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1. STRESZCZENIE

KoenzymQ (Q) jestkluczcowym QR QLNLHP HOHNWURQYZ Z PLWRFKRC
oddechowym oraz ZD*Q\P SU]JHFLZXWR®HROQDMAFHYP SU]JHG XV]NRG
oksydacyjnymi,obecnymZH ZV]\VWNLFK E aRQ0rieKstiriy Rngtdukiowany Q
(ubichinol, QHz) zapobiega powstawaniu wolnych @QLNy]Z GUXJLHM VWURQ\ Q
redukcja Q prowadzi do tworzenia rodnika semichinonowégoG FHJR (UyGaHP SRZVW
reaktywnych form tlenu (RFT)v aD FWXdddechowyn NWyUH PRJ SHBIRADG]LU G
oksydacyjnego XVINRG]H RNV\GDF\MQ\FK

Celem ninHMV]HM UR]JSUDZ\ GRNWRUVNLHM E\aR ]JEDGD
mitochondrialnych RFT (mRFT) ze stopniem redukcjimitochondrialnegoQ (mQ) w
ZDUXQNDFK IRVIRU\OXM F\FK SRGF]DV VIOWH LSOSHR R1L\M\R
SUDF\ E\4\ PLWRFKRQGULD L]JRORZDQH ] NRPYUHN RUJDQ
Acanthamoeba castellanD WDN*H U yszQbraWW QN &XFD i ZyWU s¥&D FH
izolowane z nich mitochondria:\NRU]J\VWDQLH Uy*QAFKUWRQIBPIQLWNDQH
]ZLHU] F\FK RUD] EDGDQLH ZS4\ZzX WUHQLQJX Z\WU]J\PD&R F
mitochondriainympR]ZROL&aR QD V]JHURN ZLHORZBR]DRABZ S DR®XON

MRFT z poziomem redukcji mQ.

Przeprowadzona mitochondriachA. castelanii V] F]H Jyalz#® kinetyczngo
raz pierwszySRND]DADSURGXNFMD P5)7 MHVW EH]SR UHGQL IXQN
=ZL NVJHQLX SR]JLRPX UHGXNFML P4 WRZDU]\V]\ ZL NV]D
ZDOH*QR iU WZR 0d po@idniu redukgji m@est Uy *QDGEPIXUYJ XWOHQLDM F
mQH., tj. drogi cytochromowej (kompleks 1l i 1V) orazdksydazy alternatywnej
Zaproponowano *H SR]JLRP UHGXNFML HQGRJHQQHM SXOL P4 PR*H
SR]ZDODRVFDF R Z Dnity p@xié@ik Brodukcji RFT w mitochondriach.

1DVWDbadanod SA\WUHQLQJX Z\WU]J\PDaR FhRFZ 8 RS QIDWSHUR G
tkankowej i PLWRFKRQGULDOQHM SXOL%BGDMaDVIBEDZ 4WUHQ
Z\WU]\PDaR FAL RRAXFDFK Wk#&ZpkdJ®RGZURWXODBEMNMJI 4 QD SRI]LRF
WNDQNRZ\P L PLWRFKRQGULDOQ\P =ZL NV]JHQLX SR]LRPX
NRPYUNDFK SaXF WRzDU]J\V]\a VSDGHN P4 MDNR QR QLND H
PLWRFKROQGRZPEL] F ZUD] ] LQQ\PL JPLDQDPL QD SR]JLRPLH 8

zmniejszenia produkcji mMRFT.



Po raz pierwszypadano]PLDQ Z SURGXNFML P5)7 NWyUD QDVW S)
z ZDUXQNYZ QLHIRVIRU\OXMREYFRUGRXMDRURRONY ZPLWRFKRQGL
WNDQHN V]F]XUD R Uy*QHM |JDZDUWR FL JUHGXNRZDQHJR
zaproponowany przez nas nowgrametft. NRQWURO RGGHFKRZ rEJJRGXNFM
pokazuje zakresmianprodukcji mRFT podczas funEMRQRZDQLX PLWRFKRQGULYZ
RGGHFKRZ\ QLH MHVW KDPRZDOQ\ Sy*QLFH REVHUZRZDQ'
mitochondrach Z ZLHONR FL SXOL JUHGXNRZDQHJR 4 Z W\P P4
SR]JLRP\ SURGXNFML P5)7 D ]DWHP PR dwani¥ helxiadikoivablyy *QH ]LC

Q jako przeciwutleniacz.

%DGDM RUIKBQLADJIX Z\WU]J\PDAR FLRZHJR QDnRFZ@®UWR U 4
tkankach szczura .G X*\PDSRWU]JHERZDQLX QD HQHUJL WM Z VH
stwierdzongp *H WUHQLQJ PR*H LQOQGXRRZADA( WNQQWRRZ L PLWRI
]ZL ]DQ ] 4 G]LD4DM F\P MDNR SU]JHFLZXWOHQLDF] L QR QLN
2EVHUZRZDQH SR WUHQLQJX J]PLDQ\ Z SURGXNFML P5)7 Z
WNDQHN PRJ E\U ]ZL ]DQH JH JPLUDOFOPL 2 RDMN\WAWEEFRDGNG Wy Z
systemufosforylacji oksydacyjnepraz jego molekularnej organizac) DN U y|ZOQUHHONR FL
SXOL XWOHQLRQHJR P4 G]JLDADM FHJR MDNR QR QLN HOHNV

\QLNL SUDF\ GRNWRUVNLHM SRGNUH ODM LVWRWQ |
PLWRFKRQGULDOQ\P 4D FXFKX RGGHFKRZ\P RUD] MDNR NRP
SURGXNFML P5)7 |[DOH*\ RG VIHUHJX Z]DMHPQLH SRZL ]DQ\I
poziom relukci mQ P LQ RG LOR FL 4 Z PLWRFKRQGULDFK L WND
RGGHFKRZHJR Z W\P V]ODNylZ XMGBHKNXM M\FKFR4P D-r WDN*H S|
oksydacyjnego. Homeostaza redoks mQ jest kluczowym czynnikiem w modulowaniu

produkcji mRH.



2.ABSTRACT

Coenzyme Q (Q) is a key electron carrier in the mitochondrial respiratory chain and an
important antioxidant against oxidative damage, present in all cell membranes. On the one hand,
reduced Q ybiquinol, QH) prevents theformation of free radicals, on the other hand,
incomplete reduction of Q leads to the formation of a gamone radical, which is the source
of reactive oxygen species (RG8)mationin the respiratory chaimesulting inoxidativestress

and oxidativedamage

The aim of this dissertation was to investigate the relationship between the production
of mitochondrial ROS (lROS and thereduction level of mochondrial Q (mQ) under
phosphorylating (during ATP synthesis) and nonphosphorylating condiliotiss study we
used mitochondria isolated frothe unicellular organism, amoelfscanthamoeba castellanii
as well as various rat tissues, ,ileng, brain, heart and liver, anditochondriaisolated from
them. The use of various organisms, various animsili¢s and the study of the impact of
endurance training at the tissue and mitochondrial levels allowed for a broad]enllti

analysis of the relationship between @Rproduction and the mQ reductitevel.

A detailed kinetic analysis iA. castellaniimitochondria showed for the first time that
mMROS production is a direct function of the mQ reduction level. Increasing the level of mQ
reduction is accompanied by greater production ofd8Rnd vice versa. The dependence of
MROR formation on tle mQ reduction level is different for two m@dxidizing pathways,

i.e, the cytochrome pathway (complex Il and IV) and the alternative oxidase pathway. It has
been proposed that theductionlevel of the endogenous mQ pool may be a usefubrterto

edimate the total level of ROS production in mitochondria.

The effect of endurance training on MRproduction was then investigated in terms of
tissue and mitochondrial Q pools, especiallyQ¥When examining the effect of endurance
training in rat lung, Qvas shown to be inversely regulated at the tissue and mitochondrial
levels. The increase in the level of Q as an antioxidant in lung cells was accompanied by a
decrease in mQ as an electron carrier in the mitochondrial respiratory chain, leading (ddong wi

other changes at the level of the respiratory chain) to a decreaséis pnéuction.

For the first time, the change in @S production, which occurs as rasult of a
transition from nophosphorylating conditions to phosphorylating conditions in the
mitochondria of various rat tissues with differenhtent ofeduced mQ, was investigated. This

change, illustrated by proposed new parameter,respiratorycontrol of ROSproduction
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(RCRro9), shows the extent of changes in mROS production during mitochondrial function
when the respiratory chain is not inhibited. The differences observed in rat tissues and their
mitochondria in reduced Q pool size, including mQ, reflect different levels &f$pRoduction

and may therefore indicate a different need for reduced Q as an antioxidant.

