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1.Imie i Nazwisko KATARZYNA CYGANEK
2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe/ artystyczne — z podaniem nazwy, miejsca i
roku ich uzyskania oraz tytutu rozprawy doktorskie;j.

| stopien specjalizacji w zakresie chorob wewnetrznych — uzyskany w Szpitalu
Uniwersyteckim w Krakowie, w 1999r, Nr 1779/163

Il stopien specjalizacji w zakresie choréb wewnetrznych — uzyskany w Szpitalu
Uniwersyteckim w Krakowie, w 2004r, Nr 0705/2004.2/335

Il stopien specjalizacji w zakresie diabetologii — uzyskany w Szpitalu
Uniwersyteckim w Krakowie, w 2008r, Nr 0740/2008.1/9

Stopien naukowy doktora nauk medycznych, nadany przez Uniwersytet
Jagiellonski Collegium Medicum, Wydziat Lekarski w Krakowie w 2007, tytut
rozprawy doktorskiej: Rola wybranych klinicznych i genetycznych czynnikdw ryzyka
retinopatii w cukrzycy typu 2.

3.Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych/
artystycznych.
Od 1997r- jestem zatrudniona w Szpitalu Uniwersyteckim, jako asystent w

Klinice Choréb Metabolicznych, Szpital Uniwersytecki w Krakowie

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

a) tytut osiggniecia naukowego/artystycznego:

Wyréwnanie metaboliczne w okresie planowania i cigzy a wyniki potoznicze u
kobiet z cukrzycg przedcigzowa.
b) (autor/autorzy, tytub/tytuty publikacii, rok wydania, nazwa wydawnictwa):

1.Cyganek K, Hebda-Szydlo A, Skupien J, Katra B, Janas I, Borodako A, Kaim I, Klupa T,
Reron A, Malecki MT. 2011 Oct; Glycemic control and pregnancy outcomes in women with

type 2 diabetes from Poland. The impact of pregnancy planning and a comparison with type 1

1



diabetes subjects. Endocrine. 40(2):243-9. doi: 10.1007/s12020-011-9475-0. Epub 2011 Apr
29.PMID: 21528433

2. Cyganek K, Hebda-Szydlo A, Skupien J, Janas I, Walczyk J, Lipowska A, Borys S,
Malecki MT. 2013 May; Postpregnancy glycemic control and weight changes in type 1
diabetic women. Diabetes Care. 36(5):1083-7. doi: 10.2337/dc12-1340. Epub 2012 Dec 18.
PMID: 23250804

3. Cyganek K, Klupa T, Szopa M, Katra B, Matecki MT. 2013. Medical care of pregnant
women with type 1 diabetes: current guidelines and clinical practice.Pol Arch Med Wewn.
123(1-2):59-65. Epub 2013 Jan 23. Review. PMID: 23344642

4. Cyganek K, Matecki MT. 2015. Insulin pump therapy before conception improves
metabolic control in early pregnancy in women with type 1 diabetes. Pol Arch Med Wewn.
125(5):317-8. PMID: 26031484

5. Cyganek K, Katra B, Hebda-Szydlo A, Janas I, Trznadel-Morawska I, Witek P, Kozek E,
Hohendorff J, Skupien J, Matejko B, Matecki MT. 2016 Aug 29. Changes in preconception
treatment and glycemic control in women with type 1 diabetes mellitus - a 15 year long single
center follow-up. Pol Arch Med Wewn. 126(10):739-745. doi: 10.20452/pamw.3543. [Epub
ahead of print]. PMID: 27568734

6. Cyganek K, Skupien J, Katra B, Hebda-Szydlo A, Janas I, Trznadel-Morawska I, Witek P,
Kozek E, Malecki MT.2016 Oc 11. Risk of macrosomia remains glucose-dependent in a
cohort of women with pregestational type 1 diabetes and good glycemic control. Endocrine.

PMID: 27726091

c) oméwienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiggnietych wynikow

wraz z oméwieniem ich ewentualnego wykorzystania.

Moj dorobek naukowy, ktéry przedstawiam jako osiggniecie naukowe w niniejszym
postepowaniu habilitacyjnym jest efektem mojej pracy naukowej i klinicznej w Klinice
Choréb Metabolicznych Szpitala Uniwersyteckiego. Od poczatku mojej kariery zawodowe;j
zajmuje sie opieka nad kobietami z cukrzyca planujgcymi cigze lub bedacych w ciazy w
ramach specjalistycznej opieki diabetologicznej Poradni Przyklinicznej. Poradnia ta stanowi
wiodacy osrodek diabetologiczny dla chorych z cukrzyca, obejmuje specjalistyczng opieka
kobiety ciezarne z cukrzyca oraz pacjentki z cukrzyca przedcigzowsg. Tematyka moich prac
jest zwigzana z obserwacjg kohorty pacjentek z cukrzyca typu 1 (fype I diabetes mellitus,
T1DM) lub typu 2 (type 2 diabetes mellitus, T2DM) objetych opieka diabetologiczng Poradni,
charakterystyka kliniczng tej grupy oraz proba oceny ryzyka niekorzystnych zdarzen
potozniczych i ich poprawy.



