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Znaczenie choroby refluksowej u dzieci z chorobami uktadu oddechowego ze

szczegdlnym uwzglednieniem roli pomiaru impedancji z pH-metrig
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B. WPROWADZENIE — CEL BADAN | ICH UZASADNIENIE

Podejrzenie choroby refluksowej (ang. gastroesophageal reflux disease, GERD) jest
jedng z czestszych przyczyn konsultacji gastroenterologicznych. Zgodnie z definicjg zawartg
w wytycznych Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci
(ang. European Society of Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition, ESPGHAN)
0 GERD stanowi wsteczny ruch tresci zotgdkowej do przetyku, ktdoremu towarzysza "ktopotliwe
objawy wptywajgce na codzienne funkcjonowanie i/lub powiktania". Definicja ta zaktada zatem
potwierdzenie przyczynowo-skutkowego zwigzku pomiedzy epizodem/epizodami refluksu
zotagdkowo-przetykowego (ang. gastroesophageal reflux, GER) a objawem klinicznym.

Najbardziej typowymi objawami GERD sg regurgitacje i/lub wymioty oraz zgaga, cho¢
w Swietle najnowszej edycji kryteriow rozpoznawania czynnosciowych zaburzen przewodu
pokarmowego (Kryteria Rzymskie V), ta ostatnia nie stanowi jednoznacznie o diagnozie GERD
(patrz zgaga czynnosSciowa). Szerokg grupe stanowig natomiast tzw. objawy atypowe zwane tez
pozaprzetykowymi, m.in. ze strony gardta, krtani, oskrzeli czy ptuc. Nalezg do nich: kaszel,
chrypka, przerost migdatka gardtowego czy nawrotowe zakazenia rdoznych odcinkdw drég
oddechowych. Ze wzgledu na swoj zwykle przewlekty i bardzo nieswoisty charakter,
ich diagnostyka nastrecza wielu ktopotdw.

Podstawowg grupg lekdw stosowanych w leczeniu GERD sg inhibitory pompy
protonowej (IPP). Ich dziatanie polega na supresji ATP-azy K*/H* w komdrkach oktadzinowych
zotadka i w konsekwencji zmniejszeniu wydzielania kwasu solnego. Dowody naukowe
na skuteczno$é IPP w leczeniu GERD u dzieci sg bardzo skagpe. Jedynie pojedyncze badania
wskazujg na ich skuteczno$¢ w redukowaniu zmian histopatologicznych w przebiegu
refluksowego zapalenia przetyku dzieci w wieku poniemowlecym. Nie dowiedziono, aby IPP
miaty wptyw na nasilenie ptaczu i drazliwosci w pierwszych 12 miesigcach zycia. Doswiadczenia
ze stosowaniem IPP w leczeniu GERD z objawami spoza przewodu pokarmowego, szczegdlnie
ze strony drog oddechowych, sg jeszcze mniejsze. W zaledwie dwdch opublikowanych na ten
temat badaniach nie stwierdzono, aby omeprazol redukowat nasilenie kaszlu i epizodow
Swiszczgcego oddechu u niemowlat a lansoprazol astmy u dzieci starszych.

W ostatnich latach coraz liczniejsze badania naukowe wskazujg na ryzyko dziatan
niepozgdanych zwigzanych z przewlektym stosowaniem IPP. Dowiedziono, ze zwiekszajg one

czestos¢ zakazen, miedzy innymi pozaszpitalnego zapalenia ptuc czy zapalenia jelita grubego



o etiologii Clostridioides difficile. Wsrdd innych powikfart wymieniana jest hipomagnezemia,
niedobdr witaminy B12 czy negatywny wptyw na ksztattowanie mikrobioty jelitowej, co jest
szczegdlnie istotne u matych dzieci. Co wiecej, zaden dostepny w Polsce preparat IPP w postaci
doustnej nie jest zarejestrowany do stosowania u niemowlat.

Cytowane powyzej wytyczne ESPGHAN w przypadku obecnosci typowych objawdw
GERD, po wykluczeniu objawdéw alarmowych i nieskutecznosci modyfikacji stylu zycia,
pozwalajg na wtgczenie na 4-8 tygodni IPP bez wykonywania jakichkolwiek badan
diagnostycznych. Postepowanie takie nie powinno mie¢ natomiast miejsca w przypadku
objawow atypowych. Eksperci ESPGHAN sugerujg dwa wyjatki od tej zasady: wspdtistnienie
objawow typowych lub wyniki badan dodatkowych wskazujgcych na obecno$é GERD.

W diagnostyce GERD wykorzystywanych jest wiele metod m.in. scyntygrafia, seriogram
goérnego odcinka przewodu pokarmowego z barytem czy ultrasonografia jamy brzusznej. Zadne
z nich nie pozwala na rozpoznanie GERD, a jedynie wykluczenie innych chordb o podobnej
symptomatologii (np. achalazji, eozynofilowego zapalenia przetyku, przerostowego zwezenia
odzwiernika itp.). Alternatywg mogtaby by¢ gastroskopia, jednak refluksowe zapalenie przetyku
obecne jest u zaledwie 1/3 dzieci z objawami pozaprzetykowymi. Inne badanie, klasyczna
24-godzinna pH-metria stabo identyfikuje proksymalne epizody GER (ang. full column) i zgodnie
z wytycznymi ESPGHAN jest nieodpowiednim narzedziem do diagnostyki objawdw atypowych.
Najlepszym, cho¢ wcigz niedoskonatym badaniem stuzgcym do tego celu jest 24-godzinna,
wielokanatowa, Srédprzetykowa impedancja z pH-metrig (ang. multichannel, intraluminal
impedance with pH metry, Mll-pH). Najlepiej koreluje ona objawy z epizodami GER, nie tylko
kwasnymi, ale i niekwasnymi. Pozwala takze na okreslenie wysokosci GER, co jest szczegdlnie
wazne wtasnie w przypadku objawow ze strony drég oddechowych.

Celem podjetych badan byto okreslenie znaczenia GERD u dzieci z chorobami uktadu
oddechowego ze szczegdlnym uwzglednieniem roli pomiaru impedancji z pH-metrig. Analiza
objeta okredlenie czestosci GERD, znaczenia niekwasnych epizoddéw refluksu zotgdkowo-

przetykowego oraz wptywu stosowania IPP na nasilenie objawdw ze strony drog oddechowych.



C. ANALIZA POSZCZEGOLNYCH PRAC

I'i 1l publikacja

Srédmigzszowe choroby ptuc u dzieci (children's interstitial lung disease, chILD)
to heterogenna grupa rzadkich, przewlektych chordb uktadu oddechowego. Zapadalnosé na nie
szacowana jest na 1,3/1 000 000. Etiopatogeneza chlLD jest niejasna i prawdopodobnie
wieloczynnikowa. Jednym z postulowanych w pismiennictwie czynnikdow wptywajgcych na ich
rozwoj i przebieg jest GERD. Powtarzajgce sie epizody mikroaspiracji tresci zotgdkowej do drog
oddechowych miatyby inicjowaé witdknienie i przebudowe tkanki ptucnej. Mechanizm ten
dotyczytby szczegdlnie niemowlat, u ktorych liczba fizjologicznych epizodéw GER, takze
proksymalnych (osiggajgcych gérny zwieracz przetyku) jest wysoka.

Do tej pory opublikowano pojedyncze badania u dzieci z chILD, w ktérych odnoszono sie
do wystepowania choroby refluksowej. Zwykle jednak nie okreslano w nich kryteriow,
na podstawie ktérych stawiono rozpoznanie GERD lub tez wykorzystywano do tego celu metody
diagnostyczne uznawane przez ESPGHAN za niewystarczajgco czute i swoiste np. scyntygrafie,
pasaz gornego odcinka przewodu pokarmowego czy ultrasonografie jamy brzusznej. Zadne
z badan nie koncentrowato sie takze bezposrednio na wspdtwystepowaniu chILD i GERD czy
charakterystyce tej ostatniej.