By examining the effect of endurance training@oontent and the formation of narS
in rat tissues with high energy requirements, irethe heart, liver and bmaj it was found that
training can induce a different tissue and mitochondrial response associatedagiithg@s an
antioxidant and an electrararrier in the chain respiratory. The changes imfO8Rroduction
in the mitochondria of individual tissues @lpged after training may be related to changes in
the activity and amount of individueabmponent®f the oxidative phosphorylation system and
its molecular organizatioras well as the size of the oxidize®Q pool, acting asraelectron

carrier in the rgsratory chain

The results of the presented dissertation emphasize the important role of Q as an electron
carrier in the mitochondrial respiratory chain and as a cellular antioxidant. The levielQ m
production depends on a number of interrelated fadtaat affect the level of mQ reduction,
including the amount of Q in mitochondria and tissues, the activity of the respiratory chain
(including mQH-oxidizing and m@educing pathways), and the level of oxidative stress.

Redox homeostasif mQis a key &ctor in modulating mRS production.
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4. WPROWADZENIEI CELE PRACY

Koenzym Q(Q) MHVW UR]SXV]F]DOQ Z WAaXV]F]DFK F] VWHF]
EARQDFK NB&yUQIEH ZHZQ WU]J]QHM EARQLH (DMinMRFKRQGUL
Jarmuszkiewicz 2019) Zredukowana forma Q (ubichinoQH. MHVW ZH3FRQRZ\P
SUJHFLZXWOHQLDMNWRUWRUNRPYRNM\GDFM OLSLGyZ L ]DSRELH
PRG\ILNDFMRP ']lgwod&abyanHhewolne rodniki, w tymreaktywne formy
tlenu (RFT) QH2 regenerujeinne SUJHFLZ XW OH Q L DtaRikl jak wtddritng UEFcizy
ZLWDPLQD & RUD] G]LDaD EH]SR UHGQLR (RETZRIGIGHK NRVG G L
MH L QHXVEBD@UH XM IKQWHUHVRZDQLH ]DVWRVRZDQLHP 4 L N\
leczeniu] DEXU]JH NWyU\FK GRVKRR&kEytadgnych.

Mitochondrialny Q (mQ) jest kluczcowymQLHELDARRZORNLHP HOHNWU
4D FXFKD RGGHWKRZMNFRHVWQLF]\ & rSitodRdBdinch Domirfiak3d
Jarmuszkiewicz 2019) 1LHSHA&QD UHGXNFMD Powstapid Rrdddia] L.  GR
semichinoowego (QHJ NWyU\ ZFW Rd&alcjF z tlenem tworzy anionorodnik
ponadtlenkow (O:H*E G F\ SUHNXU VR UBaen@Q@QVAKNR) DR QLN HOHNWL
4D FXFKX RGBH]EXRZAPY R ZPHUDR GrixitdRdmdrialnyctRFT(MRFT), NWy U H
SRZVWDM MDNR S uWwkR@GHINW teRdREGQ \ub w warunkach stresu
RNV\GDF\MQHJR :]JPRMREJCPBURGXYREMO]LU GR XVINRG]JH RN
NWyUH OH* X SRGVWDZ VWDU]JHQLD VL NRPyUHN F]\ VIHUHJ
F] VWHF]HN V\3QDBRZ\FK PLHMVFD SURGXNFML P5)7 XZD*DQ
mitochondrialnegopa D FXFKIK RLGHGHRF SUJHGH ZV]\VWNL P aDRPSHXKHDN V\
]1ZL 1DQH (koRdeksy lill). %LRU F SRG XZDJ LQQH PLWRFKRQGUL
P4 MHVW EH]SR UHGQLR ]DDMREDZ RRAWRIN\UAH M\KZ R UHMQ/IFDFK ZL *
tj. w trzechmiejscach reduki F\ F K[kBmpleksu I (b), mitochondrialnej dehydrogenazy
glicerolo-3-fosforanu (Go) i dehydrogenazdihydroorotanowj (Dq)] orazw jednymmiejsal
utleniania mQH kompleksu 111 (Illgo). Zmiany w poziomienQ PRJ ZSa\ZBURXDXNFM
mRFT D WDN*H QD DNW\ZQR 0 4D FXFKD RGGHFKRZHJR L Z
oksydacyjnej (OXPHOS) FR PR*H VNXWNRZDU FKRUREDPL -PLWRFKI

naczyniowymj neurodegeneracyjnynszy miopatiami

“"RPLQLDN . -DUPXV]NLHZLF] : a mitochéndtigitégdR®enkyFiju Q
(Different faces of the mitochondrial coenzyme. @B RV W S\ % L(RdvahEEB Lk
Biochemistry 65(4) 271277.



&HOHP QLQLHMV]HM UR]JSUDZ\ GRNWRUVNLHM E\aR ]ED
VWRSQLHP UHGXNFML 4 Z PLWRFKRQGULDFK Z ZDUXQNDEFK |
niefosforylujacych(przy braku syntezy ATP) ODWHULDAHP X*\W\P Z SWDF\ E\a\
LIRORZDQH ] NRPYUHN RUJDQL]PX Mih@B@RAsHaPoasiNIRZ HIR L
SXEOLNDFMD D WDN*H Uy*QH W N DIQN W V@&EXdban®\zM SaXxXF
nich mitochondria (Publikacje-2).

UDPDFK SUDF\ UHDOL]RZa@&RIapd2e/ W SXM FH ]DG
1) zZEDGDQLH SRZL ]|DQLD SRPL G]\ SURGXNFM P5)7 D SR]L
mitochondriach ameb. castellaniSU]J\ Uy*Q\P SR]JLRPLH ]DDQJD*RZDQLD ¢
MmQ NRPSOHNVX ,, RUD] GU ywJtjXxwdD¢ytQdhidibwie) Ekkmpleksu Il i
I\V) oraz oksydazy alternatywnej (AOX) (Publikacja 1),

JEDGDQLH DGDSWDFML PLWRFKRQGULYZ S&aXF V]F]XUD ¢
VIF]HJYOQ\P XZ]JO & W hadigni¢4iQ ] Produikcji mRF{Publikacja 2)

JEDGDQLH SRPL EQLZDWZDthRPFRaAMMNW\ZQR FL ELRHQHUJEL
mitochondriyZZ WNDQNDFK V]F]XUD R Uy*QHM ]DXIW WAR F4X FIDHF®
Py]JX Z WU R KERuHlikacje B)U F X

4) zbadaniews 4\Z WUHQLQJX Z\WU]J\PDAR FLRZHJR QD VWDQ UHGF
szczura na poziomie tkkowym i mitochondriDOQ\P Z SRZL ]DQLX ] SURGXN
(Publikacja 4).



5. PODSUMOWAN, ( :<1,.1:

Publikacja 1:

Dominiak K, Koziel A, JarmuszkiewicAN (2018) The interplay between mitochondrial
reactive oxygen species formation and the coenzyme Q reductiorRedelx Biology 8, 256
265 (IFsy 12,038)

W pracytej badano SRZL ¢B@RIPL &]\E N Rpredukcj H.O2 a poziomem
redukcji mQ (mQ9) w mitochondriach amebyA. castellan SU]\ Uy*Q\P SR]LRPL
]DDQJD*RZDQLD GURJdehydayenisizy MurbztyManewé&pmpleksu 1) oraz
GUyJ XWOHQ LD ity drogr ¢ytaelFemowej (kompleks 111 i 1V) oraz AQXPozom
redukcji mQ(mMQH/mQtot) E\a ]ZL Npopx€xstopniowe hamowani® NW\ZQR FL GUYy.
XWOHQLMM BWFIK R*\FLX LQKLELWRUyYyZ NRRE omplakaulV,,, DQW\
(cyjanku), AOX (kwasu benzohydroksamowego, BHAM)p OXPHOS tj. syntazy ATP
(oligomycyny) i translokazy ATP/ADP(karboksyatraktylozydu, CATR Z kolei poziomu
redukcjimQ E\&R E Q L wDwniku stopniowegoKDPRZDQLD SU]JHSa\ZX HOHNW
kompleks I SU]J\ X*\FLX P Oh&Rv@abhiBdgpoyi redukX M FidMiub VWRSQLRZ
VW\PXODFM DNWWQWRCHIDM E ZDUXQNDFXDMRASAK Z REHFQR
karbonylocyjankep-trifluorometoksyfenylohydrazonu (FCCP) (aktywacja drog
cytochromowe)) lub podczasaktywacji AOX przez GMPMierzono poziom redukcji mQ
(mMQH/MQtot) L V]V\ENR U VAZORW RENQIHD ORDQU KR ND FK ] X*S R MWH QY ONHIDAEXX
EARQRZHURPLWRFKRQd@dgnd : SUJ\SDGNX EDGDQLD ]DDQJD*R
F\WWRFKURPRZHM Z SURGXNFM P5)7 RWU]J\PDQH Z\QLNL E\&\
tlenu,Pd OXE V]J\ENR FLXGWRRCGXWREOQLED UHGXNFML P4 RUD] MD!I
WOHQX L V]\ENR 284L0dSRIRG XNSHMLSBGNX EDGDQLD |DDQJD*RZ
SURGXNFNRWPB)\PDQH Z\QLNL E\a\ JHVWOZEDD W @ BAR PXEHV
produkcji HO> tylko od stopnia redukcji mQJG\* SRPLDU\ SURZDG]JRQR Z F

inhibitora drogi cytochromoweprzy brakuP G .

