RAPORT
C. OPIS MERYTORYCZNY ZREALIZOWANYCH ZADAN:

1. Omowienie stanu wykonania zadan i ich zgodno$ci z planem i harmonogramem prac wraz
z okre$leniem prowadzonej dziatalno$ci badawczej lub powigzan z nauka, ktérych
finansowanie dotyczyto, oraz z podaniem informacji, w jaki sposob zrealizowane zadania
wspomogly te dziatalno$¢ lub jakie byty ich zwiagzki z nauka.

XV konferencja pt. ,,Biogenic Amines and Related Biologically Active Compounds”
zorganizowana przez Polskie Towarzystwo Badan Nad Histaming wespot z Zakladem
Biochemii Hormonow Uniwersytetu Medycznego w Lodzi odbyta si¢ w dniach 23 - 25
pazdziernika 2014 r. w Lodzi, w hotelu Ambasador Centrum i byla prowadzona w jezyku
angielskim.

W konferencji aktywnie uczestniczyto 42 naukowcéw z osrodkow polskich i
zagranicznych. Polska nauke reprezentowali koledzy z CMUIJ, IBMPAN, LUM, SLUM,
UML i WUM. Wsrdéd zaproszonych spoza Polski byli uczeni z Europy, Stanow
Zjednoczonych Ameryki oraz Japonii: Honorowy cztonek PTBH, Prof. Madeleine Ennis,
The Queen's University of Belfast, Nothern Ireland, UK; Assist. Prof. Maria Beatrice
Passani, Department of Pharmacology, University of Florence, Italy; Dr Nicholas Carruthers,
Janssen Pharmaceutical Research & Development, San Diego, USA; Prof. Pertti Panula,
Neuroscience Center and Institute of Biomedicine, University of Helsinki, Finland; Prof.
Holger Stark, Heinrich Heine University of Duesseldorf, Germany; Prof. Satoshi Tanaka,
Okayama University, Japan.

Podczas konferencji przedstawiono: inauguracyjny wyktad konferencyjny (Dr N.
Carruthers), 5 wyktadow na zaproszenie (pozostali goscie zagraniczni), 6 wyktadow i1 13
komunikatéw zjazdowych.

Oficjalnego otwarcia Konferencji w dn 23 pazdziernika dokonali prof. W. Agnieszka
Fogel, prezes PTBH oraz prof. Jurek Olszewski, Dziekan Wydziatu Wojskowo-Lekarskiego,
reprezentujagcy Wiadze UM w Lodzi.

Wyktad konferencyjny nt “Discovery and Characterization of Selective Orexin Receptor

Antagonists” wygtlosit Dr Nicholas Carruthers z USA. Wyktad poprzedzito przestawienie

badacza i jego dokonan na polu naukowym, przez Prof. WA Fogel.

Dr Carruthers zaprezentowat bardzo interesujgce wyniki badan in vivo, $wiadczace o
udziale uktadu oreksynowego w istotnych, ztozonych f-kcjach organizmu. Oreksyna
(neuropeptyd) za posrednictwem receptorow OXIR moze wpltywaé na stany emocjonalne,

takie, jak: panika i lgk, za$ za posrednictwem OX2R, na dtugos$¢ snu. Selektywni antagonis$ci



tych receptorow moga odegra¢ wazng role w terapii schorzen emocjonalnych i zaburzen snu.
Po pytaniach do prelegenta i ozywionej dyskusji, uczestnicy udali si¢ na uroczysta kolacje.