Pierwsze wykonane przeze mnie badanie miato charakter pilotazowy. Po raz pierwszy
na swiecie oceniatem prospektywnie czestos¢ GERD u dzieci z chILD, wykorzystujac do tego celu
najbardziej wiarygodng metode diagnostyczng, wspomniang MIll-pH. Badaniem objeto
18 dzieci, w tym 12 z przetrwatym tachypnoe niemowlat (ang. persistent tachypnea of infancy,

PTI) - najczestszg chlLD w grupie najmtodszych dzieci. Uzyskano nastepujgce wyniki:

1. Chorobe refluksowa rozpoznano u 50% (9/18) pacjentéw.

2. Cho¢ dominowaty kwasne epizody GER, odsetek epizodéw niekwasnych tj. stabo
kwasnych i stabo zasadowych byt relatywnie wysoki (41,5%).

3. U pacjentdéw, u ktorych rozpoznano GERD catkowita liczba epizodéw GER, w tym
proksymalnych byta wyzsza odpowiednio 1,72 razy (CI95% 1,19-2,49, p=0,004) i 1,48
razy (C195% 0,95-2,3, p=0,08)



Na tej podstawie wyciggnieto nastepujgce wnioski:

1.

Czestos¢ choroby refluksowej w badanej populacji dzieci z chlLD wydaje sie wysoka,
prawdopodobnie wyzsza niz wsrdd dzieci zdrowych.

Wysoki odsetek epizodéw niekwasnych wskazuje na celowos$é wykorzystywania Mll-pH
jako metody diagnostycznej.

Wyzsza liczba epizodow wysokich wsrdd dzieci z GERD sugeruje potencjalne znaczenie

epizodéw mikroaspiracji w etiopatogenezie chlLD.

Powyzsze wyniki sktonity mnie do rozszerzenia zakresu badan. W kolejnych latach udato

mi sie powiekszy¢ grupe dzieci z chlLD do 62, w tym 46 z PTI. Byta to najwieksza na Swiecie

populacja pediatryczna obcigzona tymi chorobami oceniana prospektywnie pod katem GERD.

Takze tym razem do diagnostyki wykorzystatem Mll-pH. Uzyskano nastepujgce wyniki:

1.
2.
3.

Chorobe refluksowg rozpoznano u 32,3% (20/62) pacjentow.

Ponownie potwierdzono wysoki odsetek niekwasnych epizodow GER (54%).

Nie stwierdzono zaleznosci catkowitej liczby proksymalnych epizodéow GER
od rozpoznania GERD.

Nie stwierdzono korelacji pomiedzy rozpoznaniem GERD a jakimkolwiek parametrem

klinicznym, w tym stopniem aktywnosci choroby.

Uzyskane wyniki pozwolity na wyciggniecie nastepujgcych wnioskéw:

Czestos¢ wystepowania GERD wsrdd dzieci z chlLD wydaje sie nizsza niz pierwotnie
sgdzono, cho¢ zapewne wcigz wyzsza niz w populacji ogdlnej. Prawdopodobnie
w pierwszym badaniu byta ona przeszacowana ze wzgledu na niskga liczebnos¢ badane;j
populacji.

Gdy zachodzi potrzeba oceny ekspozycji przetyku na tres¢ cofajgcag sie z zotadka,
badaniem diagnostycznym “z wyboru” powinna by¢ MiIl-pH. Odsetek epizodow
o pH>4,0, a wiec niewidocznych dla klasycznej 24-godzinnej pH-metrii jest na tyle
wysoki, ze ich pominiecie moze teoretycznie wptyngé na rozpoznanie GERD. Jednym

z podstawowych kryteridow jest bowiem liczba epizodéw GER.



3. Jakkolwiek catkowita liczba proksymalnych epizodéw GER byta jednakowa w grupach
badanej i kontrolnej, liczba epizodéw proksymalnych kwasnych byta juz istotnie wyzsza
u dzieci z GERD. Ponadto MlI-pH tylko posrednio ocenia obecno$é mikroaspiracji. Rola
tego mechanizmu w etiopatogenezie chlLD pozostaje niejednoznaczna i wymaga

dalszych badan.

Podsumowujgc powyzsze rozwazania nalezy stwierdzi¢, ze cho¢ czestos¢ GERD wsréd
dzieci z chlLD wydaje sie relatywnie wysoka, znaczenie kliniczne tej obserwacji wcigz jest
niejasne i opiera sie w znacznym stopniu na rozwazaniach teoretycznych i hipotezach. Moim
planem badawczym w przysztosci jest okreslenie w dtugofalowej obserwacji, jak rozpoznanie

GERD wptyneto na przebieg choroby uktadu oddechowego.

Ili IV publikacja

W kolejnych publikacjach skupitem sie na wystepowaniu choroby refluksowe]j u dzieci
z mukowiscydozg. Mukowiscydoza jest najczestszg wsrdd oséb rasy kaukaskiej chorobg
zwigzang z mutacjg pojedynczego genu. Szacuje sie, ze w Europie chorobowo$¢ na nig wynosi
ok. 0,74/10000. Istotg choroby jest mutacja genu kodujgcego biatko CFTR. Jest to transbtonowy
kanat odpowiedzialny m.in. za transport jonéw chlorkowych na zewnatrz komarki. W wyniku
choroby dochodzi o retencji w komdrce jondw Na* i wody. Wydzieliny gruczotéw
zewngtrzwydzielniczych, gtéwnie drog oddechowych i przewodu pokarmowego sg przez
to nadmiernie geste, co odpowiada za objawy kliniczne. Dotychczas zidentyfikowano ponad
2000 mutacji genu CFTR. Warunkujg one nie tylko nasilenie, ale i lokalizacje objawdw
klinicznych. Woysitki terapeutyczne u pacjentdw z mukowiscydozg koncentrujg sie
na przewlektej chorobie ptuc. Zmiany w ukfadzie oddechowym mogg prowadzié
do postepujacej niewydolnosci oddechowej i w konsekwencji koniecznosci przeszczepienia
narzadu. Szereg mutacji genu CFTR jest jednak zwigzanych ze zmianami w obrebie ukfadu
pokarmowego. Patomechanizm niektdrych z nich, np. zewngtrzwydzielnicznej niewydolnosci
trzustki, jest wprost zwigzany z opisanym powyzej mechanizmem zwigzanym z biatkiem CFTR
W przypadku innych jest bardziej ztozony i nie w petni poznany. Takg patologig jest GERD.
Wedle jednej z hipotez podobnie jak w przypadku chILD kluczowg role miatyby tu odgrywac

powtarzajgce sie epizody mikroaspiracji cofajgcej sie tresci zotgdkowej. Wedtug innej wieksze



znaczenie ma stymulacja nerwu btednego poprzez rozcigganie dolnego odcinka przetyku przez
cofajgcy sie refluksat a takze stymulacja przez kwasng tres$é zlokalizowanych tam
chemoreceptoréw. Niezaleznie od mechanizmu GERD mogtaby pogarszac przebieg choroby
oskrzelowo-ptucnej bezposrednio lub posrednio, np. poprzez pogarszanie stanu odzywienia.

Z drugiej strony jednak, jesli opisywane zaleznosci nie miatby znaczenia klinicznego,
niepotrzebne leczenie domniemanej choroby refluksowej mogtoby negatywnie oddziatywaé
na przebieg mukowiscydozy. Podstawowg grupg lekow stosowanych w leczeniu GERD sg
bowiem wspomniane IPP. Jakkolwiek cechuje je dobry profil bezpieczenstwa, w ostatnich latach
coraz wiekszg uwage zwraca sie na negatywne aspekty ich przewlektego stosowania, miedzy
innymi zwiekszenie ryzyka zakazen nie tylko przewodu pokarmowego, ale i drég oddechowych.
W sposdb oczywisty zatem miatoby to niekorzystny wptyw na przebieg mukowiscydozy. Wedtug
niektérych badaczy IPP wptywajg na zwiekszenie liczby zaostrzen mukowiscydozy.

