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ZYCIORYS I PODSUMOWANIE PRACY ZAWODOWE]

1.1. DANE OSOBOWE

Imig¢ i nazwisko:

Miejsce zatrudnienia:

Tytul naukowy:

Stanowisko:

Specjalizacje zawodowe:

E-mail:

Malgorzata Klementyna Stadek

Klinika Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia
Polsko-Amerykanski Instytut Pediatrii
Uniwersytet Jagiellofiski Collegium Medicum
30-663 Krakow, Wielicka 265

tel. : 12 657 40 12

fax: 12 658 10 88

e-mail: pedgi@mp.pl

doktor nauk medycznych
starszy wyktadowca
pediatria — II stopien
gastroenterologia

misladek@cyfronet.pl
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1.2. POSIADANE DYPLOMY I STOPNIE NAUKOWE

1985 - dyplom lekarza medycyny, Akademia Medyczna im. Mikotfaja Kopernika w Krakowie,
Wydziat Lekarski

1991 - dyplom specjalisty pierwszego stopnia w zakresie pediatrii, Wojewddzki Wydziat Zdrowia
w Krakowie

1994 - dyplom doktora nauk medycznych, Wydziat Lekarski, Uniwersytet Jagielloriski Collegium
Medicum w Krakowie. Rozprawa doktorska pt.: ,,Doswiadczalna ocena chemoreceptoréw
obwodowych w regulacji oddychania", Promotor — Prof. dr hab. med. Janina Stopyrowa

1996 - dyplom specjalisty drugiego stopnia w zakresie pediatrii, Wojewddzki Wydziat Zdrowia
w Krakowie

2003 - dyplom specjalisty w zakresie gastroenterologii, Centrum Egzaminéw Medycznych
w todzi

2003 - dyplom umiejetnosci wykonywania badan endoskopowych w zakresie panendoskopii,
Polskie Towarzystwo Gastroenterologii, Warszawa

2003 - dyplom umiejetnosci wykonywania badan endoskopowych w zakresie kolonoskopii,
Polskie Towarzystwo Gastroenterologii, Warszawa
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1.3. INFORMACJE O DOTYCHCZASOWYM ZATRUDNIENIU
W JEDNOSTKACH NAUKOWYCH

1985 -1986

1986 - 1994

1994 - 1997

1997 - 2010

2010 - nadal

Il Klinika Chordb Dzieci, Instytut Pediatrii Akademii Medycznej w Krakowie
30-663 Krakdow, Wielicka 265

Staz podyplomowy

Il Klinika Chordb Dzieci, Instytut Pediatrii Akademii Medycznej w Krakowie,
30-663 Krakdow, Wielicka 265

Mtodszy asystent

Il Klinika Choréb Dzieci, Polsko-Amerykanski Instytut Pediatrii
Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum w Krakowie
30-663 Krakdw, Wielicka 265

Asystent

Klinika Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia
Polsko-Amerykanski Instytut Pediatrii

Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum w Krakowie,
30-663 Krakdw, Wielicka 265

Adiunkt

Klinika Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia,
Polsko-Amerykanski Instytut Pediatrii

Uniwersytet Jagielloriski Collegium Medicum w Krakowie
30-663 Krakow, Wielicka 265

Starszy wyktadowca
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1.4. UDZIAL W SZKOLENIACH W KRAJU I ZAGRANIC4

1985 - Oddziat Intensywnej Terapii, Uniwersytet Bordeaux Il, Boredeaux, Francja, staz.

1994 - Certyfikat kursu “International European Society for Pediatric Gastroenterology,
Hepatology and Nutrition Summer School”, Biatystok.

1995 - Certyfikat kursu “European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and

Ill

Nutrition Summer School”, Wilsede, Niemcy.

1996 - Certyfikat specjalistycznego szkolenia z zakresu zastosowania manometrii i pHmetrii
przewodu pokarmowego, Krakow.

1996 - Certyfikat kursu ,,Motility Disorders in the Gastro-Intestinal Tract in Children — Diagnosis
and Treatment”, Amsterdam, Holandia.

1997 - Certyfikat kursu “3™ European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition Nutricia Research Forum for Young Investigators”, Barcelona, Hiszpania.

1997 - Certyfikat kursu “European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition Traveling Summer School: Advances in Pediatric Gastroenterology”, Jabtonna.

1998 - Certyfikat kursu ,Salzburg-Philadelphia Seminars in Pediatric Gastroenterology”,
Salzburg, Austria.

1999 - Certyfikat kursu Project HOPE ,,Obraz kliniczny i postepowanie w schorzeniach przewodu
pokarmowego u dzieci”, Krakdw.

2001 - Certyfikat kursu podyplomowego ,Post-Graduate Course at the Annual Meeting of
ESPGHAN”, Genewa, Szwajcaria.

2004 - Certyfikat kursu doskonalgcego: ,Leczenie zywieniowe integralng czescig opieki nad
chorym”, Postepy w Medycynie, Sympozja i Kursy Szkoleniowe Medycyny Praktycznej, Krakdw.

2004 - Certyfikat kursu doskonalgcego: ,Diagnostyka obrazowa chordéb jamy brzusznej ze
szczegolnym uwzglednieniem badania USG” , Postepy w Medycynie, Sympozja i Kursy
Szkoleniowe Medycyny Praktycznej, Krakow.

2004 - Certyfikat kursu ,Warsztaty Endoskopowego Leczenia Krwawien z Gornego Odcinka
Przewodu Pokarmowego”, Biatystok.

2004 - Certyfikat warsztatéw ,International Workshop on Advanced Digestive Endoscopy”,
Katowice.
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2005 - Certyfikat warsztatéw , Gastroenterology and Endotherapy: 23" European Workshop”,
Bruksela, Belgia.

2005 - Certyfikat kursu podyplomowego “European Postgraduate Gastro-Surgical School - 3™
European Pediatric GI Motility Meeting”, Amsterdam, Holandia.

2006 - Certyfikat kursu podyplomowego “Esophageal Function testing and Ambulatory pH/pH
Impedance Course”, Denver, USA.

2007 - Certyfikat kursu podyplomowego Europejskiego Towarzystwa Gastroskopii i Endoskopii:
»,Doskonalenie metod endoskopowej diagnostyki i leczenia choréb uktadu pokarmowego”,
Warszawa.

2008 - Certyfikat kursu: 5th ECCO Educational Workshop on the Implementation of ECCO
Consensus on Crohn’s Disease and Ulcerative Colitis, Warsaw, Poland.

2011 - Dyplom ukonczenia kursu: ,,Introduction to Clinical Research and ICH GCP Training for
Investigators”, Krakdéw.

2013 - Dyplom ukonczenia kursu CMKP 5-723/0-00-224-2013: ,,Zywienie pozajelitowe i
dojelitowe w warunkach szpitalnych i domowych”, Zawiercie.
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1.5. DOSWIADCZENIA NAUKOWE ZDOBYTE W KRAJU | ZAGRANIC4

1988-1989 Vanderbilt University, Nashville, TN, USA, Research Associate in Neonatology.
1990 Vanderbilt University, Nashville, TN, USA, Research Associate in Neonatology.

1992 Vanderbilt University, Nashville, TN, USA, Research Associate in Neonatology.

W trakcie trzykrotnego pobytu na Uniwersytecie Vanderbilta w Nashville na stanowisku
Research Associate pracowatam pod kierunkiem Profesora Hakana Sundella i
prowadzitam badania nad patomechanizmem zespotu nagtej Smierci tézeczkowej (SIDS)
oraz wptywem hipoksji na odruchowo wywotywany przez stymulacje receptorow

krtaniowych bezdech w modelu zwierzecym.

Badania zostaty zakoriczone dwoma pracami opublikowanymi w Pediatric Research
(taczny IF = 5,628) oraz przedstawitam je jako rozprawe doktorskg zatytutowana:
,Doswiadczalna ocena chemoreceptorow obwodowych w regulacji oddychania", ktérej

promotorem byta Pani prof. dr hab. med. Janina Stopyrowa.

Uczestniczytam ponadto w badaniach nad rolg surfaktantu w mechanizmie
pecherzykowej wymiany gazowej w modelu zwierzecym. Prace badawcze zakoriczone

wspotautorstwem publikacji w Pediatric Research (IF = 2,771).
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2.1.