Pierwsza sesja w dn. 24 pazdziernika poswigcona byta roli i funkcji histaminy w
osrodkowym uktadzie nerwowym. Rozpoczeta ja btyskotliwym wyktadem pt ,,Wiele twarzy
histaminy w behawiorze” dr MA Passani, a w kontynuacji ustyszeliSmy ciekawg prezentacje
w wykonaniu innego zaproszonego goscia, Prof. P. Panuli, o interakcji uktadow
histaminergicznego z dopaminergicznym. Sesj¢ uzupelnialy dwa polskie wyktady — w
wykonaniu prof. Jerzego Jochema (SLUM) i dr Magdaleny Kurnik (CMUJ). Prof. Jochem
przyblizyt role neuropeptydu Y w szoku hipowolemicznym, dr Kurnik zagadnienia zwigzane
z wpltywem salsolinolu (produktu kondensacji aldehydu dihydroksyfenylooctowego z
acetaldehydem) na reakcje zapalne w uktadzie nerwowym.

Kolejng sesj¢, z jej gtownym motywem: uktad amin biogennych jako cel terapii,
otworzyl wyktad prof. H. Starka (HHU, Duesseldorf). Z badan Zespotu Prof. Starka wynika,
7ze zsyntetyzowane przez ten osrodek nowe zwiazki agonistyczne do receptora D3 moga
odegrac istotng rol¢ w terapii choroby Parkinsona.

Nastepne 4 prezentacje dotyczyly terapeutycznego wykorzystania ligandéw receptorow
histaminowych H3, a przedstawiali je koledzy z osrodkow todzkiego i krakowskiego (dr dr
Staszewki, tazewska, Mogilski, Latacz). Obecno$¢ heteroreceptorow H3 na neuronach
cholinergicznych, adrenergicznych, serotonergicznych, gabaergicznych i innych, sugeruje, ze
antagoni$ci/agonisci tych receptoréw moga modulowac¢ wiele funkcji w OUN, od choroby
Alzheimera, po narkolepsje 1 otytos¢.

Interakcje histaminy z receptorami H4 przyblizyly 2 kolejne wystapienia. Pokazano, ze
histamina za posrednictwem reptorow H4 moze modulowaé funkcj¢ eozynofilow (Grosicki 1
in.), a takze, iz przeciwbolowe dzialanie ligandéw receptora H4 histaminowego wymaga
posrednictwa receptorow opioidowych (Rzodkiewicz i in.).

Tematyka III sesji skupiala si¢ wokot komorki tucznej. Sesje otworzyt wyktad prof. M
Ennis, pokazujacy zaangazowanie komorki tucznej nie tylko w chorobach alergicznych, ale
takze w chorobach immunologicznych, produkcji cytokin, sekrecji §luzu, dziataniu
bakteriobojczym. Po wyktadzie byty jeszcze 4 wystapienia.

Dr Piotr Witczak przedstawil dowody na to, ze komoérka tuczna bierze udziat w
zwalczaniu infekcji wirusowych wytwarzajgc interferon typu I i uruchamiajac mechanizmy
obronne ukladu immunologicznego. Na przyktadzie komorki z jamy otrzewnej szczura
pokazano, ze komorka tuczna wykazuje ekspresje genéw dla obydwu typdw receptoréw dla
cysteinyloleukotrienbw, CYSLTR1 i CYSLTR2 oraz receptora 17 metabotropowego



(GPR17). Biatka te posredniczg w prozapabadania Inym dziataniu leukotriendw LTC4, LTD4
oraz LTEA4, w takich chorobach jak astma, zapalenie stawow czy tuszczyca. Zasugerowano,
7ze powstajace heterodimery wymienionych receptorow moga modulowaé ekspresje
receptorow dla cysteinyloleukotriendbw (Wodz i in.). Z kolei badania tozysk ludzkich
ujawnity, ze lokalna ekspresja receptoroOw dla czynnika wzrostu $rédbtonka naczyniowego i
tozyskowego czynnika wzrostu podlega upregulacji w warunkach hipoksji. Przy niskich
stezeniach hemoglobiny we krwi matczynnej obserwowano wigksza gesto$¢ sieci naczyn
krwiono$nych tozyska (Stangret i in.). Ostatnia prezentacja tej sesji dotyczyta ekspresji
gendw dla kinin - lokalnych mediatorow reakcji zapalnej, w komérkach kanalikow
proksymalnych nerki pod wptywem amfoterycyny B- leku przeciwgrzybiczego, o dziataniu
nefrotoksycznym. Stwierdzono zmieniong ekspresje 5 gendéw kodujgcych 7 transkryptow
zwigzanych ze sciezkami sygnalowymi uruchamianymi w komorkach przez aktywowane
receptory dla kinin.