Cukrzyca i rbéznego stopnia zaburzenia gospodarki weglowodanowej stanowi
najczestsze powiklanie metaboliczne ciazy. Historycznie badania dotyczace obecnosci
cukrzycy w cigzy dotyczyly w wiekszosci pacjentek z cukrzyca typu 1, a nastepnie cukrzycy
cigzowej. Jednak z powodu narastania epidemii otylosci w ostatnim dziesigcioleciu i
wydtuzenia dtugosci zycia, obecnie cigzarne kobiety sa starsze, czesciej majg nadwage lub sg
otyle oraz cze$ciej wystepuja u nich dodatkowe, przewlekle choroby wspoéttowarzyszace.
Czesto$¢ cukrzycy typu 11 2 w ciazy po czesci odzwierciedla czgsto$¢ wystgpowania tych
schorzen w populacji ogélnej. Jeszeze 2-3 dekady temu, cigza w grupie chorych z cukrzyca
istniejgcg przed ciaza wigzala sie z duzym ryzykiem zaréwno dla kobiety jak i ptodu. Grupa
tych pacjentek miata bardzo male szanse na urodzenie zdrowego dziecka. Obecnie rokowanie
ulegto znacznej poprawie. Jednak badania populacyjne pokazuja, ze pomimo poprawy opieki
nad kobieta z cukrzyca przedcigzowa w poréwnaniu do populacji ogoélnej powikiania
potoznicze sa nadal okofo 5 razy czestsze, nadal jest wigksza $miertelnos¢ okotoporodowa,
dwukrotnie czestsze sa zgony noworodkow, 4x czesciej dochodzi do poroddéw
przedwczesnych, kilkukrotnie czesciej wystepuja wad wrodzone oraz 4-5 — krotnie czgstsze
urodzenie dziecka z makrosomia i nadmierng masg ciata (large for gestational age, LGA).

W badaniach obserwacyjnych, prospektywnych wykazano, ze niezaleznie od typu
cukrzycy zla kontrola glikemii w czasie ciazy zwigksza ryzyko komplikacji i niepowodzen
zarowno dla matki jak i dziecka. Dlatego tak wazna jest optymalizacja wyrdéwnania
metabolicznego u ciezarnych pacjentek z T1DM. Ponadto ostatnie lata rozpowszechnily,
gtownie w wyniku akcji Wielkiej Orkiestry Swiatecznej Pomocy i Polskiego Towarzystwa
Diabetologicznego, wprowadzenie w Polsce metody leczenia cukrzycy za pomocg wlewu
podskérnego insuliny przy zastosowaniu osobiste] pompy insulinowej (continuous
subcutaneous insulin infusion, CSII).

W pierwszej z moich publikacji wchodzacych w sklad prezentowanego osiggnigcia
naukowego ,,Glycemic control and pregnancy outcomes in women with type 2 diabetes from
Poland. The impact of pregnancy planning and a comparison with type 1 diabetes subjects”,
ktéra zostata opublikowana w pismie Endocrine w 2011 roku podjetam probe charakterystyki
klinicznej pacjentek z cukrzyca typu 1 oraz typu 2 i przebiegu ciazy w tych grupach chorych.
Przeanalizowatam dane dotyczace 415 pojedynczych ciaz, pacjentek z cukrzyca przedciagzows
objetych opieka Poradni Przyklinicznej Kliniki Choréb Metabolicznych w latach 1998 - 2010.
W calej obserwowanej kohorcie bylo 70 kobiet z T2DM i 345 z TIDM. W poréwnaniu do
pacjentek z TIDM, kobiety z T2DM byly starsze (Sredni wiek 33.1 lat vs. 27.8,
odpowiednio), wiecej wazyly przed ciaza ($redni BMI 30.8 kg/m? vs. 23.9), i miaty krétszy
czas trwania cukrzycy (Srednio 3.3 lat vs. 11.4); (P<0.0001 dla wszystkich poréwnan).
Pacjentki z T2DM zglaszaly si¢ do specjalistycznej opieki w pdzniejszym tygodniu cigzy w
poréwnaniu do ciezarnych z TIDM, pierwsza wizyta w Poradni byta srednio dopiero w 11.4
tygodniu vs. 8.6; P=0.0004. Ci¢zarne z T2DM w pierwszym trymestrze cigzy mialy lepsze
wyréwnanie metaboliczne oceniane za pomoca poziomu hemoglobin glikowanej, HbAlc,
$rednio 6.2% vs. 7.0; P=0.003. Jednakze w miare trwania cigzy obserwowano stopniowe
zmniejszanie sie réznic w kontroli glikemii pomigdzy obu grupami, poziom HbAlc przestal
byé znamienny. Obserwowano mniejszy przyrost masy ciala w trakcie cigzy u cigzarnych z