WSKAZANIE OSIAGNIECIA WYNIKAJACEGO Z ART. 16 UST. 2
USTAWY Z DNIA 14 MARCA 2003 R. O STOPNIACH NAUKOWYCH

| TYTULE NAUKOWYM ORAZ O STOPNIACH | TYTULE W
ZAKRESIE SZTUKI (DZ. U. NR 65, POZ.595 ZE ZM.).

TYTUL OSIAGNIECIA NAUKOWEGO:

»Choroba Lesniowskiego-Crohna u dzieci — od prezentacji klinicznej do leczenia
indukujgcego remisje”.

Osiggnieciem naukowym bedacym podstawg do wnioskowania o uzyskanie stopnia
naukowego doktora habilitowanego jest cykl pieciu, powigzanych tematycznie prac
badawczych dotyczacych choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci i mtodziezy. Dwie
publikacje odnoszg sie do prezentacji klinicznej i wybranych badan laboratoryjnych
oznaczanych w surowicy. Ograniczenia oznaczania stezenia kalprotektyny w stolcu w
noworozpoznanej, aktywnej chorobie Le$niowskiego-Crohna zostaty przedstawione w
trzeciej pracy. Czwarta publikacja dotyczy adaptacyjnej odpowiedzi wobec glikandw i
przydatnosci oznaczania przeciwciat antyglikanowych w rozpoznawaniu i réznicowaniu
choroby Les$niowskiego-Crohna. Pigta praca przedstawia skutecznos¢ réznych metod
leczenia indukujgcego remisje w oparciu o normalizacje biatka C-reaktywnego (CRP),
remisje kliniczng oraz remisje kliniczng z normalizacjg wskaznikéw zapalnych w

noworozpoznanej chorobie Le$niowskiego-Crohna u pacjentéw ponizej 18 roku zycia.

taczna wartos¢ bibliometryczna publikacji wynosi: IF=11,036; MNiSW=115.
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2.2. PUBLIKACJE WCHODZACE W SKEAD ROZPRAWY HABILITACYJNEJ:

1. Stadek M, Cmiel A. Charakterystyka obrazu klinicznego 146 nowo rozpoznanych
przypadkéw pediatrycznych choroby Lesniowskiego-Crohna. Prze Gastroenterol 2011;
6(2): 102-109.

(IF = 0,067; MNiSW/KBN = 15)

2. Stadek M, Cmiel A. Ocena wynikéw wybranych badan laboratoryjnych u pacjentéw z
noworozpoznang chorobg Lesniowskiego — Crohna. Pediatr Wspdtcz 2011; 13(3): 5-10.
(MNiSW/KBN = 5)

3. Shaoul R, Stadek M, Turner D, Paerregaard A, Veres G, Veereman-Wauters G, Escher J,
Amil Dias J, Lionetti P, Staiano A, Kolho KJ, De Ridder L, Nuti F, Cucchiara S, Shevah O,
Levine A, ESPGHAN Porto IBD Group. Limitations of Fecal Calprotectin at Diagnosis in
Untreated Pediatric Crohn’s Disease. Inflamm Bowel Dis 2012; 18(8): 1493-1497.

(IF =5,119; KBN/MNiSW=40)

4. Stadek M, Wasilewska A, Swiat A, Cmiel A. Serum Antiglycan Antibodies in Pediatric-
Onset Crohn’s Disease: Association with Disease Phenotype and Diagnostic Accuracy.
Prz Gastroenterol 2014; 9(4): 232-241.
(IF = 0,375; MNiSW/KBN = 15)

5. Levine A, Turner D, Pfeffer Gik T, Amil Dias J, Veres G, Shaoul R, Staiano A, Escher JC,
Kolho KL, Paerregaard A, Martin de Carpi J, Veereman Wauters G, Koletzko S, Shevah
O, Finnby L, Sladek M. Comparison of Outcomes for Induction of Remission by
Exclusive Enteral Nutritional and Medical Therapy in New Onset Pediatric Crohn's
Disease: Evaluation of the Porto IBD Group "Growth Relapse and Outcomes With
Therapy" (GROWTH CD) Cohort Study. Inflamm Bowel Dis 2014; 20(2): 278-85.
(IF = 5,475; MNiSW/KBN = 40)

10
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2.3.

OMOWIENIE CELU NAUKOWEGO WW. PRACY/PRAC |
OSIAGNIETYCH WYNIKOW WRAZ Z OMOWIENIE ICH
EWENTUALNEGO WYKORZYSTANIA

Choroba Lesniowskiego-Crohna, jedna z postaci nieswoistych zapalen jelit, obok
wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego stata sie w ostatnich latach dominujgcym
problem w gastroenterologii dzieciecej z obserwowang narastajgca czestoscia
zachorowan i obnizaniem sie wieku rozpoznania. Chociaz w wielu przypadkach, obraz
kliniczny u dzieci i mtodziezy jest zblizony do prezentowanego u dorostych, to jednak u
niematej grupy pacjentow pediatrycznych obserwujemy istotne réznice, ktére w
porownaniu do chorych dorostych odnoszg sie do prezentac;ji klinicznej, lokalizacji i
rozlegtosci zmian, predyspozycji zwigzanej z pfcig, uwarunkowan genetycznych oraz
odpowiedzi na leczenie. Opracowanie modyfikacji klasyfikacji nieswoistych zapalen jelit
dla dorostych, z uwzglednieniem specyfiki pediatrycznej grupy wiekowej, tzw. klasyfikacji
paryskiej ma istotne znaczenie dla wtasciwego definiowania jednostek chorobowych
zarowno w odniesieniu do badan dotyczgcych naturalnego przebiegu nieswoistych
zapalen jelit jak i poznania ich patogenezy oraz oceny skutecznosci interwencji

terapeutycznych.

Celem badar przedstawionych w pierwszej publikacji (Stadek M, Cmiel A.
Charakterystyka obrazu klinicznego 146 nowo rozpoznanych przypadkéw
pediatrycznych choroby Lesniowskiego-Crohna. Prze Gastroenterol 2011; 6(2):102-109)
byta kliniczna i demograficzna charakterystyka choroby Lesniowskiego-Crohna w
momencie rozpoznania u dzieci i mtodziezy, u ktérych zostato ono ustalone w oparciu o
standardowe procedury diagnostyczne obejmujgce badania endoskopowe gdrnego i
dolnego odcinka przewodu pokarmowego z pobraniem wielokrotnych wycinkéw oraz
badania obrazowe (enterokliza rtg, enterografia MR, KT), postac kliniczna zostata
szczegotowo okreslona z uwzglednieniem nowej klasyfikacji paryskiej a ocene aktywnosci
choroby przeprowadzono w oparciu o pediatryczny wskaznik aktywnosci choroby Crohna
(PCDAI). Praca powstata w oparciu o prospektywny rejestr prowadzony od 2004 roku w

Klinice Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia UJ CM i elektroniczne gromadzenie danych

11
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pacjentéw z noworozpoznanymi przed ukoriczeniem 18 roku zycia nieswoistymi
zapaleniami jelit i prezentujg analize danych z lat 2004 — 2010. W badaniach wykazatam,
iZ w momencie rozpoznania, prezentacja kliniczna choroby Lesniowskiego-Crohna byta
zrdznicowana z przewagg postaci zapalnej (B1; 75,3%), rozlegtym zajeciem przewodu
pokarmowego (zajecie jelita grubego i cienkiego; L3 -58,9%) i czestg obecnoscig zmian w
gérnym odcinku przewodu pokarmowego (L4a; 51,4%). U niespetna jednej trzeciej
(30,6%) chorych stwierdzono lokalizacje zmian ograniczong do jelita grubego. U blisko
potowy (47%) pacjentéw chorobe rozpoznano miedzy 10 a 17 rokiem Zzycia a u co
dziesigtego dziecka przed ukonczeniem 5 roku zycia. Ponadto wykazatam wystepowanie
réznic zwigzanych z ptcig — przewazali chtopcy (56,2%) natomiast dziewczeta
prezentowaty bardziej ciezkg postac choroby i bardziej nasilone zahamowanie tempa
wzrostu. Z posrdd objawodw klinicznych dzieci najczesciej zgtaszaty béle brzucha, biegunke
i krwawienie z dolnego odcinka przewodu pokarmowego, jakkolwiek ta uwazana za
klasyczna triada objawdw byta obecna jednoczesnie jedynie u 37% chorych. Znaczne
zahamowanie tempa wzrostu (<-2SD) obserwowano u 10,3% dzieci, wartosci BMI u
wiekszosci pacjentow (64,8%) miescity sie miedzy 5. a 85. percentylem , natomiast u 6%
badanych wskazywaty na ryzyko otytosci lub otytos¢. Dtugi czas (14,47+22,05 mies.)
wystepowania objawow przed ustaleniem rozpoznania wskazuje na konieczno$¢
rozpowszechniania wiedzy dotyczgcej obrazu klinicznego choroby Lesniowskiego-Crohna

u dzieci i mtodziezy.