Przed podjeciem przeze mnie zagadnienia wspdtwystepowania mukowiscydozy i GERD
opublikowano wyniki kilku badan tego dotyczgcych. W wielu wykorzystywano jednak
niewiarygodne wg ESPGHAN metody diagnostyczne np. pasaz gérnego odcinka przewodu
pokarmowego. Najpetniejsza charakterystyka epizodéw GER (przy pomocy MIl-pH) zostata
dokonana przez pie¢ zespotéw badaczy. W czterech przypadkach analizg objeto jednak
wytgcznie dzieci uprzednio podejrzewane o wystepowanie choroby refluksowej na podstawie
objawow klinicznych. W zaledwie jednym badaniu Mll-pH byta elementem rutynowej oceny
wszystkich kolejnych pacjentow. Byty to jednak gtéwnie dzieci mate (Srednia wieku 12 miesiecy)
a populacja byta niezbyt liczna (N=20).

W przeprowadzonym przeze mnie badaniu udato sie zgromadzi¢ najwiekszg wowczas
na $wiecie populacje dzieci chorujgcych na mukowiscydoze (N=44), u ktorych rutynowo

wykonywano Mll-pH. Uzyskatem nastepujgce wyniki:

1. Czestosc wystepowania GERD wsrod dzieci z mukowiscydozg w analizowanej przeze
mnie populacji byta wysoka i wynosita 54,5%.

2. U wiekszosci pacjentéw, u ktorych rozpoznatem GERD, nie byty obecne typowe
objawy tej choroby.

3. Znaczny odsetek niekwasnych i proksymalnych epizodéw GER podkreslat znaczenie

wykorzystania Mll-pH jako podstawowej metody diagnostyczne;.



Uzyskane przeze mnie wyniki potwierdzity przy pomocy obiektywnej metody
diagnostycznej wczesniejsze obserwacje tj. wysoka czesto$¢ GERD w populacji pediatryczne;j
obcigzonej mukowiscydozg. Brak objawdw typowych GERD, nawet w sytuacji nieprawidtowego
wyniku Mll-pH, sugeruje rozwazenie jej diagnostyki niezaleznie od obecnosci objawdw takich
jak zgaga czy regurgitacje. Ponownie ze wzgledu na wysokg czesto$¢ niekwasnych GER
najlepszym narzedziem diagnostycznym do tego stuzgcym miataby byé Mll-pH.

Wyniki przeprowadzonego przeze mnie i przedstawionego powyzej badania wzmocnity
zatem teze o wysokiej czestosci wspotwystepowania GERD i mukowiscydozy. Nalezy jednak
podkresli¢, ze zgodnie z wytycznymi ESPGHAN o GERD stanowi nie tyle wykazanie przy pomocy
badan dodatkowych patologicznego, wstecznego ruchu tresci z zotgdka do przetyku,
ale wystgpienie zwigzanych z nim ktopotliwych objawdw lub powiktan. Zadanie to jest prostsze
w razie ostrych objawdw ze strony przewodu pokarmowego np. zgagi. Analizujgc zapis Mll-pH,
wida¢ woéwczas czasowg zaleznos¢ pomiedzy epizodem GER a zarejestrowang przez pacjenta
dolegliwoscig. Staje sie to natomiast problematyczne w przypadku objawow przewlektych,
o rdoznicowanej etiopatogenezie, szczegdlnie pochodzgcych z drog oddechowych np. kaszlu czy
bolu brzucha. U dzieci z mukowiscydozg oba one mogg wynika¢ zardwno z choroby
podstawowej, jak i z GERD. Posrednim dowodem na ich pochodzenie mogtaby by¢ ocena
wptywu na nie leczenia GERD. Wychodzac z tego zatozenia, zaprojektowatem drugie badanie.
Dzieci chorujgce na mukowiscydoze, u ktorych przy pomocy Mll-pH rozpoznatem GERD, zostaty
losowo przydzielone do grupy otrzymujgcej omeprazol lub placebo. Badanie zostato
przeprowadzone metodg podwdjnie Slepej préby. Skutecznos¢ leczenia skontrolowatem,
ponownie wykonujgc MIl-pH oraz monitorujgc nasilenie objawéw klinicznych przed nim

i po jego zakoniczeniu. Uzyskatem nastepujgce najwazniejsze wyniki:

1. Nasilenie kaszlu i bélu brzucha przed i po leczeniu nie réznito sie pomiedzy grupa
eksperymentalna i placebo, niezaleznie od wyniku MIl-pH.
2. Liczba dziatan niepozgdanych nie rdznita sie istotnie statystycznie miedzy grupg

przyjmujgcg omeprazol i placebo.

Na podstawie powyzszych wynikdw wyciggnatem nastepujgce wnioski:
1. Wsrdd dzieci z mukowiscydozg i GERD rozpoznanym jedynie na podstawie badan

dodatkowych a nie typowych objawéw klinicznych (np. zgagi), przed wtgczeniem
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leczenia farmakologicznego nalezy szczegdlnie uwaznie ocenic

prawdopodobienstwo zwigzku objawdw z wstecznym ruchem tresci zotgdkowe].

2. Oba przeprowadzone przeze mnie badania dotyczgce wptywu choroby refluksowej
na przebieg mukowiscydozy sugerujg, ze cho¢ nominalnie obie patologie czesto
wspotistniejg, nie jest to jednoznaczne z istnieniem zwigzku przyczynowo-

skutkowego miedzy nimi.

V publikacja

W ostatniej pracy bedacej czescig prezentowanego cyklu zajgtem sie analizg zwigzku
pomiedzy przerostem migdatka gardtowego a GERD. Doktadna etiopatogeneza przerostu
migdatka gardtowego jest nieznana. Wedle jednej z hipotez przynajmniej u czesci pacjentéw
tres¢ zotgdkowa zarzucana wysoko, az do gardta miataby bezposrednio drazni¢ tkanke
migdatka, stymulujac jej przerost. Ttumaczytoby to, dlaczego u niektérych dzieci dochodzi
do ponownego przerostu tkanki po adenektomii. Wedtug systematycznego przegladu
pismiennictwa z metaanalizg opublikowanego przed przeprowadzonym przeze mnie badaniem
istnieje silna korelacja pomiedzy wystepowaniem choroby refluksowej a przerostu migdatka
gardtowego (OR=4,12, 95%Cl: 1,32-12,93, p<0,001). Co jednak istotne, z szesciu badan
wtgczonych do ostatecznej analizy, jedynie w dwdch wykorzystano wiarygodng metode
diagnostyczng GERD (24-godzinng klasyczng pH-metrie) a tylko jedno z nich miato charakter
prospektywny.

Zaprojektowane przeze mnie badanie miato charakter prospektywny i zakfadato
wykorzystanie jako metody diagnostycznej Mll-pH. Wiaczytem do niego 38 kolejnych

pacjentow z przerostem migdatka gardtowego. Uzyskatem nastepujgce wyniki:

1. Czestos¢ GERD w analizowanej przeze mnie populacji dzieci z przerostem migdatka
gardtowego wynosifa 13,2%.

2. Blisko 61% epizodow GER miata charakter kwasny.

3. Niemal 40% epizodow GER przekraczata gorny zwieracz przetyku, jednak

rozpoznanie choroby refluksowej nie miato wptywu na ich liczbe.
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Na podstawie uzyskanych wynikéw wyciggnatem nastepujgce wnioski:

1. Czestos$¢ choroby refluksowej u dzieci z przerostem migdatka gardtowego wydaje
sie mniejsza niz wczesniej zgtaszano.

2. Relatywnie niski odsetek proksymalnych epizodéw GER oraz podobna ich liczba
u dzieci, u ktorych rozpoznano chorobe refluksowg oraz zdrowych, czyni
mechanizm bezposredniego draznienia tkanki migdatka przez refluksat mniej
prawdopodobnym.