Przeprowadzona analiza kinetyczna wskazujebpapR UHG QL |v@¢fidQ R U
MRFT od pozionmu redukcji puli mQw przypadkuobu GUyJ X W O HQHR MaF\F K
ZVI\WVWNLFK EDGDQ\FK ZDUXQNyZ N ¥ Qddzibid Wedukji\ K
towarzyszya DZL NV]D SURGXNFMDW RB)LD V WpoFom@ LréddikZii XnQ
towarzyszya Inniejsza produkcjia mRFT 3U]\ EUDNX PRGXODWRUyYZ DNW\Z(
oddechowego i OXPHOS, w warunkach fosforylujacych (REHF QR Fdtan$ 33
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REVHUZRZDQR ]JQDF]QLH ZL NV]QBE|RE&KNEMNPB)BRIJLRP UH:!
(orazZL NWAi) QL* Z ZDUXQNDFK QLHIRVIRU\OXM F\FK VWDQ

W mitochondriach amebyv przypadkudrogi cytochromovej produkcjamRFT ]| D O H *\
nieliniowo od poziomu redukcji mQ SU]\ F]\P ]DOH*QR U4 WD MHVW VLOQLH
poziomu redukcji mQZ\*V]\RKG ZDUWR FL REVOIL ZRZID@XFIRVIRU\OXM F

S R Z ¥388%). Drogacytochromova M HV W ] D DaQM B * RRA@Br@dukcji mQ de
produkcja mRFT silnezaOH*\ RG SR]JLRPX UHGXNF80% redbkéfi mMQNUHVLH
PoZ\*HM ZDUWR H35% tetuldR g Mhiewielkie ]ZL NV | Hegdukbwanej puli
mQ prowadzi do G X*H]PRL NV ] MW¥airania mRFT 3SRQL*HM ZDUWR FL SUI
]JDOH*QR i SRPL GMRFSWDRGRNFAWHP UHGXNFML Pdta®miRNU\ZD
fosforyluj cego étanu Joraz VWD QX QLHIRVIRU\iQexthieiidweR VWD Q X

1DOH*\ SRGNUH OLG *H SUJHSURZDG]JRQD DQDOL]D NL
MRFT jestEH]SR UHGQL IXQNFM SRJLRPX UHGXNFML P4 DOH (
XZD*D =DOH*QR i SRP10,@\PIURKGXNOD+SRGF]DV PLDUHF]N
F\IWRFKURPRZHM SU]J\ X$\ELOXXB PWP\ENX\ JG\ JPQLHMV]HQLX
]ZL NV]JHQLH SRILRPRLUHHSRNBMIDPML ] ]JDOH*QR FL RWU]\PL
ZDUXQNyZ Z NWyU\FK QL*V]\P ZDUWR FLRP Pl WRZDUJ\V]
'\ND]DQR ZL F *H PO RUWHGANVWXHIEM SR]JLRPX UHGXNFM
REQL*HQLH SRJLRPX UHGXNFML P4 R]QDF]D REQL*HQLH P

%DGDM F ]JDOH*QR i V]\ENR FL SURGXNFML P5)7 RG VW
]JDDQJD*RZDQLX $2; 20XDddD gkBwnaddpiero SUJ\ ZL NV]J\P SR]JLRPL
UHGXNFML SXOL P4 SRZ\*HM JG\ ZJUDVWD SURGXNFMD
=DOH*QR i SURGXNFML P5)7 RG VWRSQLD UHGXNFML P4 SU
REHMPXMH ]JDNUHV SR]LRPX S0%CAKMWabjdA®XdpreeR BMP@&iotnie

zmniejsapoziom redukcji mQ i tworzenie mRET

SRQDGWR Z\ND]DIDRORLOI® LWQLIRENR FL SURGXNFML P5)7 F
P4 SU]\ Uy*Q\P |]DDQURRZ DA GX NampldkstiN), przy czym punkty
pomiarowe otrzymandla stanu SRNU\ZDA&\ VL ] SXQNWDPL SRPLDURZ\P
VWDQX SU]J\ QL*V]\FK ZDUWR FLDFK SR]JLRPX UHGXNFML P4

SBRGVXPRZXM FU]J\NaDG]LH PLWRFKRQ\GRIAW@HHMYRORZD Q\F
castellanii po raz pierwszy dokom® kinetycznef DQDOL]\ |DOH*QRnEHT cHBURGXNF
poziomu redukcji endogennejpuli mQ PLDUHF]NRZDQHMPRBUONXOBRWRUXYZ



mitochondriaineggdaD FXFKD RGGHFKRZHDR]H Z\H2M6L *2H/ SDRAGWXX NFM D
mMRFT MHVW EH]SR U h&iQrhu reddik@iNiFEMa nie PG 3 URGXRRAMD 5
PLWRFKRQG Uhi® Ko ¢® PIHZ Q J D *aRidsQprodukcji mRFT DOH WD N*H
]JDDQJD*RZDQLD GUyJ XWIUHREADNW HO-KP P4+ SU]\ |DDQJD*RZ
cytochromowej (kom@HNYV ,,, L ,9 MHVW VLOQLHM ]J]DOH*QD RG S
SUJ\SDGNX DNW\ZQRSHR.QX2Riéh redtkcjiendogennejpulP4 PR*H E\U
X*\WHF]JZARD (QLNWWPU\ S R/]JDIFRE DRA N Rapziom\ produkcjiRFT w

mitochondriach.
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Publikacja 2:

Jarmuszkiewicz WDominiak K, Galganski L, Galganska H, Kicinska A, Majerczak J, Zoladz
JA (2020) Lung mitochondria adaptation to endurance training inFegs. Radical Biology
Medicinel61, 163174 (IFsy 7,934)

Celempracy E\a R ]E D G ®&\Q &tigatiSiowego treninglz \ W U ]\ P bvaelgo Rd
metabolizm tlenowy, w tymELRJHQH] PLWPRRRRQLQRLYARGGHBKRZ L LC
SaXFDFK VPeijagtdyadamo |PLDQ\ Z\ZRADQH WUHQLQJLHP Z\WU]\I
poziomie |RORZDQ\FK PLWRFKRQGULYZ BHXMRZGR FL]HR GERAFIKD
PLWRFKRRGUIEZY® DAMXXRHOS,UR]SU] JDQLD SURGXNFML P5)7 L
UHGXNFML P4 RdeRiabedRnkdci VXSHUNRPSOHNVy3ydteNlRP SOHN
OXPHOS.

:\ND]DQRZ SHXRPOFKX tignthg Z\WU]\PDARZFARZXKMHNV]RQ
SRMHPQR U0 RBGWRREKRRQBUNMIRQ DNW\IZQR 0 RNWIUGD]\ F\W
syntazy cytrynianowejR UD] ]ZL DbidgeRe®@ PLWRFKRQAUNYIRQ\ SR]LRP ELD
markerowych) SRGF]DV JG\ DNW\ZQR i GHK)\G@IeyR Irkhi@jsrEniuP OHF]DC
2EVHUZDFMH W®D ZVALDNXNR Q ddd¥aBgrieD 8enowego w oddychaniu
NRPYUNRZARF WUHQRZDQRénadtg ZMWHRIQ WQJ Z\WU]J\PDAR FLRZ\
Z\GROQR U PLWR Bt QUHIJIPMWIRIQHIR D W\P VDP\P NRU]\\V
UDG]JHQLH VRELH ] GRGDWNRZ\P |DERARATHERZDQWHHR W RQ
Z\WLANLHP IL]\F]Q\P

SRQDGWR Z\N&NM@QRVUHPWAR FLRZ\ ]ZL NV]D V\VWHP\ DC
L O R9 ilQ#0orazpoziomdysmutazy ponadtlenkowej, SOBDP SR]LRPLH WNaRQNL S&X
zmniejszZD MH L GRGDWNRZR SR]JLRP ELDaND UR]SU] JDM Fl
PLWRFKRQGUZly 2NN 8 AiX@ HbpwahiB ke 9ydtemy antyoksydacyjne (w tym Q) na
SRJLRPLH WNDQNRZ\P PR*H Z\QLNDUG ]JH ]ZL NV]JRQHM LOR F
S4AXFDFK WUHQRZDQ\FK V]F]XUyZ