W nawigzaniu do powyzszej pracy, celem drugiej publikacji (Stadek M, Cmiel A. Ocena
wynikéw wybranych badan laboratoryjnych u pacjentéw z noworozpoznana chorobg
Lesniowskiego — Crohna. Pediatr Wspoétcz 2011;13(3): 5-10 ) byta analiz wynikow
powszechnie wykonywanych badan laboratoryjnych (hemoglobina, ptytki krwi, albuminy,
OB., biatko C-reaktywne) oznaczanych w momencie rozpoznania choroby Lesniowskiego-
Crohna przed wtgczeniem leczenia. Badaniami objeto 146 dzieci, z ktérych prawie
potowa prezentowata tagodng aktywnos¢ choroby (47,4%), natomiast ciezka aktywnos¢
stwierdzono u 26,4% badanych. U wiekszosci dzieci wartosci albumin (61%), hemoglobiny
(66%) i ptytek krwi (71%) miescity sie w zakresach referencyjnych. Natomiast wskazniki

stanu zapalnego przekraczaty zakresy referencyjne u ponad potowy badanych (OB. - 62%,
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CRP - 60%). Czestos¢ nieprawidtowych wynikéw korelowata z aktywnoscig choroby ale u
19% pacjentdw wartosci wszystkich oznaczen miescity sie w zakresach referencyjnych.
Lokalizacja mian zapalnych nie miata istotnego wptywu na czestos¢ wystepowania
nieprawidtowych wynikéw dla OB., CRP, hemoglobiny, ptytek krwi i aloumin. Czesciej u
dziewczat stwierdzano niski poziom hemoglobiny i podwyzszone OB. (p<0,05).
Wykazanie, iz znaczaca liczba pacjentéw w momencie rozpoznania choroby
Lesniowskiego-Crohna prezentowata wyniki badan laboratoryjnych w zakresach
referencyjnych w praktyce klinicznej oznacza, iz badania laboratoryjne nie mogg mie¢
charakteru przesiewowego. W przypadku podejrzenia choroby Lesniowskiego-Crohna
wyniki w zakresach referencyjnych nalezy interpretowac z ostroznoscia i nie powinny
stanowi¢ oparcia do podjecia decyzji o skierowaniu pacjenta do specjalistycznej

diagnostyki .

Dla oceny aktywnego zapalenia $luzéwki jelitowej, w wielu badaniach wykazano
przewage wskaznikéw zapalnych badanych w stolcu nad oznaczanymi w surowicy.
Ograniczenia pomiaru stezenia kalprotektyny w stolcu w rozpoznaniu choroby
Lesniowskiego-Crohna u nieleczonych pacjentéw pediatrycznych oraz ustalenie korelacji
miedzy poziomami kalprotektyny w stolcu a lokalizacjg zmian zapalnych, aktywnoscia
kliniczng i wskaznikami zapalenia oznaczanymi w surowicy zostaty przedstawione w pracy
zatytutowanej: ,,Limitations of Fecal Calprotectin at Diagnosis in Untreated Pediatric
Crohn’s Disease” (Shaoul R, Stadek M, Turner D, Paerregaard A, Veres G, Veereman-
Wauters G, Escher J, Amil Dias J, Lionetti P, Staiano A, Kolho KJ, De Ridder L, Nuti F,
Cucchiara S, Shevah O, Levine A, ESPGHAN Porto IBD Group. Inflamm Bowel Dis
2012;18(8):1493-1497). W momencie rozpoznania, podwyzszone stezenie kalprotektyny
obserwowano u 95% pacjentéw. Troje dzieci, ktére miato prawidtowe stezenie
kalprotektyny miato rowniez prawidtowy lub niski poziom CRP i/lub OB. Nie wykazano
zaleznosSci miedzy stezeniem kalprotektyny a wiekiem, ptcig i co najwazniejsze -
lokalizacjg zmian chorobowych. Srednie wartosci kalprotektyny w stolcu u pacjentéw ze
zmianami w jelicie cienkim oraz jelicie grubym z lub bez zajecia jelita cienkiego nie réznity
sie istotnie (2198ug/g; IQR 696-2400 vs. 2400 ug/g; IQR475-2400; P=0,76). Stezenie

kalprotektyny nie korelowato z aktywnoscig choroby oceniang w oparciu o wskazniki
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kliniczne (PCDAI, ogdlna ocena kliniczna), natomiast wykazano korelacje z CRP co
wskazuje na rozbieznosci w ocenie aktywnosci choroby miedzy oceng kliniczng a
wskaznikami laboratoryjnymi stanu zapalnego. Dzieci z prawidtowym stezeniem
kalprotektyny miaty niewielkie zmiany endoskopowe i rownoczesnie niskie wartosci
wskaznikdw zapalnych w surowicy, co moze wskazywac na ograniczone mozliwosci
diagnostyczne u pacjentéw z minimalnymi zmianami endoskopowymi i niskg aktywnoscig

zapalna.

W wielu dotychczasowych publikacjach sugerowano przydatnos¢ oznaczen serologicznych
w diagnostyce i rdznicowaniu nieswoistych zapalen jelit jakkolwiek wyniki nie sg
jednoznaczne. Kolejnym etapem prac byty badania nad profilem odpowiedzi adaptacyjnej
wobec glikanéw i analiza przydatnosci nowych przeciwciat antyglikanowych w
diagnostyce i roznicowaniu nieswoistych zapalen jelit w pediatrycznej grupie wiekowej.
Wyniki przedstawitam w czwarte] publikacji zatytutowanej ,,Serum Antiglycan Antibodies
in Pediatric-onset Crohn’s Disease: Association with Disease Phenotype and Diagnostic
Accuracy” (Prz Gastroenterol 2014; 9(4): 232-241. Obok zaburzern mechanizméw
pierwotnej odpowiedzi immunologicznej, ktére powodujg wzmozong produkcje cytokin
prozapalnych w nieswoistych zapaleniach jelit dochodzi réwniez do nadmiernie aktywnej
odpowiedzi adaptacyjnej i syntezy przeciwciat. Liczne badania wykazaty obecnos¢ wielu
przeciwciat skierowanych wobec réznym epitopom bakteryjnym oraz wobec
niezidentyfikowanemu antygenowi cytoplazmy neutrofilow (pANCA). Po odkryciu ASCA -
pierwszych przeciwciat zwigzanych z chorobg Lesniowskiego-Crohna, ktére skierowane sg
wobec mannanowi obecnemu na powierzchni drozdzy Saccharomyces cerevisiae, dalsze
badania pozwolity na identyfikacje nowych przeciwciat antyglikanowych, w tym
reagujgcych z chitobiozydem (ACCA), laminarybiozydem (ALCA), mannobiozydem
(AMCA). U pacjentéw dorostych wykazano asocjacje miedzy obecnoscig specyficznych
markerdw serologicznych a okreslong prezentacjg kliniczng i lokalizacjg zmian zapalnych,
postepujgcym i powiktanym przebiegiem klinicznym a takze odpowiedzig na leczenie.
Dane dotyczace pacjentow pediatrycznych sg nieliczne. W przedstawionych badaniach
wykazatam powigzanie przeciwciat antyglikanowych (ASCA, ACCA, ALCA, AMCA) z

chorobg Lesniowskiego-Crohna u dzieci oraz jej okreslong prezentacjg kliniczng (postacia
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powiktang i lokalizacjg zmian w jelicie grubym i jelicie cienkim). Nasilenie odpowiedzi
immunologicznej, oceniane sumg skal kwartylowych dla ACCA, ALCA i AMCA, byto
powigzane ze starszym wiekiem rozpoznania (Alb) i lokalizacjg zmian (jelito koncowe i
grube; (L3)). Najlepszym markerem serologicznym choroby Lesniowskiego-Crohna
pozostaty ASCA, natomiast ACCA, ALCA i AMCA wykazaty ograniczone mozliwosci
diagnostyczne i w praktyce klinicznej nie mogg by¢ zalecane do stosowania w badaniach
przesiewowych. Jakkolwiek, w grupie pacjentdw z chorobg Lesniowskiego-Crohna i
ujemnymi ASCA, prawie potowa badanych (49%) wykazata obecnos¢ jednego z przeciwciat
antyglikanowych co wskazuje ze ich oznaczanie moze utatwiac serologiczne réznicowanie
choroby Lesniowskiego-Crohna w przypadku braku stwierdzenia ASCA. Obserwowano
ograniczone naktadanie sie przeciwciat antyglikanowych co przemawia za zréznicowaniem

odpowiedzi adaptacyjnej wobec glikandw a nie utratg tolerancji.