T2DM, sérednio 9.9 kg vs. 14.1; P<0.0001. Pomimo pozornie lepszego wyréwnania
metabolicznego u cigzarnych z T2DM nie stwierdzono réznic w wynikach potozniczych w
poréwnaniu do pacjentek z TIDM, zar6wno w zakresie poroniefi (10.0 vs. 7.3%; P=0.32),
porodéw przedwczesnych (12.7 vs. 17.8%; P=0.32), czgstosci cie¢ cesarskich(58.7 vs. 64.1%;
P=0.30) oraz lacznie zgonéw noworodkéw i wad wrodzonych (9.5 vs. 8.8%; P=0.4).
Natomiast ciezarne z cukrzycg typu 2 prawie 2x czedciej rodzilty dzieci z makrosomiag
definiowana jako powyzej 4kg, a znamienno$¢ byla graniczna (7.9 vs. 17.5%, P=0.07).
Wykazano, ze znaczacy wplyw na przebieg cigzy oraz wyniki poloznicze ma planowanie
ciazy. Kobiety z cukrzyca T2DM, ktore planowaly cigze mialy lepsze wyréwnanie
metaboliczne i znaczaco nizszy poziom HbAlc w pierwszym trymestrze cigzy w poréwnaniu
do nieplanujacych (5.7 vs. 6.4%, P=0.02), w kolejnych trymestrach réznica ta zmniejszyla si¢
i nie byta znamienna. Podsumowujac wykazano, ze cigzarne z cukrzycg typu 2 rozpoczynajg
ciaze z lepszym wyréwnaniem metabolicznym w postaci nizszego poziomu hemoglobiny
glikowanej i pomimo wigkszej przedciazowej masy ciala, mniej przybieraja na wadze w
trakcie ciazy. Jednak czesto$¢ niepowodzen potozniczych jest podobna jak u cigzarnych z
cukrzyca typu 1. Wykazano, ze najbardziej korzystny wplyw na przebieg ciazy oraz wyniki
poloznicze ma planowanie cigzy.

W kolejnej pracy opublikowanej w najwazniejszym klinicznym amerykanskim pismie
Diabetes Care w 2013 roku, zatytulowanej “Postpregnancy glycemic control and weight
changes in type 1 diabetic women” podjelam oceng wyréwnania metabolicznego kobiet z
cukrzyca po porodzie. Pelnej obserwacji po porodzie trwajacej srednio 20 tygodni od porodu
objeto 254 kobiet z cukrzyca typu 1, objetych opieka diabetologiczng w Poradni
Przyklinicznej. Sredni wiek obserwowanych pacjentek byt 28.3 = 4.7 lat, $redni czas trwania
cukrzycy wynosit 12.0 = 7.7 lata. W tej grupie chorych przed cigza poziom hemoglobiny
glikowanej, HbAlc wynosit 6.9 + 1.4%, $rednia masa ciata 64.4 = 10.0 kg i wskaznik BMI
(Body Mass Index) 23.9 = 3.3 kg/m?. W poszczegélnych trymestrach cigzy obserwowano
spadek poziomu HbAlc do 5.7 £ 0.8% w trzecim trymestrze cigzy. Sredni przyrost masy ciata
w ciazy w obserwowanej grupie pacjentek wynosit 14.4 £ 6.5 kg. Po porodzie w kolejnych
miesiacach obserwowano pogorszenie wyréwnania metabolicznego i 6 miesigcy po porodzie
poziom HbAlc wzrést o 0.8% (P<0.0001) w poréwnaniu do ostatniego trymestru cigzy.
Podobnie masa ciata wzrosta o 4,4kg oraz BMI o 2.5 kg/m? (P<0.0001) w poréwnaniu do
wartoéci sprzed cigzy. Dalsze obserwacje wykazaly wzrost HbAlc o kolejne 0.8%.
Stwierdzono natomiast roznice w obserwowanej grupie w zaleznosci od uczestnictwa
pacjentek w programie opieki przed cigza na etapie planowania cigzy. Kobiety, ktore
planowaty ciaze (n = 117), po 1 roku od porodu miaty wyzszy poziom HbAlc w pordwnaniu
do przed koncepcija (7.1 vs. 6.5%, P = 0.0018), ale znamiennie nizszy w poréwnaniu do
poziomu HbAlc pacjentek nieplanujacych ciaze, ktore w 1 rok od poru osiagnely poziom
hemoglobiny jak przed cigza (7.3 vs.7.4%, P = 0.59). W rocznej obserwacji od porodu w obu
grupach zaobserwowano utrzymywanie si¢ wiekszej masy ciatai BMIo 2.5 kg (P =0.0079) i
0.9 kg/m? (P = 0.0058) w poréwnaniu do wartosci przed cigzg. Te kliniczna obserwacja
pokazala, ze kobiety z cukrzyca TIDM maja trudnosci z utrzymaniem dobrego wyréwnania
metabolicznego na poziomie wyréwnania osiagnietego w trakcie cigzy oraz utrzymywanie si¢
zwiekszonej masy ciata po porodzie. W celu poprawy pacjentki z T1IDM wymagaja
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zwiekszonego nadzoru diabetologicznego i polozenia wigkszego nacisku na edukacje
diabetologiczna.