. PLWRFKR Q Gitgrhovanlict/gd K FX bbgerwowanoR E Q L 1ROGRQI{mMQ9
L P4 JPQLHMV]RQ korbpiekgl ZIQoRazl ] ZL NV ]RON W\ Z @iRgil
cytochromowej(kompleksulll i IV). =PLDQ\ WH PRJ SRRQBPJaHQuond R
redukcji mQ, co ] NROHL ZSa\ZzD QD ]JPQLHMYREBVHIZRGRRF M
mitochondrigh tUHQRZDQ\FK [DJFYXQRZSRGF]DV XWOHQLDQLD EXU\
kompleksull) MDN L MDE&AF]DQX VXBE\ZWU X QX DNKPIROMRABYO XM F\F |
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niefosforylujacych (stan 4) 3RUYZQXM F XMhOVRQEVWUBWYZ RAMGGHFKRZ
PLWRFKRQGULDFK S4XF WUHQRZD @\dbK sianfch enargetyiyehD Q \ F K
REVHUZRZDQR ]ZL N VHRs2tyhiakWs@ H\Q | DLQN M PRIQ sfanu 4oraz

REQL*RQH XMWD& @iabgpMiejszonymP 0 stanu 4 =PLDQRP W\P WRZDU]\\
]ZL NV]RQ\ SR]JLRP NRPSOHNVX ,, L ,,, RUD] JPQLHMV]RQ\ S
RGGHFKRZ\P PLWRFKRQGULYZ S&4XF WUHQRZDQ\FK V]F]XU
RUJDQL]DFML V X§stdthN @FPSHORKEVHAUIZRZDQR REQL*RQ\ SR]JLRP
ZH ZV]\VWNLFK MHJR VXSHUNRPSOHNVDFK RUD] SRGZ\*V
superkompleksie dimeru kompleksu Il i kompleksu(IW2+1V). Pomimo zaobserwowanej

UHDUDQ*DFML QD SR]JLRPLH aD FXBKDrREG ZNERRXGIDRS DAY OB P M
VSU] *HQLD PLWRFKRQGULYZ NRQWURO RGGHFKRZ RUD] V
SRV]FIJHJYyOQ\FK VXEVWUDWYZ RGGHFKRZ\FK QLH XOHJaD ]P|

WPLWRFKRQGULD,pttwidxro¥{NP{DR ZF]JH QLHM GOD PLWI
ameby A. castellanii (Publikacja 1), EH]SR UHIBOH*QR 0 SURGXNFML P5)7 F
UHGXNFML P4 Z ZDUXQNDFK IRVIRU\OXMDF\FK L QLHIRVIRU\¢
*H Z PLWRFKEAUULHDERZDQ\FK YRERKWDWZ XWOHQLDRQLD SR\
VXEVWUDWYZ RGGHFKRZ\FK ]JPQLHMV]RQ\ SR]JLRP UHGXNF
produkcji mRFT.

SaXFDFK WUHQRZDQ\FK V]F]XUyZ REVHUZRZDQR ]ZL
FIXMQLNYyZ WOHQX F]\QQLND LQGXNRZDQHJR KLSRNVM . -
oksydacyjnego) i lizynoV SHF\ILF]QHM GHPHW\OD]\ $ .'0 % NRPYyUNF
UHIJXOXMUWRPDW\Q 2EVHUZDFMH WH ZVND]XM QD QLHG
WRZDU]J\V] FH LQWHQV\ZQHPX WUHGERQRAEL AMIQP MER FR]R
PLWRFKREHXFLWAIHQRZDQ\FK V]F]IXUyZ WM PQLHMV]D DNW\.
DNW\ZQR i NRRBIONMWXQH XWOHQLDRUD] REQLPRQQ,ISIRQXRP
ZVND]XM QD QLZ\GR $I0QHQ LLKDQWLHHQ V\ Z \IPN WALHE) LZQGIDHVH VL
trening wytrzyP D AR Fpowdduje VWUHY RNV\GDF\MQ\ Z SaxXFpdoK V]F]XU
DGDSWDFML PHWDEROLF]JQHM REHM P X bynFnlanyRVGLSIRZ IFHLGL( P L

poziomieredukcji mQ

SBRGVXPRZXMKFIXFK V]FIXUD REXUHWRERZDIR XODFM 4 Z
WUHQLQJLHP Z\W Ul pdziarRie RhaRkéwiam i mitochondrialnynr=ZL NV]HQL X
poziomuQ jako przeciwutleniacza WW R Py U N D Foa@ys2d&V SDGHN P4 MDNR QR
HOHNWUSRDQKF X FK X R G BrHritscRantiy ZS U R Z D(@rfzRz innymi zmianami
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na poziomie aD FaXéddechowgog do zmniejszeniaprodukcj mRFT. Obserwacje te
ZVND]XM LVWRWOQN RJIRyQ ND FMWS/AXFMHVW QLH W \®URGPONDFRM D *
RFT w mitochondriachale jessWD NDHQWARQREUAHFLZXWOHQLDF]JHP NRP)
1DV]H Z\QLNL WRFARIUWMWI RBIJU\ZDU LVWRWQ URO UHJIXODF)
homeostazy oksydoredukcyjn&§ a ¥rez wadaptacjiSa>GR WUHQLQJX Z\WU]J\PDaR
REHMPXM FHM KELRNMIHJLHPLWRFKRQEBIUQYPLZNL2 PRJ SRSU
funkcjonowanieSaXF L LFK PLWRFKRQGHzycy@degp RGF]DV Z\VLaNX
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Publikacja 3:

Dominiak K, JarmuszkiewicaANV (2021) The relationship between mitochondrial reactive
oxygen species production and mitochondrial energetics in rat tissues with different contents of
reduced coenzyme @ntioxidants 10, 533. doi.org/10.3390/antiox10040533(I6,649)

1DVW SQIBRZODIHILOL P\ ED G D Qhddamdyywvdrzani@RFF t4 O X
Uy*Q\FK WNDQNDMNWN VZ]VMHKUFX L Z WXHEL BU W RRRQIN|LZRPY]J X
L SAXFDFK PADNUQPRZFADUXQNDFK QLH (fR2y brakih @DPM F\ F K
w warunkach fosforyK M FABKWywn 2;3+26 Z REHFQR¥»WLDG&GD®OL P\ SURGXN
MRFT SRG N WHP |NRPYWNRREHM MWIND(QIN RIX Mhitochondrialnej
puiQ P4 L P4 ] Z & D ¥reEdKowanydn (Q9H: i Q10H).

1D SRF] WNBR®Di ]DSRWU]JHERZDQLH QIHDGDGOR PUI]H
1D Z D Uared@ukdwanej puli @Q9H: i Q10H;) na poziomie tkankowym i mitochondrialnym
wZDUXQNDFK XWOHQLDM F\FK SU]J\ EUDINRGRERBVW WCDMNy E DUAHN(
SXOD 4 |DZDUWR U0 JUHGXNRZDQHM SXOL awE\BWddukciQD Z ED
obu KRPRORX¥ZQ10, REVHUZRZDOL P\ Z Z WURELH Jkwyz QR QD !
(~90%) jak i mitochondrialnym (Q10 ~90% i Q9 ~50%). Wercupoziom redukcji obu
KRPRORJgEYa SR GRAQR2BR®o w tkankach i ~139% w mitochondriachCo
ciekawe, wSaXFDFK S pD Zaddukoidanego YWD QR ZL4A 4 paxiomig QR QD
tkankowym i mitochondrialnynf100% redukcji) 1DMQL*V]\ SR]JLRPKWRHPRKRXONREKMZ RE
4 ]|DREVHUZR ZD @rRakdleteldiliXtkankach, ~10%edukcjiw mitochondriach)A
zatem QDMZL NV]H ]DSRWU]JHERZDQLH QD JUHGXNRERQ SXO
QDMPQLHMV]H Z Py]JX

Paziom produkcji HO>, w homogenatach badanych tkanekzolowanych z nich
P LW R F K RWQWadubkazh aktywacji OXPHOSZ REHFQR FL VXEVWUDWYZ R
kompleksu | i Il orazADP) E\podobnyL QLH]D OHAL*R O R FHddukowanego Q
Natomiastw mitochondriach, podobnie jak w homogenatach tkankowychyarunkach
niefosforyluyjcych Z REHFQR FL VXEVWUDBHI]Z$RIGGEBRBAXWKMD P5)7
LVWRWQLH ]DOH*@uD ziRdako@angdO® RQIH:. i Q10H). Mianowicie, w
PLWRFKRQGULDFK, rmpapXodukcjaSH®F E\aD SRZL |PQépul]
zredukowanegonQ, SRGF]DV JG\ Z PLWRFKRQGUL R priddukc)HadR E\ L VHI
RGSRZADIGN]HM SXOL ]WthR.AXNRZEDQIKIRR]ZDODM VWZLHUG]
WNDQNL VW XWKHZP RJ Z\WZADS)yDRDM RHMNV]H FDANRZLWH L ]
pule Q(@iQI0 D Z\WZDU]JDQLH 5)7 Z\GDMH V kreddkdoRaBEYQF MR QD O
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=DREVHUZRZDQH Uy*QLFH ZVND]XM Q rddyko@Qathed® FaROW U] HER 2
przeciwutleniacza] D U y a@@®ziomie tkankowymak i mitochondrialnym.