Czg$¢ naukowa tego dnia zakonczyla dyskusja przy posterach. Sobotnie obrady
zogniskowane byly na procesach nowotworzenia. Zainaugurowatl je wyktad prof. S. Tanaki.
Badacz starat si¢ wyjasni¢ jaki jest, i na czym polega, mechanizm dziatania histaminy, tj czy
histamina hamuje, czy tez pobudza rozwdj nowotworu. W zastosowanym modelu guza
syngenicznego u myszy Balb C histamina stymulowata tworzenie interferonu gamma, a w
efekcie tym posredniczyt receptor histaminowy H4. Z kolei dr Wagner przedstawit efekty
kwasu mlekowego (izomeru D i L) na wzrost komérek nowotworowych kilku linii
wywodzacych si¢ z rakdw szyjki macicy oraz chtoniaka ludzkiego. Byly one zaréwno
skutkiem dzialania poprzez receptor HCAl jak i oddziatywan poza receptorowych. W
kolejnych doniesieniach pokazano, ze komorki nowotworowe, wyizolowane z wysigku
otrzewnowego pobranego od pacjentek z nowotworem jajnikow, wstrzykniete myszom
wywotywaty znaczace podwyzszenie wskaznika angiogenezy. Wysiek zawieral znaczace
stezenia IL-8 i VEGF (Gawrychowski i inni). Dalej, w rakach blony §luzowej macicy
stwierdzono znaczace obnizenie aktywnosci gendw zwigzanych z biosyntezag melatoniny i
receptoréw dla melatoniny, korelujgce ze stopniem ztosliwosci raka (Jeda i in).

Sesje zamknely wystgpienia dotyczace in vitro efektow Amfoterycyny B,
wspomnianego wczesniej leku przeciwgrzybiczego 0 dziataniu nefrotoksycznym. Zwigzek
ten wplywal na ekspresje genow zwigzanych z komorkowa sygnalizacjg TNF 1 serotoniny
(Gola i inni), obnizat ekspresje genu RGS4 wplywajacego na aktywnos¢ receptora
melatoninowego MT2 (Sikora i inni) oraz obnizat ekspresje receptora histaminowego H1 w

komoérkach kanalikow proksymalnych nerki (Kruszniewska-Rajs i inni).



Po ogo6lnej dyskusji prezes PTBH podzickowata wykladowcom i stuchaczom i zamkneta
konferencje.

Konferencja zostata zorganizowana zgodnie z zamierzeniami przedstawionymi w umowie nr
1149/P-DUN/2014.

Sktad Komitetu Naukowego i Organizacyjnego XV Konferencji Polskiego Towarzystwa
Badan nad Histaming:

Wiestawa Agnieszka Fogel (L6dz), Przewodniczaca

Anna STASIAK (L6dz), Jerzy JOCHEM (Bytom), Dariusz SZUKIEWICZ (Warszawa),
Barbara SKRZYDELO-RADOMANSKA (Lublin), Krystyna SASIAK (Lo6dz)

Zjazd umozliwil bezposrednia wymian¢ informacji naukowej migdzy uczestnikami,
przyczynit si¢ do zacie$nienia i/lub nawigzania $cislejszych kontaktow migdzynarodowych.
Kilku mtodym naukowcom umozliwil pierwsze w zyciu wystgpienie konferencyjne w obcym
jezyku (angielskim).
W towarzyszacych imprezach kulturalnych goscie zagraniczni zapoznali si¢ z polska kultura,
sztuka 1 tradycjami.