3. Nalezy poddac¢ ponownej analizie wczesniejszg hipoteze o zwigzku przyczynowo-

skutkowym tych dwdch chordb.

D. WNIOSKI Z CYKLU PUBLIKACJI | IMPLIKACJE KLINICZNE

Analiza wynikdw wszystkich badan bedgcych elementem prezentowanego cyklu
publikacji pozwolita na wyciagniecie trzech wnioskéw ogdlnych.

Po pierwsze odsetek niekwasnych epizodéw GER niezaleznie od charakterystyki badane;j
grupy dzieci byt relatywnie wysoki. Badania przedkliniczne i kliniczne potwierdzajg, ze nawet
gdy pH refluksatu przekracza arbitralnie przeciez ustalong wartos¢ 4,0, moze dochodzic¢
do draznienia $luzowki przetyku czy drog oddechowych i wywotywania objawow klinicznych.
Powinno to zatem sktoni¢ to wykorzystywania pH-impedancji jako gtdwnej metody
diagnostycznej. Jedynie ona pozwala na kompletng charakterystyke wstecznego ruchu tresci
pokarmowej z zotgdka do przetyku a takze umozliwia najlepszg ocene korelacji pomiedzy
objawem klinicznym a epizodem GER.

Po drugie brak typowych objawdw GERD nie powinien byé wyznacznikiem przy
podejmowaniu decyzji o jej diagnostyce. Odpornos¢ sluzéwki przetyku na czynniki draznigce
zawarte w refluksacie, zarowno kwas solny jak i np. kwasy zdtciowe, bilirubine czy pepsyne jest
wyzsza niz drog oddechowych. To samo ich stezenie w zarzucanej z zofadka tresci moze
pozostawac bez wptywu na nabtonek przetyku i jednoczesnie uszkadzac ten pokrywajacy drogi
oddechowe.

Po trzecie wreszcie potwierdzenie nadmiernej ekspozycji przetyku na cofajacg sie
z zoftadka tres¢ nie jest jednoznaczne z udowodnieniem zaleznosci pomiedzy GERD

a diagnozowanymi objawami ze strony drog oddechowych. Dazy¢ nalezy to potwierdzenia
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zaleznosci przyczynowo-skutkowej, zamiast empirycznej terapii IPP. Ma to szczegdlne
znaczenie w analizowanych populacjach dzieci z mukowiscydozg, srédmigzszowymi chorobami
ptuc oraz przerostem migdatka gardtowego. Biorgc jednak pod uwage zblizony patomechanizm
powstawania pozaprzetykowych objawéw GERD ze strony drég oddechowych, powyzsze nalezy

braé pod uwage takze u dzieci z innymi patologiami uktadu oddechowego.

V. OMOWIENIE POZOSTALYCH OSIAGNIEC NAUKOWO-BADAWCZYCH

Temat wspdtwystepowania choroby refluksowej i chordb uktadu oddechowego oraz jej
roli w ich etiopatogenezie podjgtem takze w innych pracach spoza gtdwnego osiggniecia
naukowego. Poczatkowo wspdtpracujac z Instytutem Fizjologii i Patologii Stuchu w Kajetanach,
obserwacjg objgtem dzieci z réznymi objawami ze strony gérnych drég oddechowych
niemajgcymi ewidentnej przyczyny laryngologicznej. Wykorzystujgc Mll-pH, GERD rozpoznatem
u 35% pacjentdw, co sugerowatoby rozwazenie tej etiologii w przysztosci w toku diagnostyki tej
grupy chorych. Co wiecej znaczacy odsetek (35%) epizodéw GER miat charakter niekwasny.

Podkreslito to role Mll-pH w diagnostyce GERD.

Cudejko R, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A, Skarzynski H, Radzikowski A. Persistent upper
respiratory diseases in children: Role of gastroesophageal reflux studied using intraluminal

impedance and pH. J Hear Sci 2012;2(1):41-45.

W ramach wspodtpracy z Klinikg Otolaryngologii Dzieciecej WUM ocenitem czestosc
choroby refluksowej w populacji dzieci z nawrotowymi zapaleniami krtani. Obecnos¢
patologicznego, kwasnego refluksu zotgdkowo-przetykowego potwierdzitem u 61,8%
badanych. U 22,7% wspotistniat on z nieprawidtowosciami stwierdzanymi w sztywnej
laryngoskopii. Uzyskane wyniki sugerujg, ze GERD nalezy rozwaza¢ w trakcie diagnostyki dzieci

czesto zapadajgcych na zapalenie krtani. Owocem wspodtpracy byta publikacja:

Slaczka K, Dziekiewicz M, Jabtoriska-Jesionowska M, Zawadzka-Gtos L. Gastroesophageal reflux

disease in children with recurrent croup. New Med. 2016;20(4):114-117.
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Podjgtem réwniez temat wptywu GERD na astme oskrzelowg. Choé istniejg
patofizjologiczne przestanki wskazujgce na mozliwg zalezno$¢ pomiedzy tymi dwoma
chorobami, potwierdzenie istnienia prawdziwego zwigzku przyczynowo-skutkowego miedzy
nimi jest trudne. Aby cho¢ czesciowo wyjasni¢ to zagadnienie, wykorzystatem nowatorska
na tamte czasy technike pomiaru pH aerozolu w gardle przy pomocy tzw. pH-metrii gardtowe].
Badanie zostato wykonane we wspdtpracy z Klinikg Pneumonologii i Alergologii Wieku
Dzieciecego WUM. Chorobe refluksowg rozpoznalismy u 61,9% badanych dzieci z trudna
do leczenia astmg. Wyniki badania prezentowatem osobiécie na miedzynarodowej konferencji

Advances in pneumonology w Bonn, w roku 2011. Zostaty one takze opublikowane.

Banaszkiewicz A, Dembinski L, Zawadzka-Krajewska A, Dziekiewicz M, Albrecht P, Kulus M,
Radzikowski A. Evaluation of laryngopharyngeal reflux in pediatric patients with asthma using

a new technique of pharyngeal pH-monitoring. Adv Exp Med Biol. 2013;755:89-95.

Innym moim zainteresowaniem badawczym byty zaburzenia motoryki przetyku
u pacjentek chorujgcych na jadtowstret psychiczny (JP). Chore te czesto uskarzajg sie na liczne
objawy ze strony gérnego odcinka przewodu pokarmowego, miedzy innymi zgage, dysfagie czy
bol brzucha w nadbrzuszu. Nie jest jednak jasne, na ile majg one podtoze organiczne, a na ile
wynikajg z zaburzen natury psychicznej. Wstepem do analizy byto wykonanie przegladu

pismiennictwa na ten temat. Zostat on opublikowany w Psychiatrii Polskiej:

Weterle-Smolinska KA, Banasiuk M, Dziekiewicz M, Ciastonn M, Jagielska G, Banaszkiewicz A.
Gastrointestinal motility disorders in patients with anorexia nervosa - a review of the literature.

Psychiatr Pol. 2015;49(4):721-729.

Jego kontynuacjg byto badanie kliniczne, w ktéorym w grupie nastoletnich pacjentek
z JP wykonatem pH-impedancje. GERD rozpoznatem u zaledwie 8,7% z nich, mimo ze az 82,6%
pacjentek deklarowato objawy moggce sugerowac takg diagnoze. Na tej podstawie
zasugerowalismy, aby nie podejmowac leczenia GERD w tej populacji bez uprzedniej

diagnostyki.
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Weterle-Smolinska K, Dziekiewicz M, Liber A, Banasiuk M, Wolanczyk T, Szymanska U,
Banaszkiewicz A. Frequency of gastroesophageal reflux disease in adolescent girls with anorexia

nervosa. Psychiatr Pol. 2021;55(5):1093-1100.