SRQDGWR Z PLWRFKRQGULDFK EDGDQ\FK WNDQHN V]F]>
mRFT podczas utléania VXEVWUDWYZ REGIEKSIKIRMDFAEKAF]DQ  JOXWDPL
kompleksu I EXUV]W\QLDQ RUD] LFK PLHV]DQLQ\(sBnBPUXQNDF
QLHIRVIRU\sX M. BlaFwszystkich W\ S padanych P L W R F K Ri(x@nbibhgch
VXEVWUDWYZ RGGHFKRZYFKNWOOREXNEMD 4QDF]JQLH QL*V]D
podobnie jakWR ZF]H QLHM R BwhhittcAdddriadbAL cRstellanii(Publikacja 1) i
PLWRFKRQGULDFK S&BE URSRMIRNIDFMERANi¢ DoweyB parametru
GR EDGDQLD L]RORZDQWI PNWRMRIGIRGBHFKRRZ), SURG XN
E G Btosukiem tworzena mRFT w warunkach QLHIRVIRU\OXM F\FK Z VW
IRV IR U\OMMtaRié BXParametr ten obrazlgeD NVA\PDOQH ]ZL NV]JHQLH PLWR
produkcji RFT RV &népo ufosforylowaniu ADP.W przypadku badanycmitochondriy Z
QDMZ\*V]H ZDahWdRsénlvowaBo w mitochondriach serca podczdkeniana
bursztynianu (~%) i mieszanig VXEVWUDWYyZ N RPASDWM praypatiku wtlenjania
MDEaF]DQX SOX\QDOZW MNP WBkipdserwowanaZ PLWRFKRQGULDFK
(=3,2)

ZDUXQNDFK QLHIRVIRU\OXM F\F&ddeGhbwegouvalriighieH RG V>
HO0. E\aR Q@QDNWAHPLWRFKRQ G U, In&témdast nsitieisEew mitochondriach
Py]JX : ZDUXQNDFK IRVIRU\OXE\&DFEDMIR OKXDFMPLWRFKRQG
Z REHFQR FL EXUV]W\QLDQX RUD] MHJR P héhV aQniadd ] MDE
QDMPQLHMV]D Z PLWRFKROQ G & Rikges@)sttatu. Uzyskane wyniki
ZVND]WM N *ia ZV]\VW N L F Badiy&ya W R F K R @altldnieZHO, przy
]DDQJD*REBER LXR P S 6ddé¢howych (kompleksu | i IpiezalH*QLH RG VWDQ
oddechowegonie przekracza uwalniania8. SU]\ ]D D Q JDje&Edo ajkpszego
ZHM FLD HOHNWURQYZ Q D(padbzak MtlEMani GaffepsZzégBR ASubstratu
oddechowego) ZLDGF]\ WR R LVWQLHQLX PDNV\PDOQHM SRMHPC
produkcjim5)7 F]\OL Jy U Qlld8tanii4 DdQlhdf §ranicgla stanu 3Ponadto, pmiar
m'< SRGF]DV XWOHQLDQLD Uy*Q\FK VXEVWUDWYZ RGGHFKF
szczuraw ND]XMH *H PDNV\PDOQD SRMHPQR U 4D FXFKD RGGHF
E\G BR]DQD ] ORPHOYWOSR UHGRLEWZHP
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SRGVXPRBRMUBD] SLHUZVinmiahDAPpAukciPhRFT NWY QDVW SXME
Z Z\QLNX SUPHWEREIPRQGADLYXQNYZ QLHIRVIRU\OXM F\FK G
IRVIRU\OXM F\FK Z PByMWREKIKR\Q G XWDF IR Uy *Q Hdduk@walegow R F L
mQ. Zmiana tapbrazowana przez nowy paramefiQrrr), pokazuje zakres produkcji mROS
podczas funkcjonowaniu mitochondriyZ JG\ 4D FXFK RGGHFKRZ\ QLH MHV
B3RUYZQXM F UyWQ@HHWEDIQNL PA mRAT SWaRUBXCNOMIBIRVIRH\OXM F
EwVLOQLHRDBOHR® FL JUH®XRYRODEBMBR ZRZDQH Z WNDQNDFK
i ich mitochondrach Z Z L H O puRzfedukowanego Qv tym mQ,odzwierciedlaM Uy * Q H
poziomy produkcjmRFT, a zatemP RJZ V N D |\ DD tifapbtrzebowaniaa zredukowany
Q jako przeciwutleniacz
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Publikacja 4:

Dominiak K, Galganski L, Budzinska A, Woyeldloszczyca A, Zoladz JA, Jarmuszkiewicz W
(2022) Effects of endurance training on the coenzyme Q redox state in rat heart, liver, and brain
at the tissue and mitochondrial levels: implications for reactive oxggeaies formation and
respiratory chain remodelingnternational Journal of Molecular Science¥3 (2), 896;
doi.org/10.3390/ijms23020896 @f6,132)

Celem RVWDWQLHM F] FL SUDF\ GRN@RBYYddHiddvegoa R Z\M |
WUHQLQJX Z\WU]J\PD4R FLRZHJR QD ]DZDUWR szcZur&UD] WZR
GX*\IDSRWUJHERZDQ Lsé&dd HQMKHUR P y] BatnoSURGXNFM 5)7 RUI
zmianyw L H O & ® Q9 i Q10)zredukowanej i utlenionej na poziomie tkamkym (w
homogenatach tkaneklRUD] L]J]RORZDQ\FK mMbddtkowE BaQabaamyany
Z\ZR4DQH WUHQLQJLHP Z\VEURPH@R]EHREZLRVREBEWRZQGELYZ RU
NRPSRQH®md OXPHOS i enzynyZ antyoksydacyjgjch w izolowanych
mitochondriactbadanych tkanek szczura.

Obserwowane]ZL NVEBQRILILRPX ELDaHN P LWRRKRXGDRDLA QRZH
]JDOH*QHJR R G/DAI SdraFdyitazy cytrynianowej R U D JkaBnaikérovego
ELRIJHQH]\ PLWRFKRQWskbzy& *HB* &% UHQLQJ Z\WURPNAR FLRZ\
biogenez mitochondriy Zwe wszystkich badanyctkankach Zmianomtym WRZDU]\V]\4
ZIURVW FDANRZLWHM XW O HQ RQRQvE WszlstkighiHb@adan/ehzkamgk&tM S X O L
W SUJ\SDGNX VHUWD HQ R ¥ DQ\ F Kbséirojvanbywzrost stanu redoks Q
(QH2/Q) (odpowiednio 0 ~35% i ~28%)FR ZVND]XMH QD SRGZ\*¥]RQ\ Si
G]LDADM FHBR P WUDNNsRZETiwutleniacz Ponadtp WUHQLQJ Z\WU]J\PDA&R |
]ZL NV]\4 S X%® miibdhondriactseraL Z WUBEBH QLH Py]JX

Pomiay 5)7 QD SR]JLRPLH WNDQHKR 2\ |E/ahiid O, jedynie
w sercuW U HQR ZD Q\ F wdrpirKachlipaktywacji OXPHO®bserwowanyw sercab
WUHQRZDQ\FKREDA]XRIQYVZ SR ]LUWSRazfE2ria wzrost produkcjiRFT do
bezpiecznego poziomu= NROHL SRGZ\*V]RQ\ SRIWRIHGRZIZOQRFKIX ]F] X
PR*H ®R EUR Eail poziomu RFT.