W kolejnej pracy oryginalnej opublikowanej w czasopismie Endocrine w 2016 roku
“Risk of macrosomia remains glucose-dependent in a cohort of women with pregestational
type 1 diabetes and good glycemic control” podjetam si¢ oceny czynnikéw ryzyka
najczestszego obecnie powiklania zwigzanego z cukrzyca — makrosomii. W poréwnaniu do
populacji ogdlnej w cigzy powiklanej cukrzyca przedciazowa makrosomia i LGA sg
najczestszym powiktaniem siegajac od 20 do 50% czestosci. Makrosomig definiuje sig, jesli
urodzeniowa masg ciala dziecka jest powyzej 4000,0g, czyli powyzej 90-tego centyla lub
powyzej 2 SD od $redniej urodzeniowej masy ciala wyliczonej w stosunku do wieku
cigzowego i plci. Makrosomia ptodu powoduje zwigkszone ryzyko okotoporodowych urazow
noworodka jak dystocja barkowa, niedotlenienie i zespdt niewydolnosci oddechowej
(respiratory distress syndrome, RDS), hipoglikemia u noworodka, uszkodzenia kanatu
rodnego matki i konieczno$¢ wykonania cigcia cesarskiego, czgstsze wystepowanie krwotoku
po porodzie, czestsze wystapienie zaburzen metabolicznych u noworodka jak hipoglikemiia,
zaburzenia elektrolitowe, morfotyczne krwi. Wplyw na rozwdj makrosomii i LGA u dzieci
majg zaréwno czynniki genetyczne jak i srodowiskowe w tym hiperglikemia matczyna,
otylo$¢ matki i nadmierny przyrost masy ciata w ciazy, czy odzywianie matki w czasie cigzy.
W badaniach populacyjnych opisywano liniowa zalezno$¢ czestosci makrosomii od poziomu
HbAlc. W prezentowanej pracy oceniatam czynniki ryzyka makrosomii i wptyw poziomu
Hbalc na czesto$¢ makrosomii u matek z dobrze wyréwnang cukrzycg typu 1. W
retrospektywnej obserwacji analizowano dane 510 pojedynczych cigzy pacjentek z T1DM
leczonych w Poradni przyklinicznej w latach 1998 — 2012. Ostatecznie wieloczynnikowej
analizie regresji poddano dane 375 cigz, zbadano wplyw poziomu HbAlc oraz srednich
dobowych glikemii z samokontroli w kazdym trymestrze cigzy na ryzyko makrosomii i
urodzeniowg mase ciata dziecka. Sredni wiek badanej kohorty wynosit 28 lat a $redni czas
trwania cukrzycy 11 lat, sredni przedcigzowy BMI - 23.3 kg/mz. Srednia masa urodzeniowa
dzieci z badanej grupy wynosila 3520 g (1% i 3" quartyl 3150 i 3960, odpowiednio), porod
odbyl sie $rednio w 39 tygodniu cigzy. W badanej grupie stwierdzono 85 (22.7%) dzieci z
makrosomig, (masa urodzeniowa >4000.0 g). Sredni poziom HbAlc w poszczegélnych
trymestrach cigzy wynosit w 1-szym, 2-gim i 3-cim trymestrze: 6.4%, 5.7% oraz 5.6%.
Analiza wieloczynnikowa pokazata, ze niezaleznymi czynnikami ryzyka makrosomii byty
wyréwnanie metaboliczne w 3-cim trymestrze ciazy: poziom HbAlc i $rednia glikemia na
czczo oraz wiek matki. Wzrost poziomu HbAlc o 1% powodowat wzrost ryzyka makrosomii
01.68 razy (P=0.005) i przyrost masy ptodu o 136g (P<0.001), wzrost glikemii na czczo o
Immol/l wiazal sie ze wzrostem masy ciala ptodu o 100g (P<0.001). Wykazano linijng
zalezno$¢ pomiedzy makrosomiag dziecka a poziomem HbAlc w 3-cim trymestrze cigzy u
matki w zakresie poziomu HbAlc 4.5 — 7.0%. W tym zakresie ryzyko makrosomii rosnie o
12.7% na kazdy % wzrostu HbAlc. Dane te pokazuja, ze przy poziomie HbAlc w 3-cim
trymestrze wynoszacym 6.0% ryzyko makrosomii wynosi 25%, a przy poziomie HbAlc 5%
ryzyko stanowi zaledwie 10%. Z powyzszych danych wynika, ze nadal jest duze ryzyko
makrosomii, a znaczacy wplyw na wzrastanie wewnatrzmaciczne plodu ma glikemia w
ostatnim trymestrze ciazy.