Kontynuacjg moich zainteresowaé motorykg przewodu pokarmowego byt cykl prac,
ktorych wspdlng cechg byto wykorzystanie manometrii przetykowej oraz anorektalnej wysokiej

rozdzielczosci. Pierwsza z nich miata charakter teoretyczny i dotyczyta manometrii przetykowej.

Banasiuk M, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A, Albrecht P. Propozycja nowego protokotu

manometrii przetyku u dzieci. Pediatria Wspdtczesna 2011;4:232-235.

W kolejnych badaniach skupiliémy sie na wykorzystaniu manometrii anorektalnej
wysokiej rozdzielczosci 3D w diagnostyce zaburzen defekacji w rdznych grupach pacjentéw. Ich

owocem byty trzy publikacje:

Banasiuk M, Dziekiewicz M, Dobrowolska M, Skowronska B, Dembinski t, Banaszkiewicz A.
Three-dimensional high-resolution anorectal manometry in children with non-retentive fecal

incontinence. J Neurogastroenterol Motil. 2022;28(2):303-311.

Banasiuk M, Dziekiewicz M, Dembinski t, Piotrowski D, Kaminski A, Banaszkiewicz A. Three-
dimensional high-resolution anorectal manometry in children after surgery for anorectal

disorders. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 2021;25(7):2981-2993.

Banasiuk M, Banaszkiewicz A, Dziekiewicz M, Zateski A, Albrecht P. Values from three-
dimensional high-resolution anorectal manometry analysis of children without lower

gastrointestinal symptoms. Clin Gastroenterol Hepatol. 2016;14(7):993-1000.e3.

Drugim gtéwnym obszarem moich zainteresowan badawczych po zaburzeniach
motoryki przewodu pokarmowego byty nieswoiste zapalenia jelit (NZJ). Jest do grupa
przewlektych i nieuleczalnych chordb przewodu pokarmowego o niejasnej etiologii.

Na przestrzeni ostatnich lat ich czestos¢ w populacji dzieciecej wyraznie narasta.
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Pierwsza grupa prac oscylowata wokdt diagnostyki laboratoryjnej NZJ. We wspotpracy
z Zaktadem Fizjologii i Patofizjologii Eksperymentalnej WUM przeprowadzitem pilotazowe
badanie nad wykorzystaniem oceny stezenia krotkotaricuchowych kwaséw ttuszczowych (SCFA)
we krwi i kale w ocenie stanu zapalnego jelit. Wykazalismy, ze stosunek stezert SCFA krew/kat
jest istotnie wyzszy w przypadku zapaleniu jelita niz w zdrowiu, zaréwno na modelu
zwierzecym, jak i u ludzi. Nasze odkrycie moze sta¢ sie podwaling pod stworzenie nowego,
nieinwazyjnego badania diagnostycznego w chorobach zwigzanych ze zwiekszong

przepuszczalnoscia jelitowg, w tym nieswoistych zapaleniach jelit.

Jaworska K, Konop M, Bielinska K, Hutsch T, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A, Ufnal M.
Inflammatory bowel disease is associated with increased gut-to-blood penetration of short-
chain fatty acids: A new, non-invasive marker of a functional intestinal lesion. Exp Physiol.

2019;104(8):1226-1236.

Dwa kolejne badania koordynowane byty przez zespdt Kliniki Gastroenterologii
Dzieciecej i Chordb Metabolicznych Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu. Oba miaty
charakter wieloos$rodkowy. W pierwszym podjelismy temat wptywu polimorfizmu genu
apolipoproteiny E na przebieg NZJ. Wykazalismy, ze jakkolwiek istniejg rdoznice w nasileniu
choroby pomiedzy pacjentami z poszczegdlnymi genotypami, kliniczne znaczenie tego jest

niewielkie.

Glapa-Nowak A, Szczepanik M, lwanczak B, Kwiecien J, Szaflarska-Poptawska AB, Grzybowska-
Chlebowczyk U, Osiecki M, Dziekiewicz M, Stawarski A, Kierkus J, Banasiewicz T, Banaszkiewicz
A, Walkowiak J. Apolipoprotein E variants correlate with the clinical presentation of paediatric
inflammatory bowel disease: A cross-sectional study. World J Gastroenterol. 2021;27(14):1483-
1496.

W drugim badaniu podjety zostat temat znany z medycyny oséb dorostych, tj. kliniczne
znaczenie stosunku stezen CRP i albumin. Wczesniej dowiedziono, ze koreluje on m.in.
ze stopniem aktywnosci endoskopowej we wrzodziejgcym zapaleniu jelita grubego oraz
pomaga przewidzie¢ odpowiedz na leczenie infliksimabem. Dotychczas jednak nie badano jego

przydatnosci w populacji pediatrycznej. Wykazalismy, ze cho¢ stosunek stezert CRP/albuminy
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w surowicy mierzony w chwili rozpoznania NZJ koreluje z aktywnoscig choroby, nie pozwala
przewidzie¢, jak szybko konieczne bedzie leczenie immunosupresyjne lub biologiczne oraz jak

liczne bedg ciezkie zaostrzenia choroby.

Glapa-Nowak A, Szczepanik M, Banaszkiewicz A, Kwiecien J, Szaflarska-Poptawska A,
Grzybowska-Chlebowczyk U, Osiecki M, Kierkus$ J, Dziekiewicz M, Walkowiak J. C-reactive
protein/albumin ratio at diagnosis of pediatric inflammatory bowel disease: a retrospective

multi-center study. Med Sci Monit. 2022;28:e937842.

Druga grupa prac koncentrowata sie na leczeniu NZJ. Zupetnie nowatorski charakter
miaty badania nad wykorzystaniem przeszczepien mikrobioty jelitowej (FMT). Szeroko
rozumiane zaburzenia sktadu mikrobioty jelitowe] sg rozpatrywane jako jeden z czynnikdéw
etiopategenetycznych w NZJ a takze potencjalny punkt uchwytu metod terapeutycznych. Nasze
pilotazowe badania pokazaty, ze FMT moze stac sie jedng z potencjalnych metod leczenia NZJ,

takze powiktanych jelitowg reaktywacjg CMV u dzieci.

Karolewska-Bochenek K, Grzesiowski P, Banaszkiewicz A, Gawronska A, Kotowska M,
Dziekiewicz M, Albrecht P, Radzikowski A, Lazowska-Przeorek I. A two-week fecal microbiota
transplantation course in pediatric patients with inflammatory bowel disease. Adv Exp Med

Biol. 2018;1047:81-87.

Karolewska-Bochenek K, Lazowska-Przeorek |, Grzesiowski P, Dziekiewicz M, Dembinski L,
Albrecht P, Radzikowski A, Banaszkiewicz A. Faecal microbiota transfer - a new concept for
treating cytomegalovirus colitis in children with ulcerative colitis. Ann Agric Environ Med.

2021;28(1):56-60.

W innym badaniu podsumowalismy nasze doswiadczenia z wykorzystaniem miejscowo
dziatajgcej formulacji budesonidu (tzw. posta¢ MMX) w leczeniu wrzodziejgcego zapalenia jelita
grubego. Do tej pory jest to jedyne badanie oceniajgce te metode leczenia w populacji

pediatrycznej. Wyniki zostaty opublikowane w prestizowym Journal of Crohn’s and Colitis.
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Karolewska-Bochenek K, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A. Budesonide MMX in paediatric

patients with ulcerative colitis. J Crohns Colitis. 2017;11(11):1402.