Mimo ze etiopatogeneza choroby Lesniowskiego-Crohna pozostaje nadal nie w petni
wyjasniona to powszechne jest przekonanie ze immunologicznie mediowane zapalenie
doprowadza do uszkodzenia jelit. Obserwowany w trakcie trwania choroby u wielu
pacjentéw rozwdj powiktan, w tym zwezen, przetok, ropni, zmian okotoodbytowych czy
zahamowanie procesow wzrastania, w duzej mierze zwigzany jest z obecnoscig zapalenia,
ktore moze rozwijaé sie w sposéb skryty. Skutecznosc¢ interwencji terapeutycznych byta
dotychczas najczesciej oceniana w oparciu o remisje kliniczng, chociaz wyniki wielu badan
wyraznie wskazujg na stabg korelacje miedzy oceng kliniczng a obrazem endoskopowym
czy wystepowaniem zaostrzen, podczas gdy wskazniki zapalne (CRP, kalprotektyna)
dobrze korelujg z wygojeniem sluzowki jelitowej. Wystepujace, mimo stosowanego
leczenia, zaostrzenia i progresja choroby z rozwojem zwezen i przetok jelitowych moga
wynikac z przetrwatego, toczacego sie skrycie zapalenia, dlatego tez uwzglednienie
wskaznikdw zapalnych w dtugofalowej ocenie wynikéw leczenia wydaje sie by¢ jak
najbardziej uzasadnione. Celem ostatniej z prezentowanych w ramach dysertacji
habilitacyjnej prac pt.: ,,Comparison of Outcomes for Induction of Remission by
Exclusive Enteral Nutritional and Medical Therapy in New Onset Pediatric Crohn's
Disease: Evaluation of the Porto IBD Group "Growth Relapse and Outcomes With

Therapy" (GROWTH CD) Cohort Study” opublikowanej w Inflammatory Bowel Disease
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byto okreslenie charakteru odpowiedzi klinicznej i zapalnej na pierwotne leczenie
indukujgce remisje oraz ustalenie wptywu rodzaju interwencji terapeutycznej na
charakter odpowiedzi. Badanie byto prowadzone w ramach realizacji wieloosrodkowego,
miedzynarodowego projektu badawczego (Badanie GROWTH; NIH NCT00711945) pod
kierunkiem Prof. Ariego Levina majgcego na celu ustalenie istoty odlegtych niepowodzen
leczenia indukujgcego remisje w tym wystepowania zaostrzen, zahamowania tempa
wzrostu, progresji do postaci powiktanej i koniecznosé leczenia chirurgicznego oraz
okreslenie wptywu przetrwatego zapalenia na rodzaj wystepujgcych niepowodzen
leczenia. Interwencje terapeutyczne obejmowaty: leczenie mesalazyng (5-ASA; n=29),
wytaczne dojelitowe leczenie zywieniowe (EEN; n=43) i glikokortykosterydy (GKS;
n=114). Odpowiedz na leczenie byta oceniana w oparciu o CRP, remisje kliniczng i remisje
kliniczng z normalizacjg CRP. Zaréwno leczenie GKS jak i EEN powodowato osiggniecie
remisji klinicznej, ktérag w 12 tyg. uzyskano u 155 (73%) pacjentéw. W analizie post hoc,
podgrupa pacjentdw z tagodng i umiarkowang postacig choroby leczona EEN wykazata
lepsze wyniki. W grupie pacjentow, ktdrzy w 12 tyg. osiggneli remisje wolng od
sterydéw, prawidtowy wynik CRP byt zwigzany z utrzymaniem remisji po roku leczenia
(86% dla prawidtowego CRP vs. 61% dla podwyzszonego CRP; p=0,02). Wyniki dowodzg,
iz uzyskanie w 12 tyg. remisji klinicznej z prawidtowym CRP zalezy od wyboru leczenia
indukcyjnego, a nie zalezy od wczesnego wprowadzenie immunomodulatoréw oraz
wptywa na utrzymanie dtugotrwatej remisji wolnej od sterydow i wigze sie takze z
trendem mniejszej liczby zaostrzen. Mimo iz badanie nie daje jednoznacznej odpowiedzi
jaki w praktyce klinicznej rodzaj leczenia indukujgcego remisje nalezy wybraé w
momencie rozpoznania choroby Crohna i jakie sg optymalne parametry do oceny jego
skutecznosci, to wyraznie wskazuje iz ocena remisji klinicznej potgczona z tatwo
oznaczanym wskaznikiem zapalnym jakim jest CRP przedstawia lepszg wartos¢ dla
dtugoterminowych wynikéw leczenia, niezaleznie od aktywnosci choroby w momencie jej
rozpoznania. Dla praktyki klinicznej oznacza to réwniez, iz remisja kliniczna nie jest
wystarczajgcym parametrem dla oceny skutecznosci interwencji terapeutycznej a dla
uzyskania lepszych dtugofalowych efektow leczenia powinnismy wiekszg wage

przywigzywac do normalizacji wskaznikéw zapalnych na wczesnym etapie choroby.
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Dwunasty tydzien wydaje sie by¢ dobrym punktem czasowym dla przeprowadzenia

ztozonej oceny w oparciu o remisje kliniczng i wskazniki zapalne.

W podsumowaniu, przedstawianych w dysertacji prac wynikajg nastepujgce wnioski, o

potencjalnym znaczeniu praktycznym :

1. U pacjentdw pediatrycznych, choroba Lesniowskiego-Crohna wykazuje szerokie
zréznicowanie prezentacji klinicznej pod wzgledem: objawdw klinicznych, wieku
zachorowania, charakteru klinicznego, lokalizacji zmian chorobowych i aktywnosci
klinicznej. Czeste rozlegte zajecie przewodu pokarmowego potwierdza koniecznos¢

wykonywania kompleksowe]j diagnostyki endoskopowej i obrazowe;.

2. Dtugi, trwajacy srednio kilkanascie miesiecy, czas wystepowania objawéw przed
ustaleniem rozpoznania wskazuje na koniecznos¢ rozpowszechniania wiedzy

dotyczacej obrazu klinicznego choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci i mtodziezy.

3. Badania laboratoryjne sg wazne do oceny aktywnosci choroby ale nie mogg mieé
charakteru przesiewowego i w przypadku podejrzenia choroby Lesniowskiego-Crohna
nie powinny stanowi¢ oparcia do podjecia decyzji skierowania pacjenta do dalszej

diagnostyki specjalistycznej.

4. Nie obserwowano korelacji miedzy poziomem kalprotektyny w stolcu a klinicznymi
wskaznikami aktywnosci choroby. Na jej poziom nie miaty wptywu: pteé, wiek i
lokalizacja zmian zapalnych. U wiekszosci pacjentdw z aktywng chorobag,
kalprotektyna w stolcu byta podwyzszona, jakkolwiek dzieci z minimalnymi zmianami
endoskopowymi i niskimi wartosciami wskaznikéw zapalnych mogg wymknac sie

rozpoznaniu w oparciu o oznaczanie zarowno kalprotektyny jak i CRP.

5. Obecnos¢ i nasilenie odpowiedzi immunologicznej wobec glikanéw byta powigzana z

chorobg Lesniowskiego-Crohna oraz jej okreslong prezentacjg kliniczng u dzieci.