W nastepnej pracy wchodzacej w skiad mojego osiggnigcia, ktére opublikowatam w
2016 roku w polskim pismie Polish Archiwes of Internal Medicine, skupilam si¢ na
charakterystyce pacjentek z cukrzyca typu 1. Praca ta zostala opatrzona komentarzem
$wiatowej stawy specjalistki w zakresie opieki nad kobietami z cukrzyca i ciaza, Profesor
Helen R. Murphy (PolArchMedWew.2016;126(10):729-730). W tej publikacji Changes in
preconception treatment and glycemic control in women with type 1 diabetes mellitus - a 15
year long single center follow-up podjetam charakterystyke kliniczng pacjentek z cukrzyca
typu 1 zglaszajacych sie do planowania lub w czasie cigzy do Poradni Diabetologicznej oraz
zmiany zachodzace w terapii cukrzycy na przestrzeni 15 lat obserwacji (1998 — 2012). Catly
czas obserwacji podzielitam na 3 okresy 5-letnie. Analizie poddatam dane 524 ci¢zarnych
kobiet z TIDM z pierwszej wizyty juz w ciazy. Zaobserwowano roznice w wieku
zglaszajacych sie pacjentek w poszczegolnych okresach: pacjentki w ostatnim okresie 2008-
2012 byly starsze — mialy 29.4 +4.8 lat w poréwnaniu do wczesniejszych okresow 28.2 £5.7
lat dla okresu 1998-2002 oraz 27.3 +4.5 lat dla 2003-2007; P<0.0001. Nie zaobserwowano
réznic w czasie trwania cukrzycy i masie ciala zglaszajacych si¢ pacjentek w badanych
okresach. Stwierdzono znaczna czesto$é retinopatii i w badanej kohorcie wynosita ona 26.7%.
Czesto$é retinopatii byta najwieksza w 1-szym okresie siegajac 35.8%, w drugim 18.2% oraz
w trzecim 27.6%. Natomiast czesto$é powiklan nerkowych byla stata w calym badanym
czasie. Przez wszystkie okresy nie zmienila si¢ liczba kobiet z TIDM planujacych ciaze
osiagajac 32.1% w l-szym okresie, 44.4% w 2-gim i 40.4% w 3-cim okresie (P=0.2).
Znaczaco wzrosto stosowanie analogdéw insuliny z 2.6% do 46.5% az do 95.6% w
poszczegdlnych okresach (P<0.001). Takze zwiekszyta sig ilos¢ kobiet leczonych za pomocg
osobistych pomp insulinowych z 4.6% w 1-szym okresie, do 23.5% w 2-gim i do 33.3% w 3-
cim okresie (P<0.001). Poziom HbA;. na pierwszej wizycie juz w czasie ciazy przez
wszystkie okresy nieznacznie si¢ zmniejszyt z 7.4% £1.6% do 6.9% +£1.4%, i do 7.0% +1.4%
(P=0.06). Réznica ta byla znacznie wigksza w podgrupach kobiet z ciaza planowang objetych
programem opieki specjalistycznej przed cigza. Stwierdzono znaczaco nizszy poziom HbA |,
w grupie planujagcych w poréwnaniu do nieplanujacych cigze w kazdym obserwowanym
okresie: 6.8 £1.4% vs 7.7+1.6% w pierwszym okresie (P=0.003), 6.6 £1.2% vs 7.2 £1.4% w
drugim (P=0.009), oraz 6.1 £0.8% vs 7.5+.5% w trzecim okresie, (P = 0.0000). Kobiety, ktore
planowaty cigze czeiciej byly leczone za pomoca terapii pompowej przed koncepcja w
poréwnaniu do grupy nieplanujacych, odpowiednio 7% vs 0.9% w latach 1998-2002,
P=0.006, 16.1% vs 7.5% w latach 2003-2007, P=0.001 oraz w ostatnim okresie 22.5% vs
10.6%, P<0.001. Podsumowujac: Na przestrzeni obserwowanych 15 lat stwierdzono
znaczacy wzrost stosowania nowoczesnych metod terapii jak analogi insuliny oraz osobiste
pompy insulinowe w okresie juz przed koncepcja. Zmiany te wplynely na poprawe
wyréwnania metabolicznego zwlaszcza u kobiet planujacych ciaze. Jednakze nadal nie
zaobserwowano znaczacej poprawy w zakresie liczby kobiet z cukrzyca typu 1 zglaszajacych
sie do programu opieki przedcigzowej.