Nie w petni poznana, ztozona i niejednorodna etiopatogeneza NZJ nie pozwolita
dotychczas na opracowanie wysoce skutecznej metody leczenia. Sprawia to, ze pacjenci
na wilasng reke szukajg pomocy takie w obszarze medycyny alternatywnej czy
niekonwencjonalnej. Badanie przeprowadzone przeze mnie we wspotpracy z grupg studentow
potwierdzito relatywnie czeste wystepowanie tego zjawiska. Szczesliwie jednak nie wydaje sie,

aby miato to wptyw na przestrzeganie zalecen lekarskich.

Gerkowicz K, Kotakowska B, Pawlak M, Dziekiewicz M. The use of complementary and
alternative medicine in Polish children with inflammatory bowel disease: single-centre survey-

based study. Ped Pol. 2020;95(2):106-111.

Cho¢ wysitki naukowe w NZJ skupiajg sie na optymalizacji leczenia i diagnostyki, duze
znaczenie majg takze elementy zwigzane ze stylem zycia. Staty sie one temat trzeciego cyklu
prac dotyczgcych NZJ.

W dwdch badaniach ocenilismy nawyki zywieniowe dzieci z NZJ a takze ich wptyw na
stan odzywienia. Pierwsze miato charakter wielosrodkowy. WykazaliSmy w nim, ze pacjenci
z NZJ czesto postrzegajg diete jako jeden z elementdw wptywajgcych na przebieg ich choroby
i sktania ich to do samowolnej eliminacji z niej réznych sktadnikow. Podkredlito to znaczenie

poradnictwa dietetycznego w tej grupie chorych.

Pituch-Zdanowska A, Kowalska-Duplaga K, Jarocka-Cyrta E, Stawicka A, Dziekiewicz M,
Banaszkiewicz A. Dietary beliefs and behaviors among parents of children with inflammatory

bowel disease. ] Med Food. 2019;22(8):817-822.

W drugim badaniu, takze wieloosrodkowym, podsumowalismy ocene stanu odzywienia

uaz 675 pacjentow z NZJ. U ponad 8% rozpoznalismy otytos¢, co pokazato, ze z choroby zapalne

jelit nie musza wigzac sie z wyniszczeniem.
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Pituch-Zdanowska A, Banaszkiewicz A, Dziekiewicz M, tazowska-Przeorek |, Gawronska A,
Kowalska-Duplaga K, lwanczak B, Klincewicz B, Grzybowska-Chlebowczyk U, Walkowiak J,
Albrecht P. Overweight and obesity in children with newly diagnosed inflammatory bowel

disease. Adv Med Sci. 2016;61(1):28-31.

Tematem ostatniego badania z tego cyklu byta ocena swiadomosci wptywu palenia
tytoniu na przebieg choroby wsrdd pacjentow z NZJ. Jak wiadomo, u chorych z chorobg
Lesniowskiego-Crohna zwieksza ono ryzyko zaostrzenia, podczas gdy we wrzodziejgcym
zapaleniu jelita grubego paradoksalnie je redukuje. Badanie wykazato, ze o ile wiedza na temat
wptywu palenia na rokowanie byta wséréd chorych dobra, nie przektadato sie to na praktyke:
odsetek palgcych codziennie byt w grupie NZJ wyzszy w pordwnaniu ze zdrowg grupg kontrolng.
Chorzy rzadziej podejmowali takze préby rzucenia palenia. Podobnie jak poprzednie badania

w tym cyklu, takze i to miato charakter wieloosrodkowy.

Dziekiewicz M, Kowalska-Duplaga K, Baranowska-Nowak M, Nescioruk M, Kuzniarski S,
Banasiuk M, Banaszkiewicz A. Awareness of smoking in adolescents with inflammatory bowel

disease. Ann Agric Environ Med. 2020;27(1):61-65.

Ostatnia grupa badan wsrdd dzieci z NZJ dotyczyta szczepien ochronnych. Znaczna czesé
chorujgcych na te choroby otrzymuje leki o dziataniu immunosupresyjnym lub
immunomodulujgcym. Potencjalnie moge one negatywnie wptywa¢ na odpowiedz
poszczepienng. Jest to szczegdlnie istotne u dzieci, u ktorych kalendarz szczepiet ochronnych
jest szczegdlnie bogaty. W pierwszym badaniu oceniliémy odpowiedz poszczepienng u blisko
160 dzieci z NZJ zaszczepionych przeciwko wirusowemu zapaleniu watroby typu B
w niemowlectwie, jeszcze przed zachorowaniem na NZJ. Ochronne miano przeciwciat
stwierdziliémy u zaledwie nieco ponad potowy uczestnikdw badania. Pozostali zgodnie
z powszechnie obowigzujgcymi zaleceniami zostali doszczepieni kolejnymi 1-2 dawkami z oceng
odpowiedzi po 8 tygodniach. U wszystkich dzieci byta ona satysfakcjonujgca (>10 mlU/ml).

Pytaniem pozostaje, jak dtugo sie bedzie utrzymywac.
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Baranowska-Nowak M, lwanczak B, Szczepanik M, Banasiuk M, Dembinski t, Karolewska-
Bochenek K, Dziekiewicz M, Radzikowski A, Banaszkiewicz A. Immune response to hepatitis B
vaccination in pediatric patients with inflammatory bowel disease. Cent Eur J Immunol.

2020;45(2):144-150.

Drugie badanie polegato na wykonaniu systematycznego przeglagdu pismiennictwa
z metaanalizg prac oceniajgcych odpowied? na szczepienia u dzieci i mtodych dorostych z NZJ.
Ostatecznej analizie poddalismy 20 publikacji, w tym 9 kwalifikowato sie do objecia metaanaliza.
Ogodlne wnioski ptyngce z naszego badania byty pozytywne: immunogennos$¢ szczepionek nie
jest istotnie nizsza u dzieci i mtodziezy z NZJ w pordéwnaniu z osobami zdrowymi a leczenie

immunosupresyjne nie ma na nig istotnego wptywu.

Dembinski t, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A. Immune response to vaccination in children and
young people with inflammatory bowel disease: a systematic review and meta-analysis.

J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2020;71(4):423-432.

W swojej pracy naukowej nie ograniczatem sie tylko do zagadnien zwigzanych
z nieswoistymi zapaleniami jelit czy motorykg przewodu pokarmowego.

We wspotpracy z Klinikg Pneumonologii i Alergologii Wieku Dzieciecego WUM
przygotowatem przeglad pismiennictwa, ktérego intencjg byto wyjasnienie mechanizmow
molekularnych dziatania tzw. lizatéw bakteryjnych. Wptywajac na zlokalizowane w przewodzie
pokarmowym komarki modulujgce funkcjonowanie uktadu odpornosciowego, m.in. komaorki
dendrytyczne i regulatorowe limfocyty T a takze mechanizmy zwigzane z odpornoscig
wrodzong, lizaty potencjalnie mogg zmniejsza¢ czestos¢ zakazen drog oddechowych oraz
alergii. Nasze opracowanie spotkato sie z pozytywnym odbiorem i zostano zacytowane ponad

130 60 razy wedtug odpowiednio Google Scholar i Scopus.

Kearney SC, Dziekiewicz M, Feleszko W. Immunoregulatory and immunostimulatory responses

of bacterial lysates in respiratory infections and asthma. Ann Allergy Asthma Immunol.

2015;114(5):364-9
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Wraz z moim specjalizantem przygotowatem dwa przeglady pismiennictwa dotyczace
pankreatologii dzieciecej. W pierwszym na bazie wtasnych doswiadczen omowilismy metody
endoskopowego leczenia ciezkich urazéw trzustki jako alternatywne do zabiegdw

operacyjnych.