'\QLNL SRPLDU$RWA)L)HUG]DM *RBEBWHADZWEMQRZDQ\FK V]I
PRJ PLHU ]ZlzaNo#i&bQnadnie na QHczyli przeciwutleniaczMianowicie, trening
Z\WU]J\PDaR FLRAS URGXMWHM nitéchondiachsera podczas utleniania
EXUV]W\QLDQX Z ZDUXQNDFXRGEHIRVIBUYOXKMHRAFKQLH VADE
VXEVWkompwksZ ) SURZDG]LaAaR GR REQL*RQW Mit@®hbRIBaXINFML P&
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Z WURNMEUHQRZD Q\ Fdabs&rweyahoRy Zy O Q\ V S D G HNRF UrRtGnxiast-iv L
mitochondriachP y ] e obserwowano zmian w produkcji mRFT

Obserwowane po treningu zmiany w produkcji mRFT w mitochondriach
SRV]F]JHJYyOQ\FK WNDQHN PRJ E\U ]ZL ]JDQH ]H ]PLDQDPL
DNW\ZQR FL L LOR FHCGHRHRBWYZOV\WWHPX 2:3+26 RUD] MHJ
organizacjj jak UyZQUHZLHONR FRutlenié&O LmQ,G]LD4AaDM FHJR MDNR (
H O H N W UaRDQ Eodkechowyn.

W mitochondriach serc®W UHQRZD Q\FK V] WEXtery EloZ QNDBD|D]J&AD LVW R W ¢
VWDW\VW\F]QLH ZJURVW SR]LRPX HNWORRHOS ML ZAWI]\W WINHF K
kompleksulV. Dodatkowo,analiza BlueNative PAGE BN-PAGE) i WHVW\ DNW\ZQR FL Z
Z\NDJJURVW DNW\ZQR FL NRPSO Hwsx¥3tkich sUdeRRPS IDMWX/ yZ L
kompleksu I. 2EVHUZRZDQR WDN*H ]ZL NV]RQ\ SRIJLRRZ ZV]\VW
kompleksulll RSUyF] V HK&BUUINRW). Zmiany te ZUD] ]H ]ZL NV]JRQ SX
utlenionego P4 ZVND]XM QDy pdziomMNONPRHDS w mitochondriach serca
trenowanychV]F]XUyZ tPALDJF\U R Z D Gqlisérwe\Ranezmniejsonej produkcji
MRFT SRGF]DV XWOHQ kamlekBuY XEVWUDWYyYZ

W mitochondriachz WY RBJHQRZDQ\FK V]F]XURE RIEPHQUAHRIRLRF
ELDAND L Ddehyvdg@riRz kompleksu |i kbrazkompleksu V (syntazy ATPP WD N *H
]ZL NV]JHQLH KKoRpeKRWPIM we wszystkich jego superkompleksaclR Uy F ]
superkompleksu 13#+1V). PonadtoobserwowanoSR G Z\*V]R Q\ S R]MRAstBi& @&
zmiany wraz ze] ZL N \eppli zredukowargo P4 PRJ S UR Z Dlsé¢mwvowanBgo
R Jy O @rihiefgzenia produkcji mRFT.

PLWRFKRQGULDFK Py]JX W bi¢l bRervidWarto KzmiahFy Xpuliy Z
zredukowanego i utlenionego M@ QL ]ZL NV]J]HQLD S UG XN\VHM LoD ) 7
L OXE DBIWWRRSOHNVX ,, L VXSHUNRPIB QHINAW A+N B R&B®IHN V X
SURZDG]LU GR E prodiksji hDRERIVVBX DZGRSRGREQLH ]ZL NV]JRQH
2;3+26 SRQLHZD*kbhpwksz YR\AZL NWWRBRRQDGWR FRaZigh*V]RQ
8&3 SR WUHQLQJX Z\WU]\PDAaR rhitoehandriaR PY HHRRR ADRBE ZL *D i
poziom produkcjmRFT.

3RGVXPRDizymane Z\QLNL SRND]XM *H WUHQLQJ Z\WU]J\
LOQGXNRZDRGEFRIWHMGQNRZ L PLWRFKRQGULDOQ ]ZL ]DQ ]
przecwuttQLDF] L QR QLN HOHNWURQYZ\D BBLFWAKXREGIG HFE B KB\ F
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zredukowanego QQH2) w obronie antyoksydacyjnej orazol puli utlenionggo mQ
(redukowanej przeAD FXFK R @ &lapaRjzsystemu OXPHOS i modulgmjodukciji

MRFT Z RGSRZLHG]L QD WUHQLQIP IZDWVU ]JZPDRADBILR B\UJH] WU
poziomie mitochondrialnej pui G SURGXNFML P5)7 PRJ RGJW\ZDUO LV
metabolizmie energetycznym, homeostazie redakaz ZS a\ZD U pdi@m stresu
oksydacyjnegoZ NRPyUFH
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6. WNIOSKI

3R UD] SLHUZV]\ Z\ND]DOL P\ LVWBR®HNEEpoziQRen SRPL (
UHGXNFML P4 =D SdibRowa&igpBzibBudddukc)i mQjakoendogenagomarkes,
NWyU\ XPR*OLZLD RV]DFRZDQLH w&WDzblagyckVhitdch8idriR¢h X N F M L
=D SUR SR QR Z\DBONsti#®dwanie nowego parametru do badania izolowanych
PLWRFKRQGULYZ W]Q NRQWURO rR)GNGWFERE mMaksy@XeNFML 5
]ZL NVIHQLH S8R RMLFMLQH SR XIRVIRU\ORZDQLX $'3

:\QLNL SUDF\ GRNWRUVN ISHR\G 3RERU KM @IDMRLYRVRWN)D HO
Z PLWRFKRQ Gduthn @d@ebhowyn oraz jakdN R Py U N RozzecivRitleniacza.
S3R]JLRP SURGXNFML P5)7 ]DOH*\ RG V]J]HUHJIX Z]DMHPQLH
ZS a\zZD Wozi@redukcjimQm.inod L@GR4 Z PLWRFKRQGULDFK L WNDQNTL
AD FXFKD RGGHFKRZIOGDRYZ XWNBrQLID N\U FGRKN KK FYFWDN*H
poziomu stresu oksydacyjnegddomeostaza redoks mQ jest kluczowym czynnikiem w
modulowaniu produkcji mRT. W |[DOH*QR FL RG DNW\ZQR FL V]JODNyZ XV
UHGXNXM F\FK P4 JPQLHMV]RQD LOR U P4 PR*H SURZDG]LU ¢
mQ (] Z kkszeniastosunk mQH/mQiot D W\P VDP\P GR ]JZL NV]RQBM SURG
GR REQL*RQHJR SR MR RXnidisreGiactdsubi mQH/mQtot), a zatem

zmniejszonej produkcji miRT.

%DGDQLD SUJHSURZDG]RQH QD Uy*Q\FK WNDQNDFK V]F]
Z\ND]XM ]QDF] FH Uy*QLFH Z ZLHONR FL SXOL 4 NWyUH RG]
MRFT D WDN*H ]DS R WrzgdEtRERLFJHOQBXO JUHGXNRZDQHJIR 4 ]

poziomie tkankowym, jak i mitochondrialnym.

Badania ZS4\Z WUHQLQJX Z\WU]J\PDaR FLRZHJRSHRBDQJFK W
GR ZQLRWNOD QM ZLHONR FBnSEdksPARA H BBV @®H*Q RG URG]D
tkankib, DGDSWDFM 1M BORNAG WSHIEQFKZ\WU]\PD@YR FLRZ\
]JPLDQ\ DGDSWDFIMS@GRHLIRZRHP®@HZ W\P P4 L SNRGXMNFWRJIP B\
spowodowane niedotlenieniem i stresem oksydacyjriyimprzypadku SaXF REVHUZRZDQ
RGZURWQ pdzibdni@wdepbwiedzi natrenin@ D SRJLRPLH WNDQNRZ\P ]ZlL
SXOL 4 L PLWRFKRQGULDO.(3\RDW H® LP'2EQiketMBREDIdcZR W
WNDQFH NWyUHPX WRZDU]J\V]\4a VSDGHN P4 MDNRR®HR QLND
SURZDG]LU GR pR&EQLMRFPLD SUJ\SDGNX PLWRFKRQGULYZ VH
Z\WU]J\PD4R FLRZ\ SURZDG]L GR ]ZL NV]HQLD ]DWQH QR SXO
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ZVND]XM F QD ]ZL NV]RQH |[DSRWU]JHERZDQLH ]DUYZQR QD R
Z\GDMQHM SUDF\ ab FXRKR&DMVHZEREMHFKR ZAHIRRZLHG( PHWDERO
]JPLHQLRQ SXO P4 ]JDOH*\ RG WHJR F]\ Z& ORRHCBxE]¢d MHV W
RGSRZLHG]LDOQD MHVW UHGXNRZDQD SH]HWEAD EFXFELR GG HF
obrona przed stresem oksydacyjinylD FR RGSRZLHG]J]LDOQH V NRPYUNRZH
pule QH. AnalizaZSA\ZAXKUHQLQJX Z\WU]\PD4R FLRAHJRt@HEKaHNV D Q UH
szczua ZVND]XMH QD ]JPLDQ\ Z PLWRREKRQWGWIsEH KU RNOW yZ) H
metabolizmie energetycznym, homeostazie redcs poziomie stresu oksydacyjnege

N R Py U.NUByBK&ne wyniki p&is NUH O D Mzradik@vangg@® [DUYyZQR QD SR]LRP
tkankowym jak i mitochondrialnymw obronie przedZ ] P R* R®U R G RRNTFddaz puli

utlenionggo Q w regulacji produkcji mMRFTL XWUJ\PDQLX SUDZLG4RZHJR G]LI
oddechowego i OXPHOS w odp@udzi na stres oksydacyjny
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UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wrydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
UAM Zaklad Bioenergetvki

Poznan 05.06.2022

mgr inz. Karolina Dominiak

Zaklad Bioenergetyki

Wydzial Biologii

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu
ul. Uniwersytetu Poznanskiego 6

61-614 Poznan

OSWIADCZENIE DOKTORANTKI DOTYCZACE JEJ UDZIALU W POWSTANIU
PRAC NAUKOWYCH STANOWIACYCH ROZPRAWE DOKTORSKA

1. The interplay between mitochondrial reactive oxygen species formation and the
coenzyme Q reduction level (2018) Redox Biology 18, 256-265
Dominiak K.*, Koziet A.*, Jarmuszkiewicz W.