6. Zposrdd przeciwciat antyglikanowych najlepszym markerem serologicznym choroby

Lesniowskiego-Crohna pozostajg ASCA. Oznaczanie ACCA, ALCA i AMCA nie moze by¢
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zalecane w badaniach przesiewowych, jakkolwiek moze utatwiac serologiczne

réznicowanie pacjentéw z chorobg Lesniowskiego-Crohna i ujemnymi ASCA.

Rodzaj interwencji terapeutycznej indukujacej remisje, w przeciwienstwie do
wczesnego wprowadzenia leczenia immunomodulujgcego, miat wptyw na uzyskanie
wolnej od sterydéw remisji klinicznej z normalizacjg CRP w noworozpoznanej
chorobie Le$niowskiego-Crohna. Wytgczne dojelitowe leczenie zywieniowe dato
lepsze wyniki u pacjentéw z fagodng i umiarkowang postacig choroby co przemawia

za preferowaniem wyboru tego sposobu leczenia w praktyce klinicznej.

Ocena remisji klinicznej w potgczeniu ze wskaznikami zapalnym przeprowadzona w 12
tygodniu moze by¢ przydatna dla oceny wynikéw leczenia i uzyskania lepszych

dtugofalowych efektéw stosowanej interwencji terapeutycznej.
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3.1.

OPIS POZOSTALEGO DOROBKU I OSIAGNIEC NAUKOWYCH
(WYKAZ NAJWAZNIEJSZYCH PUBLIKACJI OPUBLIKOWANYCH

PO DOKTORACIE ORAZ GEOWNE KIERUNKI ROZWOJU
NAUKOWEGO)

Pozostaty dorobek naukowy mozna podzieli¢ na nastepujace etapy obejmujgce rézne
obszary tematyczne:

PUBLIKACJE NAUKOWE PRZED UZYSKANIEM STOPNIA
NAUKOWEGO DOKTORA

3.1.1. BADANIA NAD PATOMECHANIZMEM ZESPOLU NAGLEJ SMIERCI

LOZECZKOWE]J
Cykl prac badawczych (niewskazanych w wykazie publikacji wchodzgcych w sktad
osiggniecia naukowego) liczy dwie publikacje izostat podany w czesci ,,Wykaz prac w

dorobku naukowym”. (Zatqcznik 4)

Dwie prace oryginalne opublikowane w Pediatric Research, w ktdrych przedstawiono
wptyw ostrej i przewlektej hipoksji na bezdech wywotywany stymulacjg receptoréw
krtaniowych oraz wptyw przewlektej hipoksji na odpowiedz wentylacyjng indukowang
zmianami stezenia parcjalnego tlenu w krwi tetniczej w modelu zwierzecym zespotu
nagtej Smierci tézeczkowe;.

taczna wartos¢ bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: IF = 5,628

3.1.2. BADANIA NAD ROLA SURFAKTANTU NA WYMIANE

PECHERZYKOWA
Praca badawcza (niewskazana w wykazie publikacji wchodzgcych w sktad osiggniecia

naukowego) zostata podana w czesci ,,Wykaz prac w dorobku naukowym?”. (Zatqcznik 4)

Praca opublikowana w Pediatric Research, ktérej wykazano korzystny wptyw surfaktantu
na wymiane gazowa i wentylacje pecherzykowa w modelu zwierzecym zespotu zaburzen

oddychania u noworodka.

taczna wartos¢ bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: IF = 2,771
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3.2.

PUBLIKACJE NAUKOWE PO UZYSKANIU STOPNIA NAUKOWEGO
DOKTORA

Moje zainteresowania naukowe obejmuja kilka obszaréw tematycznych. Przede
wszystkim dotyczg nieswoistych zapalen jelit co zostato przedstawione powyzej jako
zasadnicze osiggniecie naukowe w postepowaniu awansowym a takze ponizej zostaty
wymienione pozostate tory badawcze realizowane w tym obszarze tematycznym.
Obejmujg one zagadnienia zwigzane z prezentacjg kliniczng zaréwno choroby
Lesniowskiego-Crohna jak wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego, patomechanizmem i
uwarunkowaniami genetycznymi a takze dotyczg aspektéw diagnostycznych i zwigzanych
z leczeniem, w tym blokerami TNF-a. Drugim obszarem zainteresowan s czynnos$ciowe
zaburzenia przewodu pokarmowego, w szczegdlnosci zwigzane z bélami brzucha oraz
refluks zotadkowo-przetykowy. Trzecim obszarem badawczym jest zakazenie Helicobacter
pylori ijego zwigzek z chorobg refluksowg przetyku i nieswoistymi zapaleniami jelit.
Moja praktyka kliniczna znalazta odzwierciedlenie w wielu publikacjach zwigzanych z
aspektami praktycznymi z uwzglednieniem badan endoskopowych oraz opiséw rzadkich

przypadkéw klinicznych.

3.2.1. POZOSTALE PUBLIKACJE DOTYCZACE NIESWOISTYCH

ZAPALEN JELIT U DZIECI

3.2.1.1. BADANIA KLINICZNE DOTYCZACE PREZENTACJI KLINICZNEJ

NIESWOISTYCH ZAPALEN JELIT.

Cykl prac badawczych (niewskazanych w wykazie publikacji wchodzqcych w sktfad
osiggniecia naukowego) liczy piec publikacji i zostat podany w czesci ,, Wykaz prac w

dorobku naukowym?”. (Zatgcznik 4)

Publikacje przedstawiajg charakterystyke choroby Lesniowskiego-Crohna i wrzodziejgcego
zapalenia jelita grubego u dzieci i mtodziezy w oparciu o dane europejskiego rejestru

nieswoistych zapalen jelit oraz krajowego rejestru choroby Crohna. Od 2007 roku
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uczestnicze w pracach grupy roboczej ds. nieswoistych zapalen jelit u dzieci i mtodziezy
ESPGHAN (Porto Group of ESPGHAN), z inicjatywy ktdrej prowadzony jest europejski
rejestr pacjentéw z nieswoistymi zapaleniami jelit noworozpoznanymi przed ukoriczeniem
18 roku zycia (EUROKIDS). Ponadto od 2005 roku biore udziat w pracach krajowego
rejestru choroby Crohna. Analiza danych z piecioletniego okresu rejestru EUROKIDS
zostata przestawiona w trzech publikacjach. W jednej zostata opisana atypowa
prezentacja wrzodziejgcego zapalenia jelit u dzieci. Druga przedstawia charakterystyke
prezentacji klinicznej choroby Lesniowskiego-Crohna. W trzeciej zostata oceniona
implementacja standardéw postepowania diagnostycznego (kryteria Porto) w
nieswoistych zapaleniach jelit u pacjentow pediatrycznych w osrodkach europejskich
leczacych pediatrycznych pacjentdéw z nieswoistymi zapaleniami jelit. Wyniki analizy 320
pediatrycznych przypadkéw zgtoszonych do krajowego rejestru choroby Lesniowskiego-
Crohna zostaty przestawione w jednej publikacji. Kolejna praca prezentuje wyniki
miedzynarodowego, wieloosrodkowego, retrospektywnego badania oceniajgcego
czestosc zgondw i wystepowania choréb nowotworowych u dzieci i mtodziezy z

nieswoistymi zapaleniami jelit.

taczna wartos¢ bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: IF= 17,986;

MNiSW/KBN = 205

3.2.1.2. BADANIA NAD PATOMECHANIZMEM NIESWOISTYCH ZAPALEN JELIT .

Cykl prac dotyczqcych wymienionej tematyki obejmuje pie¢ pozycji i zostat podany w czesci

,Wykaz prac w dorobku naukowym”. (Zatqcznik 4)

Dwie publikacje poswiecone sg charakterystyce mikrobiomu jelitowego w chorobie
Lesniowskiego-Crohna i wrzodziejgcym zapaleniu jelita grubego. Jedna praca dotyczy
czestosci wystepowania mutacji w zakresie Toll-like receptora -4 (Asp299Gly)u dzieci z
nieswoistymi zapaleniami jelit z regionu Polski potudniowo-wschodniej. Profil przeciwciat
narzadowych u dzieci i mtodziezy z nieswoistymi zapaleniami jelit zostat opisany w jednej
publikacji. Wptyw wytgcznego dojelitowego leczenia zywieniowego na stezenie czynnikéw

naczyniowzrostowych u dzieci z nieswoistymi zapaleniami jelit zostat przedstawiony w
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jednej pracy. Analiza stezen azotandw i azotynéw w slinie u dzieci z zaréwno chorobg
Lesniowskiego-Crohna jak i wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego z oceng
przydatnosci w réznicowaniu tych jednostek chorobowych zostata zaprezentowana w

jednej publikaciji.