Bukowski J, Marczuk MR, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A. Endoscopic stenting in grade IlI
pancreatic injury according to the American Association for the Surgery of Trauma -

a systematic review of case reports and case series. Pediatr Pol. 2020;95(3):155-162

Tematem drugiego artykutu bylo podsumowanie wiedzy na temat wczesnego
wprowadzania zywienia enteralnego w ostrym zapaleniem trzustki. Postepowanie takie
ma dobrze ugruntowane podstawy w medycynie o0sdb dorostych. Wytyczne pediatryczne
jakkolwiek takze je zalecajg, odwotujg sie wytgcznie do doswiadczen klinicznych u chorych
petnoletnich. Zidentyfikowalismy cztery badania przeprowadzone w populacji pediatrycznej.
Whnioski ze wszystkich byly zgodne, wspierajgce wczesniejsze zalecenia. Nalezy jednak

podkresli¢, ze ich jakos¢ metodologiczna nie jest wysoka.

Bukowski J, Dembinski t, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A. Early enteral nutrition in paediatric

acute pancreatitis-a review of published studies. Nutrients. 2022;14(16):3441

Bytem takze cztonkiem zespotu badawczego oceniajgcego wykorzystanie testow
stuzgcych do oznaczania obecnosci antygendw Helicobacter pylori w kale. Obecnie sg one

powszechnie wykorzystywane, wowczas ich przydatnosé byta dopiero oceniana klinicznie.

Albrecht P, Kotowska M, Misko E, tazowska-Przeorek |, Karolewska-Bochenek K, Banaszkiewicz
A, Gawronska A, Banasiuk M, Dziekiewicz M, Radzikowski A. Zgodnos¢ monoklonalnego testu
katowego (Amplified IDEIA**TM Hp StAR**TM) z ureazowym testem oddechowym, przed
i po leczeniu eradykacyjnym H. pylori u dzieci. Ped Wsp Gastr Hep. Zyw Dzieci. 2012;2:79-82.

W innym badaniu takze zwigzanym z tym bardzo czestym zakazeniem, potwierdzilismy

skutecznosc jednego ze schematow eradykacji Helicobacter pylori, tzw. terapii sekwencyjne;.
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Albrecht P, Kotowska M, Banasiuk M, Gawroriska A, Sienkiewicz E, tazowska- Przeorek |,
Banaszkiewicz A, Karolewska-Bochenek K, Dziekiewicz M, Radzikowski A. Terapia sekwencyjna

zakazen H. pylori u dzieci — doswiadczenia wtasne. Post Na Med. 2011;12: 990-4.

Ostatnim zasadniczym tematem mojej publikacyjnej aktywnos$ci naukowej jest
eozynofilowe zapalenie przetyku. Jest to choroba diagnozowana od relatywnie niedawna. Jedna
z metod jej leczenia polega na zawieszaniu steroidu w podtozu o odpowiednich wtasciwosciach
fizycznych. Dotychczas brakuje takiego preparatu tatwo dostepnego komercyjnie. Wiele
osrodkéw bazuje zatem na wtasnych pomystach i doswiadczeniach. Takze zespdt, ktorego
jestem cztonkiem, opracowat witasne podfoze. Doswiadczenia z tym zwigzane, wraz

z przeglagdem pismiennictwa przedstawiliSmy w niniejszym artykule:

Warzecha J, Dziekiewicz M, Bienkowska-Tokarczyk A, Matecki M, Banaszkiewicz A. A new

viscous budesonide formulation for the treatment of eosinophilic esophagitis in children:

a preliminary experience and review of the literature. J Clin Med. 2022;11(22):6730
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A. PODSUMOWANIE DOROBKU NAUKOWEGO NA PODSTAWIE ANALIZY
BIBLIOMETRYCZNEJ

Zgodnie z zataczong analizg bibliometryczng przeprowadzong przez Biblioteke
Uczelniang Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego mdj dorobek naukowy jako autora lub

wspotautora obejmuje:

Suma Przed doktoratem Po doktoracie
Liczba MNiSW IF Liczba MNiSW IF
. 69,25
Prace oryginalne 27 3 10 - 24 1703 (N=22)
Prace pogladowe 24 6 15 - 18 352 1(1N’(_j§)5
Opisy przypadkéw 4 1 6 - 3 8 -
Autorstwo 1 1 i i i i i
podrecznika
Rozdziaty w
podrecznikach 10 4 i ) 6 ) )
Str.eszczema 1 1 i i 20 i i
zjazdowe
Ponadto opublikowatem dwie prace popularno-naukowe.
taczna punktacja Impact Factor: 80,315
taczna punktacja MNiSW: 2063
Liczba cytowan z bazy Scopus z dnia 06.02.2023 r. (bez autocytowan): 243
Indeks Hirscha z bazy Scopus z dnia 06.02.2023 r.: 9
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Granty

Grant Fundacji Nutricia Early and very early nutrition in acute pacreatitis.
Jest wspotwykonawcg grantu. Celem badanie wykonywanego w ramach grantu jest
ocena czy szybko$¢ rozpoczecia zywienia enteralnego wptywa na nasilenie stanu

zapalnego i poprzez to wyniki leczenia ostrego zapalenia trzustki u dzieci.

Grant STEROID, program Inkubator Innowacyjnosci 2.0, CTT WUM, Synergia - WUM,
IBAkteria

Jestem wspdtwykonawcg grantu. W ramach grantu realizowane jest badanie pt. Ocena
skutecznosci i tolerancji nowej formulacji do miejscowego stosowania budezonidu
w leczeniu pacjentow z eozynofilowym zapaleniem przetyku. Jego celem jest
opracowanie formulacji zawiesiny budezonidu, ktéra mogtaby by¢ zastosowana
w leczeniu eozynofilowego zapalenia przetyku u dzieci. Obecnie preparat taki nie jest

dostepny.

Minigrant studencki WUM pt. Lipokalina-2 jako potencjalny marker katowy stanu
zapalnego w nieswoistych zapaleniach jelit u dzieci.

Jestem opiekunem naukowym grantu. Jego kierownikiem jest studentka Karolina Rybak.
Celem badania realizowanego w ramach grantu jest ocena przydatnosci lipokaliny-2
w monitorowaniu stanu zapalnego jelita u dzieci z nieswoistymi zapaleniami jelit

w poréwnaniu z kalprotektyna.
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VI. INFORMACJA O WYKAZYWANIU SIE ISTOTNA AKTYWNOSCIA NAUKOWA ALBO
ARTYSTYCZNA REALIZOWANA W WIECEJ NIZ JEDNEJ UCZELNI, INSTYTUCJI NAUKOWE)
LUB INSTYTUCJI KULTURY, W SZCZEGOLNOSCI ZAGRANICZNE)

Wspdtpraca miedzynarodowa

Nawigzatem wspdtprace naukowq z Republikariskim Centrum Naukowo-Praktycznym
Chirurgii Dzieciecej w Minsku na Biatorusi. W jej ramach wygtositem wyktad na konferencji
Yaroslavl Endoscopic Symposium w roku 2020 na temat epidemiologii eozynofilowego
zapalenia przetyku w Polsce.

lej elementem byty takze projekty badawcze. Pierwszy dotyczyt znaczenia choroby

refluksowej u dzieci z srédmigzszowg chorobg ptuc. Owocem wspdtpracy byta publikacja:

Dziekiewicz M, Marczak H, Banasiuk M, Aksionchyk M, Krenke K, Banaszkiewicz A.
Characteristics of gastroesophageal reflux disease in children with interstitial lung disease.

Pediatr Pulmonol. 2023;58(1):171-177.