Udziat doktorantki w badaniach opisanych w tej publikacji obejmowat:

- uczestniczenie w przygotowaniu koncepcji badan,

- izolacje mitochondriow,

- przeprowadzenie pomiar6w zuzycia tlenu, potencjatu blonowego, ilosci i
poziomu redukcji koenzymu Q, produkeji H2O2,

- analiz¢ danych, pomoc w przygotowaniu manuskryptu.

2. Lung mitochondria adaptation to endurance training in rats (2020) Free Radical
Biology Medicine 161, 163-174
Jarmuszkiewicz W., Dominiak K.*, Galganski L.*, Galganska H., Kicinska A.,
Majerczak J., Zoladz A. J.

Udziat doktorantki w badaniach opisanych w tej publikacji obejmowat:

- uczestniczenie w przygotowaniu koncepcji badan,

- przygotowanie homogenatow i izolacj¢ mitochondriow,

- przeprowadzenie pomiarow zuzycia tlenu, potencjatu blonowego, aktywnosci
oksydazy cytochromu c, ilosci i poziomu redukcji koenzymu Q, produkcji H20s,
- analize danych, pomoc w przygotowaniu manuskryptu.

Zaldad Bioenergetyki, ul. Uniwersytetu Poznaniskiego 6, Collegium Biologicui,
61-614 Poznan



UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydziat Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
Zaklad Bioenergetvki

The relationship between mitochondrial reactive oxygen species production and
mitochondrial energetics in rat tissues with different contents of coenzyme Q
(2021) Antioxidants, 10, 533. doi.org/10.3390/antiox 10040533

Dominiak K., Jarmuszkiewicz W.

(U

Udziat doktorantki w badaniach opisanych w tej publikacji obejmowat:

- uczestniczenie w przygotowaniu koncepcji badan,

- przygotowanie homogenatéw i izolacj¢ mitochondriow,

- przeprowadzenie pomiaroéw potencjatu blonowego, ilo$ci 1 poziomu redukcji
koenzymu Q, produkcji H202,

- analize danych, pomoc w przygotowaniu manuskryptu.

4, Effect of endurance training on the coenzyme Q redox state in rat heart, liver and
brain at the tissue and mitochondrial levels: implications for reactive oxygen
species formation and respiratory chain remodelling (2022) International Journal
of Molecular Sciences 23 (2), 896; doi.org/10.3390/ijms23020896
Dominiak K.*, Galganski L.*, Budzinska A., Woyda-Ploszczyca A., Zoladz A. J.,
Jarmuszkiewicz W.

Udziat doktorantki w badaniach opisanych w tej publikacji obejmowat:

- uczestniczenie w przygotowaniu koncepcji badan,

- przygotowanie homogenatow 1 izolacje mitochondriow,

- przeprowadzenie pomiaréw ilosci i poziomu redukcji koenzymu Q, produkcji
H202,

- analiz¢ danych, pomoc w przygotowaniu manuskryptu.

Kowobima.... Dominiak,

mgr inz. Karolina Dominiak

* Autorzy o rownym udziale w publikacji

Zaklad Bioenergetyki, ul. Uniwersytetu Poznaiiskiego 6, Collegium Biologicum,
61-614 Poznan
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UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
Zaklad Bioenergetvki
Prof. dr hab. Wiestawa Jarmuszkiewicz Poznan, 1.05.2022
Laboratorium Biochemii Mitochondriow

Zaklad Bioenergetyki

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu
Uniwersytetu Poznanskiego 6

61-614 Poznan

Oswiadczenie okreslajgce wklad w powstanie artykulu

Niniejszym o$wiadczam, ze mdj wkiad w powstanie artykulu:

Dominiak K, Koziel A, Jarmuszkiewicz W (2018) The interplay between mitochondrial reactive
oxygen species formation and the coenzyme Q reduction level. Redox Biology 18, 256-265

polegal na uczestniczeniu w przygotowaniu koncepcji badaf, przygotowaniu manuskryptu, opiece
merytorycznej oraz finansowaniu badan poprzez kierowany przeze mnie projekt NCN.
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Zakiad Bioenergetyki, Wydziat Biologii, ul. Uniwersytetu Poznariskiego 6, 61-614 Poznan
tel. +48 61 829 58 81, fax. +48 61 829 56 36, wiesiaj@amu.edu.pl




UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
Zaklad Bioenergetvki
Prof. dr hab. Wiestawa Jarmuszkiewicz Poznan, 4.05.2022
Laboratorium Biochemii Mitochondriow
Zaktad Bioenergetyki

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu
Uniwersytetu Poznanskiego 6
61-614 Poznan

Os$wiadczenie okreslajgce wklad w powstanie artykulu

Niniejszym o$wiadczam, ze mdj wklad w powstanie artykutu:

Jarmuszkiewicz W, Dominiak K, Galganski L, Galganska H, Kicinska A, Majerczak J, Zoladz JA
(2020) Lung mitochondria adapiation to endurance training in rats. Free Radical Biology Medicine
161, 163-174

polegat na uczestniczeniu w przygotowaniu koncepcji badan, przygotowaniu manuskryptu, opiece
merytorycznej oraz finansowaniu badan poprzez kierowany przeze mnie projekt NCN.

LY

\,';‘-,- _ \’\'\w LT | (T

Zaklad Bioenergetyki, Wydzial Biologii, ul. Uniwersytetu Poznaniskiego 6, 61-614 Poznan
tel. +48 61 829 58 81, fax. +48 61 829 56 36, wiesiaj@amu.edu.pl




UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
Zaklad Bioenergetyki
Prof. dr hab. Wiestawa Jarmuszkiewicz Poznan, 4.05.2022
[aboratorium Biochemii Mitochondriow
Zaklad Bioenergetyki

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu
Uniwersytetu Poznanskiego 6
61-614 Poznan

Oswiadczenie okreslajace wklad w powstanie artykulu

Niniejszym os$wiadczam, ze moj wklad w powstanie artykutu:
Dominiak K, Jarmuszkiewicz W (2021) The relationship between mitochondrial reactive oxygen
species production and mitochondrial energetics in rat tissues with different contents of reduced

coenzyme Q. Antioxidants, 10, 533. doi.org/10.3390/antiox 10040533

polegal na uczestniczeniu w przygotowaniu koncepcji badan, przygotowaniu manuskryptu, opiece
merytorycznej oraz finansowaniu badan poprzez kierowany przeze mnie projekt NCN.
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Zaktad Bioenergetyki, Wydziat Biologii, ul. Uniwersytetu Poznafiskiego 6, 61-614 Poznan
tel. +48 61 829 58 81. fax. +48 61 829 56 36, wicsiaj@amu.edu.pl




UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
Zaklad Bioenergetvki
Prof. dr hab. Wiestawa Jarmuszkiewicz Poznan, 4.05.2022
Laboratorium Biochemii Mitochondriow

Zaktad Bioenergetyki

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu
Uniwersytetu Poznanskiego 6

61-614 Poznan

Oswiadczenie okreslajace wklad w powstanie artykulu

Niniejszym o$wiadczam, ze moj wkiad w powstanie artykutu:

Dominiak K, Galganski L. Budzinska A, Woyda-Ploszczyca A, Zoladz JA, Jarmuszkiewicz W
(2022) Effects of endurance training on the coenzyme Q redox state in rat heart, liver, and brain at
the tissue and mitochondrial levels: implications for reactive oxygen species formation and

respiratory chain remodeling. International Journal of Molecular Sciences 23 (2), 896;
doi.org/10.3390/ijms23020896

polegal na uczestniczeniu w przygotowaniu koncepcji badaf, przygotowaniu manuskryptu, opiece
merytorycznej oraz finansowaniu badan poprzez kierowany przeze mnie projekt NCN.
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Zaklad Bioenergetyki, Wydziat Biologii, ul. Uniwersytetu Poznaiiskiego 6, 61-614 Poznan
tel. +48 61 829 58 81, fax. +48 61 829 56 36, wiesiaj@amu.edu.pl




UNIWERSYTET JAGIELLONSKI
COLLEGIUM MEDICUM
W KRAKOWIE

Wydziat Nauk o Zdrowiu

Prof. dr hab. Jerzy Zotadz Krakéw, 12.05.2022 r.