taczna wartosc bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: IF = 6,586;

MNiSW/KBN = 75

3.2.1.3. BADANIA DOTYCZACE ASPEKTOW DIAGNOSTYCZNYCH
NIESWOISTYCH ZAPALEN JELIT

Cykl prac dotyczgcych wymienionej tematyki obejmuje dwie pozycje i zostat podany w

czesci ,,Wykaz prac w dorobku naukowym”. (Zatgcznik 4)

Uczestniczytam w opracowaniu przez grupe roboczg ds. nieswoistych zapalen jelit
ESPGHAN (PORTO Group of ESPGHAN) uaktualnionych kryteriéw diagnostycznych
nieswoistych zapalen jelit u pacjentéw pediatrycznych, ktére zostaty opublikowane na

poczatku tego roku.

Ocena przydatnosci nowego, szybkiego testu do oznaczania w stolcu kalprotektyny w
diagnostyce i roznicowaniu nieswoistych zapalen jelit u dzieci i mtodziezy zostata

przedstawiona w jednej publikacji.

taczna wartos¢ bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: IF = 5,069;

MNiSW/KBN = 60

3.2.1.4.BADANIA | PRAKTYKA KLINICZNA DOTYCZ4CA STRATEGII
POSTEPOWANIA TERAPEUTYCZNEGO W NIESWOISTYCH ZAPALENIACH JELIT
W TYM LECZENIA BIOLOGICZNEGO.

Cykl publikacji dotyczgcych wymienionej tematyki liczy siedem pozycji i zostat podany w

czesci ,,Wykaz prac w dorobku naukowym”. (Zatgcznik 4 )

W pracy pogladowej zostata przestawiona analiza znaczenia wygojenia $luzowki jelitowej

i strategie postepowania terapeutycznego dla jego osiggniecia w nieswoistych
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zapaleniach jelit zardwno u pacjentéw dorostych jak i pediatrycznych. Zostata
opracowana w ramach warsztatéw zorganizowanych przez komitet naukowy ECCO. W
jednej publikacji pogladowej przedstawitam opracowanie wytycznych NICE leczenia
choroby Lesniowskiego-Crohna u dorostych i dzieci. Doswiadczenia wieloletniego
stosowania leczenia biologicznego w nieswoistych zapaleniach jelit u dzieci w latach
2004-2013 sg tematem jednej publikacji. Ocena skojarzonego leczenia operacyjnego i
blokerami TNF-a u dorostych pacjentdéw z przetokami okotodbytowymi w przebiegu
choroby Lesniowskiego-Crohna zostata przedstawiona w jednej pracy. W trzech
publikacjach opisatam przypadki pacjentow pediatrycznych u ktérych zastosowatam
nowatorska (wéwczas) modyfikacje leczenia blokerami TNF-a z przywrdceniem utraty

odpowiedzi na leczenie, uzyskaniem remisji i wygojeniem sluzowki jelitowe;.

taczna wartos¢ bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: IF = 3,385;

MNiSW/KBN = 54

3.2.2. CYKL PUBLIKACJI DOTYCZACYCH ZABURZEN

CZYNNOSCIOWYCH PRZEWODU POKARMOWEGO U DZIECI.
Cykl prac dotyczqcych wymienionej tematyki obejmuje trzynascie pozycji i zostat

przedstawiony w czesci , Wykaz prac w dorobku naukowym”. (Zatgcznik 4)

Dwie publikacje poswiecone s3 refluksowi zotgdkowo-przetykowemu z uwzglednieniem
jego roli w schorzeniach uktadu oddechowego u dorostych oraz charakterystyce refluksu
krtaniowego u dzieci w oparciu o badanie pH-impedancji. Cztery prace oryginalne opisuja
zaburzenia motoryki gérnego odcinka przewodu pokarmowego, w tym przetyku i zotagdka
u dzieci z refluksem zotgdkowo-przetykowym oraz zaburzer motoryki zotadka u dzieci z
zaparciami czynnos$ciowymi. Siedem prac pogladowych zostato poswieconych
zagadnieniom zwigzanym z czynnos$ciowymi zaburzeniami przewodu pokarmowego

zwigzanymi z bélem brzucha.

taczna wartos¢ bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: KBN/MNiSW = 69
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3.2.3. BADANIA DOTYCZACE ZAKAZENIA HELICOBACTER PYLORI U
DZIECI

Cykl prac dotyczqcych wymienionej tematyki obejmuje dwie pozycje i zostat podany w

czesci ,,Wykaz prac w dorobku naukowym”. (Zatgcznik 4)

Jedna publikacja dotyczy zaburzerh motoryki gérnego odcinka przewodu pokarmowego u
dzieci z zakazeniem Helicobacter pylori a druga przedstawia czestos$¢ zakazenia

Helicobacter pylori u pediatrycznych pacjentéw z nieswoistymi zapaleniami jelit.

taczna wartosé bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: KBN/MNiSW = 10

3.2.4. PUBLIKACJE Z ZAKRESU GASTROENTEROLOGII DZIECIECEJ —
PRAKTYKA KLINICZNA | ENDOSKOPIA PRZEWODU
POKARMOWEGO

Cykl prac dotyczqcych wymienionej tematyki obejmuje szes¢ pozycji i zostat podany w

czesci ,,Wykaz prac w dorobku naukowym”. (Zatgcznik 4)

Dwie prace, w tym jedna oryginalna, przedstawiajg doswiadczenia wtasne
endoskopowego usuwania ciat obcych u dzieci. Wsréd prac klinicznych dotyczacych
rzadkich przypadkdéw klinicznych nalezy wymieni¢ opis pacjenta z wrzodem samotnym
odbytnicy i enterocele, opis pacjenta z miedzybtoniakiem otrzewnej wspodtistniejgcym z
nieswoistymi zapaleniem jelit oraz opis pacjentki z rGwnoczesnym ciezkim uszkodzeniem
ptuc i watroby w przebiegu leczenia Furaginem. Jedna praca pogladowa poswiecona jest
charakterystyce zespotu hemofagocytarnego w réznych jednostkach chorobowych u

pacjentéw pediatrycznych.

taczna wartosc bibliometryczna wymienionych publikacji wynosi: IF = 0,375;

MNiSW/KBN = 39
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4. ANALIZA BIBLIOMETRYCZNA (NA DZIEN 29.08.2014 R.)

4.2. ANALIZA BIBLIOMETRYCZNA CALEGO DOROBKU NAUKOWEGO

Przed doktoratem

Po doktoracie

IFISI MNiSW IFISI MNiSW
Oryginalne petnotekstowe 8,399 - 30,845 280
prace naukowe
Opisy przypadkéw - - 0,375 15
Prace pogladowe - - 6,258 55
Publikacje z udziatem w - - 7,671 70
badaniach wielosrodkowych

Krajowe Miedzynarodowe Krajowe Miedzynarodowe
Rozdziaty w monografiach - - 7 3

i podrecznikach

Sumaryczny Impact Factor: 45,877

- petnych artykutéw w recenzowanych czasopismach sktadajgcych sie na dysertacje: 11,036

- pozostatych petnych artykutéw w recenzowanych czasopismach: 34,841

Sumaryczny wskaznik KBN/MNiSW: 418

- petnych artykutéw w recenzowanych czasopismach sktadajgcych sie na dysertacje:70

- pozostatych petnych artykutéw w recenzowanych czasopismach: 348

Liczba cytowan wedtug bazy ISI Web of Science z dnia 20.05.2014: 157

Wspdtczynnik Hirsha wg. bazy Web of Science: 8
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4.3. PUBLIKACJE PO DOKTORACIE (AUTOR/WSPOEAUTOR)

Oryginalne petnotekstowe publikacje naukowe: 26 (11 indeksowanych przez ISl, tgczny IF =
30,845)