Uzupelieniem powyzszych prac oryginalnych stanowia prace pogladowe. Publikacja
w Polish Archiwes of Internal Medicine z 2013 roku Medical care of pregnant women with
type 1 diabetes: current guidelines and clinical practice stanowi podsumowanie zalecen
terapeutycznych dotyczacych postepowania w czasie przed koncepcja w raz w czasie ciezy u
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kobiet z cukrzyca przedciazowa. Oméwiono w niej zalecenia dotyczace celu glikemii w
trakcie planowania oraz ciazy réznych Towarzystw Diabetologicznych w tym takze Polskiego
Towarzystwa Diabetologicznego. Poswigcono wiele uwagi okresowi przygotowania do cigzy.
Poprawa opieki diabetologiczne] i strategia osiagniecia Scistej kontroli glikemii oraz staty
postep w stosowaniu insulinoterapii i monitorowania poziomu glukozy we krwi spowodowaty
zmniejszenie $miertelnosci i powiklan okotoporodowych u matki z cukrzycg typu 1 i jej
dziecka. Najwazniejszym elementem postepowania w leczeniu cukrzycy u kobiet w okresie
rozrodczym jest planowania ciazy i specjalistyczna opieki przed koncepcjg w redukcji ryzyka
powiktan potozniczych. Taka odpowiednia opieka nad kobietg z cukrzyca przedcigzows jest
jednym z najistotniejszych podlegajacych modyfikacji czynnikéw wptywajgcych na wyniki
poloznicze. Pacjentki objete opieka specjalistyczna rozpoczynaja cigze z lepsza kontrola
glikemii i nizszym poziomem HbAlc. Opieka specjalistyczng z programem dla kobiet z
cukrzyca typu 1 i 2 planujgcych ciaze powinna by¢ wdrozona co najmniej 6 miesiecy przed
ciaza. Celem programu dla planujacych ciazg jest optymalizacja wyréwnania glikemii w
okresie przed koncepcja, edukacja w zakresie zdrowego zywienia, kontrola przewlektych
powiklan cukrzycy, suplementacja kwasu foliowego, zaprzestanie palenia i stosowania lekow
potencjalnie teratogennych. Nowoczesne technologie jak narzedzia do monitorowania
glikemii, osobiste pompy insulinowe, nowoczesne wstrzykiwacze insulinowe, analogi insulin
zarébwno szybko- jak i diugo-dzialajgce znaczaco poprawiaja mozliwosci osiggniecia celu
terapeutycznego glikemii bez ryzyka hipoglikemii. Ponadto w artykule oméwiono pokrotce
zasady wdrazanie terapii CSII w grupach pacjentek planujacych ciaze oraz we wczesnej
cigzy. Podkreslono znaczenie edukacji diabetologicznej dotyczacej celu glikemii, zasad
zywienia, zmian zapotrzebowania na insulin w trakcie ciazy oraz koniecznosci modyfikacji
dawek insulin wraz z postepem ciazy.

W liscie do redakcji z 2015 roku takze opublikowanej w Polish Archiwes of Internal
Medicine, pt. ..JInsulin pump therapy before conception improves metabolic control in early
pregnancy in women with type 1 diabetes” ponownie podkreslitam role scistej kontroli
glikemii i osiggniecia normoglikemii juz na etapie planowania cigzy. Takim celem jest
osiagniecie poziomu hemoglobiny glikowanej ponizej 6.0%, stabilne glikemie tzn. bez wahan
z niewielkim odchyleniem w zakresie od 70 do 120 mg/d oraz mate ryzyko hipoglikemii i
kontrola masy ciatla. Metaanaliza badan dotyczacych kontroli glikemii w cigzy z
zastosowaniem samokontroli przy pomocy glukometru oraz systeméw monitorowania
(continuous glucose monitoring systems, CGM) glikemii przeprowadzona przez Hernandeza i
wsp. wykazala, ze redukcja poziomu HbAlc jest zwigzana w znacznej czgsci z obnizeniem
glikemii na czczo w trakcie ciazy zaréwno fizjologicznej jaki powiklanej cukrzyca, u
ciezarnych w trzecim trymestrze mozna si¢ spodziewa¢ redukcji poziomu HbAlc o 0,4%. Z
powyzszych rozwazan wynika, ze powinno si¢ rekomendowa¢ dazenie do osiagnigcia
poziomu HbAlc ponizej 5% w pierwszym trymestrze ciazy i ponizej 6% w trzecim
trymestrze. Cel ten jest trudny do osiagnigcia, ale technologie w tym terapia za pomoca
osobistych pomp insulinowych umozliwia osiagniecie tego celu terapeutycznego. Metoda
CSII daje wicksza elastycznos¢ i dowolno$¢ w przyjmowaniu positkéw, odpowiednio
dostosowanej do positku dawki insuliny przy mniejszym ryzyku hipoglikemii. Zastosowanie
terapii CSII u pacjentek z TIDM w ciazy pozwala na fatwiejsze dawkowanie insuliny przy
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porannych nudno$ciach i niepowstrzymanych wymiotach cigzarnych, duzych wahaniach
glikemii oraz epizodach hipoglikemii, zjawisku hiperglikemii o brzasku. Wyniki badan
obserwacyjnych potwierdzaja bezpieczenstwo CSII w ciazy, mniejsza ilos¢ epizodow
hipoglikemii i lepsza jako$¢ zycia u pacjentek. W celu poprawy wyréwnania cukrzycy i
osiagniecia normoglikemii w okresie pre-koncepcyjnym, zaleca si¢ wdrozenie terapii
pompowej u pacjentek z cukrzyca TIDM na etapie planowania ciazy Podsumowujac
kompleksowe leczenie cukrzycy przedciazowej w okresie przed koncepcja powinno stanowic¢
rodzaj programu, w ktérym kobiety z cukrzyca sa objete opieka wielospecjalistyczna:
kontrolg diabetologa, ginekologa, okulisty, nefrologa, edukatora i dietetyczki. Efektywne
poradnictwo w okresie przed koncepcja powoduje, ze pacjentki objete takim programem maja
lepsze wyréwnanie metaboliczne w pierwszym trymestrze cigzy, co wptywa na przebieg calej
ciazy i zmniejszenie niekorzystnych zdarzen polozniczych.