Oswiadczenie okreslajace wklad w powstanie artykutu
Niniejszym o$wiadczam, Zze moj wkiad w powstanie artykutu:

Jarmuszkiewicz W, Dominiak K, Galganski L, Galganska H, Kicinska A, Majerczak J, Zoladz
JA (2020) Lung mitochondria adaptation to endurance training in rats. Free Radical Biology
Medicine 161, 163-174

polegat na uczestniczeniu w przygotowaniu koncepcji badan, opracowaniu programu
treningu zwierzat oraz dyskusji wynikow.

Katedra Fizjologit Wysitku i Bioenergetyki Miesni
ul. Skawinska 8, 31-066 Krakow, tel. +48 12 433 28 50, e-mail: sekretariat_kfwibm@cm-uj.krakow.pl
www.cm-uj. krakow.pl



UNIWERSYTET JAGIELLONSKI
COLLEGIUM MEDICUM
W KRAKOWIE

Wydzial Nauk o Zdrowiu

Prof. dr hab. Jerzy A. Zotgdz Krakéw, 12.05.2022 r.

Oswiadczenie okreslajace wkiad w powstanie artykutu
Niniejszym o$wiadczam, ze méj wktad w powstanie artykutu:

Dominiak K, Galganski L, Budzinska A, Woyda-Ploszczyca A, Zoladz JA, Jarmuszkiewicz W
(2022) Effects of endurance training on the coenzyme Q redox state in rat heart, liver, and
brain at the tissue and mitochondrial levels: implications for reactive oxygen species forma-
tion and respiratory chain remodeling. International Journal of Molecular Sciences 23 (2),
896; doi.org/10.3390/ijms23020896

polegat na uczestniczeniu w przygotowaniu koncepcji badan, opracowaniu programu
treningu zwierzat oraz przygotowaniu manuskryptu.

Katedra Fizjologii Wysitku 1 Bioenergetyki Mig$ni
ul. Skawinska 8, 31-066 Krakéw, tel. +48 12 433 28 50, e-mail: sekretariat kfwibm@cm-uj.krakow.pl
www.cm-uj.krakow.pl



UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
[/IAM Zaklad Bioenergetvki
dr Lukasz Gatganski Poznan, 12.05.2022
Laboratorium Biochemii Mitochondriow

Zaktad Bioenergetyki

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu
Uniwersytetu Poznanskiego 6

61-614 Poznan

Oswiadczenie okreslajace wklad w powstanie artykulu

Niniejszym oswiadczam, ze méj wkiad w powstanie artykutu:

Jarmuszkiewicz W, Dominiak K, Galganski L, Galganska H, Kicinska A, Majerczak I, Zoladz JA
(2020) Lung mitochondria adaptation to endurance training in rats. Free Radical Biology Medicine
161, 163-174

polegal na uczestniczeniu w wykonaniu analizy immunologicznej, BN-PAGE i pomiarze
aktywnosci enzymow w zelu (in-gel activity) oraz w opracowaniu wynikéw tych doswiadczen.

— 9

—~
_,.‘-& OO £ d (/"""{/, G PO L ?"

Zaktad Bioenergetyki, Wydziat Biologii, ul. Uniwersytetu Poznanskiego 6, 61-614 Poznan




UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
Zaklad Bioenergetvki

dr Lukasz Gatganski Poznan, 12.05.2022

Laboratorium Biochemii Mitochondriéw

Zaktad Bioenergetyki

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu
Uniwersytetu Poznanskiego 6
61-614 Poznan

Oswiadczenie okreslajace wklad w powstanie artykulu

Niniejszym o$wiadczam, ze mdj wkiad w powstanie artykutu:

Dominiak K, Galganski L, Budzinska A, Woyda-Ploszczyca A, Zoladz JA, Jarmuszkiewicz W
(2022) Effects of endurance training on the coenzyme Q redox state in rat heart, liver, and brain at
the tissue and mitochondrial levels: implications for reactive oxygen species formation and
respiratory chain remodeling. International Journal of Molecular Sciences 23 (2), 896;

doi.org/10.3390/ijms23020896

polegal na uczestniczeniu w wykonaniu analizy immunologicznej, BN-PAGE i pomiarze
aktywnosci enzymow w zelu (in-gel activity) oraz w opracowaniu wynikow tych doswiadczen.
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Zaklad Bioenergetyki, Wydziat Biologii, ul. Uniwersytetu Poznafiskiego 6, 61-614 Poznan
tel. +48 61 829 58 81, fax. +48 61 829 56 36, wiesiaj@amu.edu.pl



dr Agnieszka Koziet Poznan, 15 luty 2019 r.
ul. Sosnowa 27
62-230 Witkowo

OSWIADCZENIE

Oswiadczam, ze w pracy opublikowanej przez Dominiak K., Koziel A., Jarmuszkiewicz W.w
2018 r. w RedoxBiology (18, 256-265) pt. ,,The interplay between mitochondria reactive
oxygen species formation and the coenzyme Q reductionlevel”, mdj udzial polegat
uczestniczeniu we wszystkich doswiadczeniach 1 opracowaniu wynikow.

dr Agnieszka Koziet

Lineds



UNIWERSYTET JAGIELLONSKI
COLLEGIUM MEDICUM
W KRAKOWIE

Wydzial Nauk o Zdrowiu

Prof. dr hab. Joanna Majerczak Krakow, 12.05.2022 r.

Oswiadczenie okreslajace wkiad w powstanie artykutu

Niniejszym oSwiadczam, ze méj wktad w powstanie artykutu:

Jarmuszkiewicz W, Dominiak K, Galganski L, Galganska H, Kicinska A, Majerczak J, Zoladz
JA (2020) Lung mitochondria adaptation to endurance training in rats. Free Radical Biology
Medicine 161, 163-174

polegat na uczestniczeniu w przygotowaniu koncepcji badan, opracowaniu programu
treningu zwierzat oraz dyskusji wynikéw.

Katedra Fizjologii Wysitku i Bioenergetyki Migéni
ul. Skawinska 8, 31-066 Krakow, tel. +48 12 433 28 50, e-mail: sekretariat_kfwibm@cm-uj.krakow.pl
www.cm-uj.krakow.pl



UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydzial Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
Zaklad Bioenergetvki

dr hab. Andrzej Woyda-Ploszczyca Poznan, 12.05.2022
Zaktad Bioenergetyki

Umwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu

Uniwersytetu Poznanskiego 6

61-614 Poznan

Oswiadczenie okreslajace wklad w powstanie artykulu

Niniejszym o$wiadczam, ze moj wktad w powstanie artykutu:

Dominiak K, Galganski L, Budzinska A, Woyda-Ploszczyca A, Zoladz JA, Jarmuszkiewicz W
(2022) Effects of endurance training on the coenzyme Q redox state in rat heart, liver, and brain at
the tissue and mitochondrial levels: implications for reactive oxygen species formation and
respiratory chain remodeling. Infernational Journal of Molecular Sciences 23 (2), 896;
doi1.org/10.3390/ijms23020896

polegal na uczestniczeniu w pobieraniu tkanek i izolacji mitochondriéw oraz na wykonaniu
wiekszosci pomiarow aktywnosci oksydazy cytochromu c.
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Zaktad Bioenergetyki, Wydziat Biologii. ul. Uniwersytetu Poznanskiego 6, 61-614 Poznan




UNIWERSYTET IM. ADAMA MICKIEWICZA W POZNANIU

Wydziatl Biologii, Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii
UAM Zaklad Bioenergetvki

dr Anna Kicinska Poznan, 12.05.2022
Zaklad Bioenergetyki

Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu

Uniwersytetu Poznanskiego 6

61-614 Poznan

Oswiadczenie okreSlajace wklad w powstanie artykulu

Niniejszym o$wiadczam, ze moj wkiad w powstanie artykutu:

Jarmuszkiewicz W, Dominiak K, Galganski L, Galganska H, Kicinska A, Majerczak J, Zoladz JA
(2020) Lung mitochondria adaptation to endurance training in rats. Free Radical Biology Medicine
161, 163-174