetniczy. Technika
ta wykonana zostala na kilka sekund przed podaniem komérek macierzystych, co pozwala
na dokladne przewidywanie ich biodystrybucji. Ponadto, podobna technika dynamicznego
MRI umozliwia wizualizacje akumulacji wstrzykiwanych komérek w czasie rzeczywistym,
dajgc mozliwos$¢ natychmiastowej interwencji w przypadku niepozadanej biodystrybucji lub

ich nadmiernej akumulac;ji.

4. Oméwienie pozostalych osiagni¢é naukowo - badawezych

Dorobek Naukowy Ogétem (na dzien 15.11.2017 r.)
Autorstwo w 109 publikacjach naukowych
74 Prace oryginalne
22 Opublikowane abstrakty konferencyjne
10 Prace przegladowe
3 opublikowane Rozdziaty w ksigzkach
Index Hirsha: ISI=30; Google Scholar=35
Liczba cytowan: ISI=3217; GoogleS cholar=4772
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