W podsumowaniu moje osiagniecie naukowe stanowi kompletny opis charakterystyki
pacjentek z cukrzyca przedciazowa oraz wytyczne dotyczace postgpowania terapeutycznego,
zwlaszeza dotyczacego celu glikemii i terapii za pomoca osobistych pomp insulinowych.
Moje prace sa unikalne w skali krajowej, stanowig najdtuzsza obserwacje¢ i najwigksza
kohorte pacjentek z cukrzyca typu 1 objetej opiekg przez 1 osrodek.

Wedlug analizy bibliometrycznej przygotowanej przez Bibliotek¢ Medyczna
Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum:

- liczba punktéw Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego za 6 publikacji
wchodzacych w sktad mojego osiagnigcia habilitacyjnego wynosi 170

- punktacja ,,Jmpact Factor” 19,425

5. Omoéwienie pozostatych osiggnie¢ naukowo - badawczych
(artystycznych).

Oprocz szesciu prac przedstawionych powyzej jako osiagnigcie, jestem wspotautorem
18 oryginalnych prac naukowych opublikowanych w czasopismach z tzw. listy filadelfij skiej.
Jestem pierwszym autorem dwéch z nich. Ponadto jestem wspétautorem12 oryginalnych prac
naukowych opublikowanych w czasopismach spoza listy filadelfijskiej, w tym w 4 z
pierwszym autorstwem. Dodatkowo, 1 opis przypadku, w ktérym jestem wspotautorem
opublikowany zostal jako recenzowane listy do redakcji. Ponadto jestem autorem 5
rozdzialéw podrecznikowych. Jestem tez wspélautorem 8 prac popularno-naukowych
(publikacje spoza listy filadelfijskiej). Aktywnie uczestniczytam w konferencjach krajowych i
zagranicznych, bedac autorem 38 doniesien na zjazdach migdzynarodowych 1 41 na
krajowych.

Opisane publikacje dotycza szerokiego spektrum zagadnief dotyczacych szeroko
pojeta problematyke choréb metabolicznych ze szczegélnym uwzglednieniem patogenezy
cukrzycy i jej powiktan oraz cukrzycy i cigzy.

Jedna z istotnych publikacji jest oryginalna praca opublikowana Diabetes Technology
and Therapeutic w 2010 roku dotyczaca poréwnania terapii za pomocg osobistych pomp



insulinowych lub wielokrotnych wstrzyknie¢ insuliny w kohorcie 269 ciezarnych kobiet z
cukrzyca typu 1, wszystkie rasy kaukaskiej w latach 1998-2010. W calej grupie 157 kobiet
bylo leczonych insuling za pomoca wielokrotnych wstrzyknie¢ (multiple insulin injections-
MDI), 42 leczonych osobistg pompa insulinowa (Minimed, Medtronic), oraz 70 pacjentek, u
ktoérych terapia za pomocg wstrzyknie¢ zostata zmieniona na terapi¢ pompowa w trakcie cigzy
do 16 tyg. Srednia hemoglobina glikowana (HbAlc) w calej grupie w 1-szym trymestrze
wynosita 6,9%, ale byla istotnie nizsza u pacjentek planujacych ciaze (p< 0.0001). W modelu
analizy regresji wieloczynnikowej wykazano srednia réznice o 0,9% na korzys¢ planowania
cigzy. W 2-gim trymestrze uzyskano zmniejszenie HbAlc do $redniej wartosci 5,8%, z
poprawa w kazdej grupie, niezaleznie od modelu terapii: o 1,5% w grupie z nieplanowana
ciaze i 0,9% z ciaza planowang. Pomimo tego w grupie z ciaza nieplanowana nadal HbAlc
byla nieznacznie, nieznamiennie wyzsza (0,3%, p=0,05). W 3-cim trymestrze obserwowano
dalsza poprawe wyréwnania, bez réznic w grupach, chociaz kobiety z cigzg planowana nadal
mialy nizszy poziom HbAlc o 0,5%, p=0,02. W obserwowanej grupie pacjentek z cigzg
nieplanowang stwierdzono 14 wad wrodzonych, poronien i zgonéw noworodkow w
poréwnaniu do 5 w grupie z ciaza planowana (p=0,07). Kolejng obserwacjg byl wiekszy
przyrost masy ciala srednio o 2 kg w cigzy u pacjentek leczonych modelem CSII w
poréwnaniu do MDI (15,0 kg vs 13,0kg, p=0,005). Z jednej strony przy terapii CSII
odnotowano nieznacznie lepsze wyréwnanie metaboliczne i tendencje do zmniejszenia
czestosci wad wrodzonych. Z drugiej strony obie metody leczenia dajg bardzo dobre
wyréwnanie cukrzycy, a najistotniejszym jest wlasciwe zaplanowanie cigzy u chorych z
cukrzyca typu 2.