Opisy przypadkow: 6 (1 indeksowany przez ISI; IF = 0,375)

Prace pogladowe: 7 (2 prace indeksowane przez ISl; taczny IF = 6,268)

Rozdziaty w monografiach, podrecznikach medycznych i naukowych:8 (3 w miedzynarodowych)
Prace popularno-naukowe: 5

Publikacje z udziatem w badaniach wieloosrodkowych: 3 (2 indeksowane przez ISI; IF =7,671)

Streszczenia ze zjazdodw miedzynarodowych: 74 konferencji zagranicznych (7 przed doktoratem,
67 po doktoracie)

Streszczenia ze zjazddw krajowych: 76 polskich konferencji (1 przed doktoratem, 75 po
doktoracie)

Petna lista publikacji w zataczeniu (Wykaz publikacji - zatqgcznik 6)

Petna lista doniesien zjazdowych w zataczeniu (Wykaz publikacji - zatqgcznik 6)

Szczegbtowa analiza bibliometryczna - zatgcznik 8
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UDZIAL W PROJEKTACH | GRANTACH BADAWCZYCH

Projekt badawczy KBN 3PO5E 09125; ,,Ocena flory bakteryjnej zwigzanej z btong sluzowg
jelita grubego u dzieci z nieswoistymi zapaleniami jelit”, realizacja 2003 — 2005.

Rola: wykonawca projektu.
Statut pracy: zakonczona.

Podsumowanie pracy: 2 publikacje (World J Gastroenterol 2009;15(42):5287-5294; |F=
2,092; MNiSW/KBN=25, J Pediatr Gastroenterol Nutr 2012;54(1):20-27; IF= 2,196 ;
MNiSW/KBN=30 )

Projekt badawczy statutowy UJ CM 501/KL/610; ,Zakazenie Helicobacter pylori u dzieci.
Wptyw probiotykdéw na objawy niepozadane i skutecznos$¢ standardowej terapii
eradykacyjnej”, realizacja 2005-2007.

Rola: kierownik projektu.
Statut pracy: zakoriczona

Projekt badawczy statutowy UJ CM, nr K/ZDS/000663; , Badanie polimorfizméw gendw
CARD2/NOD15, IL23R i ATG16L1 oraz profilu markeréw serologicznych u dzieci i
mtodziezy z zapalna choroba jelit oraz ich krewnych pierwszego stopnia ”, realizacja
2008-2010.

Rola: kierownik projektu.

Statut pracy: zakoriczona. Podsumowanie pracy: 1 publikacja (Prz Gastreoenterol
(w druku; IF = 0,077; MNiSW/KBN = 15).

Projekt badawczy UJ CM, nr Z/IPZ/00171, ,,Czynniki prognostyczne zaostrzenia i przebiegu
klinicznego u dzieci z noworozpoznang chorobg Crohna — wieloosrodkowe badanie
prospektywne (GROWTH)”; realizacja 2011-2014. Jest to podprojekt wieloosrodkowego,
miedzynarodowego badania (NIH NCT00711945).

Rola: kierownik projektu
Statut pracy: w trakcie realizacji.

Podsumowanie pracy: 1 publikacja (Inflamm Bowel Dis 2014;20(2):278-85; IF=5,119;
MNiSW/KBN = 40).
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Projekt badawczy UJ CM, nr Z/IPZ/000195; , Azytromycyna w leczeniu indukujgcym
remisje w chorobie Crohna u dzieci (AZCRO)”, realizacja 2013-2015.

Jest to podprojekt duzego wieloosrodkowego, miedzynarodowego badania
(NCT01596894).

Rola: gtéwny badacz na Polske

Statut pracy: w trakcie realizacji

Projekt badawczy statutowy UJ CM, nr K/ZDS/003970; , Ustalenie przydatnosci
monitorowania poziomu infliximabu (IFX) i przeciwciat anty-IFX (HACa) w optymalizacji
leczenia zapalnej postaci choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci”, realizacja 2013-2015.

Rola: kierownik projektu.

Statut pracy: w trakcie realizacji.
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6. WSPOLPRACA MIEDZYNARODOWA

1. Retrospektywne, miedzynarodowe, wieloosrodkowe badanie zachorowan na nowotwory
i czestosci zgondw u dzieci i mtodziezy z nieswoistymi zapaleniami jelit obejmujace lata
2006-2011, prowadzone w ramach prac grupy roboczej ds. nieswoistych zapalen jelit
ESPGHAN (Porto Group of ESPGHAN).

Statut pracy: badanie zakoriczone
Rola: gtéwny badacz w Polsce

Podsumowanie wspétpracy: 1 publikacja (Inflamm Bowel Dis 2014; 20(2):291-300)
(IF=5,475; MNiSW/KBN = 40)

2. Wieloosrodkowe, miedzynarodowe badanie, ktérego celem jest walidacja kryteriéw
rozpoznania niesklasyfikowanego nieswoistego zapalenia jelit a (IBD-U). Projekt
badawczy realizowany w ramach prac grupy roboczej ds. nieswoistych zapalen jelit
ESPGHAN (Porto Group of ESPGHAN).

Czas realizacji: 2014
Status pracy: badanie zakorniczone

Rola: gtéwny badacz w Polsce.

3. Europejski rejestr zachorowan na nieswoiste zapalenia jelit u pacjentow ponizej 18 roku
zycia. Badanie realizowane w ramach udziatu w pracach grupy roboczej ds. nieswoistych
zapalen jelit ESPGHAN (Porto Group of ESPGHAN).

Statut pracy: realizowany od 2004
Rola: gtéwny badacz w Polsce

Podsumowanie pracy: 2 publikacje (Inflamm Bowel Dis. 2013; 19(2):378-385 (IF =5,119;
MNiSW=40) i Inflamm Bowel Dis 2013;19(2):370-37 (IF =5,119; MNiSW=40)

i 1 publikacja (J Pediatr Gastroenterol Nutrition 2012; 54(3):374-380) (IF = 2,196;
MNiSW=30)

4, Wieloosrodkowe, miedzynarodowe prospektywne badanie zachorowan na nowotwory i
czestosci zgondw u pacjentdw nieswoistymi zapaleniami jelit rozpoznanych ponizej 19
roku zycia. Projekt badawczy realizowany w ramach udziatu w pracach grupy roboczej ds.
nieswoistych zapalen jelit ESPGHAN (Porto Group of ESPGHAN).

Status pracy: w trakcie realizacji (2013- 2016)
Rola: gtéwny badacz w Polsce.
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CZLONKOWSTWO W TOWARZYSTWACH NAUKOWYCH

7.1. TOWARZYSTWA MIEDZYNARODOWE

European Society of Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (ESPGHAN)
European Colitis Crohn’s Organization (ECCO)

Colitis Crohn’s Foundation of America (CCFA)

7.2. TOWARZYSTWA KRAJOWE

Polskie Towarzystwo Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci (PTGHiZDz)
Polskie Towarzystwo Gastroenterologii (PTG)

Sekcja Jelitowa Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii

7.3. UDZIAL W ZESPOLACH EKSPERCKICH | KONKURSOWYCH.

Grupa robocza ds. nieswoistych zapalen jelit European Society of Pediatric
Gastroenterology, Hepatology and Nutrition — Porto Group of ESPGHAN (od 2006),
cztonek

Second Pathogenesis Workshop on Therapeutic Strategies to Enhance Intestinal Healing
in IBD; European Crohn’s Colitis Organization (ECCO), 2010, cztonek

Grupa robocza d/s nieswoistych zapalen jelit Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii,
Hepatologii i Zywienia Dzieci, sekretarz, 2014

8. NAGRODY I WYROZNIENIA

Wyréznienie Miedzynarodowego Spotkania Studenckich Két Naukowych, 1985,
Otomuniec, Czechy. Tytut pracy: ,,Correlation between air pollution and frequency of lung
disease in children”.
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9. NAJWAZNIEJSZE OSIAGNIECIA POZNAWCZE I OSIAGNIECIA

PRAKTYCZNE

- Wspétudziat w opracowaniu uaktualnienia wytycznych dotyczacych zasad postepowania
diagnostycznego i réznicowania nieswoistych zapalen jelit u pacjentdw pediatrycznych w
oparciu o dowody naukowe.