Ponadto prace dotyczace markera hiperglikemii — 1.5-anhydroglucitolu u kobiet
ciezamych z cukrzyca jako predyktora ryzyka makrosomii. Takze jestem wspétautorem prac
klinicznych dotyczacych zastosowania terapii pompowej w innych grupach chorych z
cukrzyca: u oséb starszych i mtodych dorostych, takze publikacje dotyczace doboru bazy i
boluséw w terapii pompowej. Ponadto w ramach Narodowego Programu stworzonego prze
Fundacje Wielkiej Orkiestry Swiatecznej Pomocy (WOSP) ,.Narodowy program leczenia
osobistymi pompami insulinowymi kobiet cigzarnych z cukrzycg” jestem czlonkiem Komitetu
Naukowego Programu i sprawuje nad nim opieke merytoryczna. Takze w ramach tego
programu w latach 2012 - 2016 przeprowadzitam cykl szkolefi ogélnopolskich dla osrodkow
zajmujacych sie terapia pompowa u kobiet z cukrzyca planujacych cigze lub bedacych w
cigzy. Jestem takze autorem 2 rozdzialéw dotyczacych terapii pompowej u cigzarnych z
cukrzyca. Ponadto czes$¢ prac zwiazanych jest z leczeniem pacjentek z cukrzycg cigzows.

W latach 1999-2007 tematyka moich prac badawczych zwiazana byla przede
wszystkim z zagadnieniami dotyczacymi patogenezy przewleklych powiklan cukrzycy,
glownie retinopatii cukrzycowej oraz zjawiska insulinoopornosci zwigzanej z otyloscig oraz
cukrzyca cigzowa. Wyniki badan genetycznych zaowocowaly publikacjami podioza
genetycznego oraz klinicznych czynnikéw ryzyka retinopatii cukrzycowej (Diabetes Res Clin
Pract 2007; Diabetes Care 2007, Acta Diabetol 2006, Diabetologia Praktyczna 2008, Eur J
Clin Invest 2008). Prace w pracowni genetycznej oraz zagadnienia zwigzane z podiozem
genetycznym cukrzycy typu 2 i retinopatii byl tematem mojej rozprawy doktorskiej. Ponadto
w latach 2000 — 2001 kierowatlam programem badawczym finansowanym przez Komitet
Badan Naukowych pt. ,.Badanie znaczenia polimorfizméw w czynnikach transkrypcyjnych
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IPF1 i Beta2/Neurod1 w patogenezie cukrzycy typu 2 w populacji polskiej.” Publikacja w Act
Diabetol (2003). Ponadto uczestniczylam jako wykonawca w europejskim, populacyjnym
badaniu przekrojowym EURODIAB IDDM Complications Study w latach 1998 — 2002. W
latach 2000 — 2006 uczestniczylam jako wykonawca projektu po stronie polskiej pt.
..Poszukiwanie genu predysponujacego do cukrzycy typu 2 na chromosomie 20q w rodzinach
polskich” (NIDDM Gene Search on Chromosome 20q in Polish Families) finansowanego
przez NIH, USA. W latach 2005 — 2008 bytam kierownikiem programu badawczego
finansowanego przez Komitet Badan Naukowych pt. ,.Badanie czynnikéw predysponujacych
do wystapienia cukrzycy typu 2 oraz zaburzen gospodarki weglowodanowej u kobiet z
przebyta cukrzyca ciezarnych w populacji polskiej”, w efekcie byta publikacja w Diabetologii
Praktycznej (2008).

W ramach Poradni Diabetologicznej objetam takze opieka pacjentéw z otyloscig.
Zajmowatam sie kwalifikacja a nastepnie przygotowaniem chorych do operacji bariatrycznej,
co zaowocowato kilkoma publikacjami (spoza listy filadelfijskiej) dotyczacymi
charakterystyki klinicznej otytych chorych i 1 rozdziatem w podreczniku. Takze kierowatam
projektem Grantem Naukowym Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego przyznanego na
realizacje projektu pt. ,.Badanie cech insulinoopornosci u otylych chorych przed i po redukcji
masy ciala w populacji polskiej”, projekt zrealizowany w latach 2007 —2009.

* w przypadku, gdy osiggnieciem tym jest praca/ prace wspoélne, nalezy przedstawic
o$wiadczenia wszystkich jej wspotautorow, okreslajace indywidualny wktad kazdego
z nich w jej powstanie
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