Zastosowanie praktyczne: opracowanie kryteriéw precyzyjnego definiowania podtypow
nieswoistych zapalen jelit oraz standardowych procedur diagnostycznych umozliwiajgcych
ustalenie precyzyjnego rozpoznania. Ma to istotne znaczenie zaréwno dla praktyki
klinicznej w odniesieniu do definiowania i rozpoznania jednostek chorobowych jak
rowniez dla badan naukowych oceniajgcych przebieg naturalny choroby, skutecznosc¢

interwencji terapeutycznych, badajgcych uwarunkowania genetyczne i patomechanizm.

- Wspodtudziat w opracowaniu charakterystyki noworozpoznanej nieswoistej choroby
zapalnej jelit u pacjentéw pediatrycznych.

Zastosowanie praktyczne: zdefiniowanie nietypowej prezentacji wrzodziejgcego zapalenia
jelita grubego u pacjentéw pediatrycznych co ma istotne znaczenie dla wyboru

stosownego leczenia.

- Wspdtudziat w badaniach, ktére wykazaty, ze wybdr rodzaju leczenia indukujacego
remisje ma wplyw na przebieg choroby Crohna i ze osiggniecie remisji klinicznej z
normalizacjg CRP ma istotne znacznie rokownicze.

Zastosowanie praktyczne: wprowadzenie oceny skutecznosci leczenia w oparciu o remisje
kliniczng z normalizacjg CRP pozwoli na lepszg kontrole choroby i ograniczenie rozwoju

powiktan.

- Ustalenie powigzania odpowiedzi adaptacyjnej wobec glikandw 2z chorobg
Lesniowskiego-Crohna u dzieci.

Zastosowanie praktyczne: mozliwo$¢ wykorzystania ACCA, ALCA, i AMCA do rdznicowania
choroby Lesniowskiego-Crohna w przypadku braku ASCA przy ograniczonej przydatnosci

w badaniach przesiewowych.
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- Wspotudziat w okresleniu przydatnosci oznaczania kalprotektyny w stolcu w
diagnostyce choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci niezaleznie od lokalizacji zmian w
jelitach oraz ocena przydatnosci szybkiego testu do jej oznaczania. Zastosowanie
praktyczne: oznaczanie kalprotektyny w stolcu moze by¢ przydatne w diagnostyce
choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci i do oceny stanu zapalnego $luzéwki oraz

monitorowania leczenia moze stuzy¢ nowy, szybki test.
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10.DZIALALNOSC DYDAKTYCZNA ORAZ KSZTALCENIE KADR

NAUKOWYCH

10.1. OPIEKA NAUKOWA NAD STUDENTAMI | LEKARZAMI W TOKU
SPECJALIZACIJI.

10.1.1. OPIEKUN STUDENCKIEGO KOLA NAUKOWEGO PRZY KLINICE
PEDIATRII GASTROENTEROLOGII I ZYWIENIA UJ CM.
Nagroda im. Profesora Jana Grochowskiego 2011 r. za najlepszg prezentacje
przedstawiong w Sesji Mtodych podczas konferencji Spotkania Kliniczne Chirurgéw
Dzieciecych z Pediatrami, Krakdw 2012 (Rusnak K, Wéjcik P, Kowalska-Duplaga K, Stadek
M. Ocena zaleznosci potozenia zwieracza gérnego (UES), dolnego (LES) oraz dtugosci

przetyku od wieku, masy ciata oraz wzrostu dziecka).

10.1.2. STUDENCI

e Koordynator zaje¢ dydaktycznych w Klinice Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia UJ CM
(1997-1999).

e Prowadzenie zaje¢ dydaktycznych (éwiczenia, seminaria, zajecia fakultatywne) z zakresu
pediatrii i gastroenterologii dzieciecej dla studentéw Ill, IV i VI roku Wydziatu
Lekarskiego UJ CM.

e Prowadzenie zaje¢ dydaktycznych (éwiczenia, seminaria) z zakresu pediatrii i
gastroenterologii dzieciecej dla studentéw Wydziatu Stomatologii UJ CM.

e Prowadzenie zaje¢ dydaktycznych (seminaria, wyktady) z zakresu gastroenterologii
dzieciecej dla studentéw kierunku Dietetyka na poziomie studiéw licencjackich i
magisterskich.

e Prowadzenie zaje¢ dydaktycznych (¢wiczenia, prezentacje przypadkéow, seminaria) z
zakresu pediatrii i gastroenterologii dzieciecej dla studentéw Il i V roku Szkoty
Medycznej dla Obcokrajowcéw UJ CM.

e Opracowanie czterech rozdziatéw w skrypcie dla studentéw medycyny i lekarzy.
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10.2. LEKARZE W TRAKCIE SPECJALIZACJI

e Prowadzenie szkolen dla rezydentéw w zakresie pediatrii i gastroenterologii dzieciecej w
Klinice Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia UJ CM.

e Prowadzenie wyktadéw w ramach szkolenia podyplomowych dla lekarzy z zakresu
gastroenterologii dzieciece;j.

e Czynny udziat w realizacji projektu edukacyjnego Project HOPE dla lekarzy z Europy
Wschodniej w zakresie gastroenterologii dzieciecej, Krakow, 1999; prowadzenie zajec
szkoleniowych, ttumaczenie symultaniczne wyktadéw oraz opracowanie materiatéw
pomocniczych.

e Prace w komisji egzaminacyjnej dla lekarzy zdajgcych specjalizacyjny egzamin praktyczny
l'i Il stopnia z pediatrii w Klinice Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia UJ CM.

e Woyktady z zakresu gastroenterologii dzieciecej na posiedzeniach Krakowskiego Oddziatu
Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego.

e Kierownik specjalizacji w zakresie pediatrii 6 lekarzy; 4 lekarzy zdato egzamin
specjalizacyjny, 2 pozostaje w trakcie specjalizacji.

e Jednostka ksztatcaca jest Klinika Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia Oddziat Pediatrii,
Gastroenterologii i Zywienia Uniwersyteckiego Szpitala Dzieciecego w Krakowie.
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11. DZIALALNOSC ORGANIZACYJINA

1999 - Spotkanie Sekcji Zaburzen Motoryki Przewodu Pokarmowego Polskiego
Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci, Krakéw, cztonek komitetu
organizacyjnego.

2000 - Spotkanie Sekcji Zaburzen Motoryki Przewodu Pokarmowego Polskiego
Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci, Krakéw, cztonek komitetu
organizacyjnego.

2001 - Ogdlnopolskie Sympozjum Sekcji Endoskopowej i Motoryki Polskiego Towarzystwa
Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci ,,Choroby przetyku u dzieci ”, Krakéw,
sekretarz komitetu organizacyjnego.

2004 - 11l Kongres Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci,
Krakéw, sekretarz komitetu organizacyjnego.

2005 - Matopolskie Warsztaty Gastrologii Dzieciecej, 2005, cztonek komitetu
organizacyjnego, prowadzenie sesji.

2006 - || Matopolskie Warsztaty Gastrologii Dzieciecej, koordynator warsztatow,
prowadzenie sesji.

2007 - Il Matopolskie Warsztaty Gastrologii Dzieciecej, 2007, koordynator warsztatow,
prowadzenie sesji.

2009 - IV Matopolskie Warsztaty Gastrologii Dzieciecej, Krakéw, 2009, koordynator
warsztatow, prowadzenie sesji.

35



Autoreferat Krakow 2014

12. DZIALALNOSC SPOLECZNA

e Prezes Matopolskiego Oddziatu Polskiego Towarzystwa Wspierania Osdb z Nieswoistymi
Zapaleniami Jelita ,J-elita”.

e Tworca i dyrektor Matopolskiej Szkoty Edukacji w Nieswoistych Zapaleniach Jelit.

e Pomystodawca i organizator Matopolskich Dni Edukacji i Nieswoistych Zapaleniach Jelit
w ramach dziatalnosci Polskiego Towarzystwa Wspierania Oséb z Nieswoistymi
Zapaleniami Jelita (VI edycji do 2013 r.).

e Pomystodawca i organizator warsztatéw edukacyjnych o nieswoistych zapaleniach jelit
dla mtodziezy.

e Konsultant portalu edukacyjnego dla pacjentéw z chorobg Lesniowskiego-Crohna
(Elitarni).

hmwa%

Podpis
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