Drugi zaplanowany projekt miat dotyczy¢ znaczenia choroby refluksowej oraz zaburzen
motoryki przetyku u dzieci po operacji atrezji przetyku. Nie udato sie go jednak rozpoczgé

ze wzgledu na wybuch wojny na Ukrainie i jej konsekwencje geopolityczne.
gle y jny JeJ je geopolity

Od ponad 10 lat uczestnicze w dziatalnosci Europejskiego Towarzystwa
Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci (ESPGHAN). W 2011 roku zostatem przyjety
do Towarzystwa jako trainee member, a w roku 2021 zaakceptowano mojg kandydature
na pozycje full member. W 2010 roku jako jeden z dziewieciu oséb z Polski uczestniczytem
w ESPGHAN Career Development Course. W 2012 roku wzigtem udziat w ESPGHAN Summer
School — Gastroenterology. Od kilku lat jestem regularnie zapraszany do oceniania abstraktéw
nadsytanych na corocznie zjazdy ESPGHAN. W 2014 roku bytem jednym z sedziéw oceniajgcych

plakaty prezentowane na zjezdzie ESPGHAN w Jerozolimie.
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Wspdtpraca krajowa

Wsrdd 27 petnotekstowych prac oryginalnych, ktorych jestem gtéwnym autorem lub
wspotautorem, 12 zostato zrealizowanych w ramach wspdtpracy z jednostkami naukowymi
poza Warszawskim Uniwersytetem Medycznym tj. Instytutem Fizjologii i Patologii Stuchu
w Kajetanach, Instytutem-Pomnik Centrum Zdrowia Dziecka w Miedzylesiu, Osrodkiem Badan
i Przeszczepiania Mikrobioty Jelitowej w Warszawie, Instytutem Matki i Dziecka w Warszawie

oraz wiekszoscig uniwersytetow medycznych w Polsce.

Staze naukowe

Odbytem staz miesieczny naukowy w Klinice Gastroenterologii Dzieciecej i Chordb
Metabolicznych Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu. Jego celem byto nawigzanie
wspotpracy i zdobycie doswiadczenia niezbednego w realizowaniu przeze mnie badan nad
chorobag refluksowg wsrdd dzieci z mukowiscydoza.

Odbytem takze miesieczny staz w Klinice Hepatologii, Transplantologii i Chordb
Wewnetrznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Osrodek ten jest jedynym w Polsce
cztonkiem europejskiej sieci osrodkéw referencyjnych w zakresie choréb watroby u oséb

dorostych.

VII. INFORMACIA O OSIAGNIECIACH DYDAKTYCZNYCH, ORGANIZACYJNYCH ORAZ
POPULARYZUJACYCH NAUKE LUB SZTUKE

Dziatalno$¢ dydaktyczna

1. Zajecia kliniczne, wyktady, seminaria

Od 2007 roku prowadze seminaria i zajecia kliniczne ze studentami Wydziatu
Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (dawniej | i Il Wydziatu Lekarskiego)
a takze studentami English Division. W przesztosci regularnie wygtaszatem takze wyktady

dla studentéw Pielegniarstwa.
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Od wielu lat koordynuje zajecia z gastroenterologii dzieciecej dla studentéw IV roku
Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Jestem takze regularnie zapraszany do recenzowania abstraktow nadsytanych
na konferencje studenckie Warsaw International Medical Congress oraz Pediatria Jakiej Nie

znacie.

2. Koto Naukowe

W 2008 roku doprowadzitem do reaktywacji Studenckiego Kota Naukowego przy Klinice
Gastroenterologii i Zywienia Dzieci. Od tego czasu jestem jego opiekunem.

Od przeszto 10 lat organizuje dla studentéw Kofa letnie obozy naukowe a takze
uczestnicze w nich jako opiekun. Przez 9 lat odbywaty sie one w Sandomierzu, we wspdtpracy
z Oddziatem Pediatrii Szpitala Specjalistycznego Ducha Swietego. Przed dwoma laty przeniosty
sie do Swietokrzyskiego Centrum Pediatrii w Kielcach.

Cztonkowie Kofa regularnie uczestniczg w dziatalnosci naukowej Kliniki. W ramach jej

opublikowano nastepujgce prace (studenci zostali oznaczenia pogrubiong czcionka):

1. Rybak K, Warchot A, Drobczynski t, Banaszkiewicz A. Metronidazole-induced
encephalopathy in a 16-year-old girl with Crohn’s disease: case report and review of the
pediatric literature. Children (Basel). 2022;9(9):1408.

2. Banasiuk M, Dobrowolska ME, Skowroniska B, Konys J, Banaszkiewicz A. Comparison
of anorectal function as measured with high-resolution and high-definition anorectal
manometry. Dig Dis. 2022;40(4):448-457.

3. Banasiuk M, Dobrowolska M, Skowronska B, Konys J, Chorazyk A, Szudejko E,
Banaszkiewicz A. Three-dimensional high-resolution anorectal manometry: cut-off
values for diagnosis of dyssynergic defecation in children. Eur Rev Med Pharmacol Sci.
2021;(16):5199-5207.

4. Talarek E, Chazan M, Winiarska P, Dembinski t, Sobierajski T, Banaszkiewicz A. How
attitudes towards vaccination change in the face of an outbreak. Hum Vaccin

Immunother. 2021;17(3):805-809.
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5. Gerkowicz K, Kotakowska B, Pawlak M, Dziekiewicz M. The use of complementary and
alternative medicine in Polish children with inflammatory bowel disease: single-centre
survey-based study. Pediatr Pol. 2020;95(2):106-111.

6. BukowskiJ, Marczuk MR, Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A. Endoscopic stenting in grade
IIl pancreatic injury according to the American Association for the Surgery of Trauma —
a systematic review of case reports and case series. Pediatr Pol. 2020;95(3):155-162.

7. Bukowski J, Mazan A, Mitrowski M, Gawronska A, Banasiuk M, Banaszkiewicz A.
Assessment of hypertransaminasaemia in children with newly diagnosed coeliac
disease. Pediatr Pol. 2018;93(2):139-143.

8. Banaszkiewicz A, Talarek E, Sliwka J, Kazubski F, Matecka |, Stryczyriska-Kazubska J,
Dziubak W, Kuchar E. Awareness of Influenza and Attitude Toward Influenza Vaccination
Among Medical Students. Adv Exp Med Biol. 2016;934:83-88.

9. Konys J, M. Kucharski J, Skowronska B, Banaszkiewicz A, Banasiuk M. Vomiting,
constipation, and abdominal pain during menstruation as first symptoms of Herlyn-
Werner-Wunderlich syndrome: case report and literature review. Pediatr Pol.
2021;96(3):213-216.

10. Zidtkowska A, Pietrzak MK, Banasiuk M. Zaburzenia wyprdznienia u dzieci - aspekty
praktyczne. Terapia. 2017;11(25):74-82.

11. Zgber A, Kucharski JM, Zapata B, Konys J, Banasiuk M, Banaszkiewicz A. An unusual
aetiology of solitary rectal ulcer syndrome. Pediatr Pol. 2022;97(2):156-158.

12. Biegariska E, Rokicki K, Karolewska-Bochenek K, tazowska-Przeorek |, Banasiuk M. Anti-
integrin treatment as a finally effective alternative for a patient with ulcerative colitis —
case report. Pediatr Pol. 2022;97(4):347-350.

13. Banaszkiewicz A, Dziekiewicz M, Peczkowska B. Badanie ultrasonograficzne jamy

brzusznej u dzieci. Standardy Medyczne Pediatria. 2011;8(2):297-299.

3. Promotorstwo

Prace magisterskie

W roku 2020 bytem promotorem pracy magisterskiej studentki kierunku Pielegniarstwo

Alicji Gawlinskiej. Byta to praca badawcza pt. Porédwnanie spozycia produktdow typu fast food
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u dzieci zdrowych i chorujgcych na nieswoiste zapalenia jelit. Zostata ona obroniona z wynikiem

dobrym.

Promotorstwo pomocnicze w przewodzie doktorskim

Jestem promotorem pomocniczym w przewodzie doktorskim lek. Joanny Warzechy
(promotor prof. dr hab. n. med. Aleksandra Banaszkiewicz). Tematem pracy jest Ocena
skutecznosci esomeprazolu w leczeniu podtrzymujgcym remisje u pacjentow z eozynofilowym

zapaleniem przetyku. Badanie z randomizacjq.

4. Szkolenie podyplomowe

Wyktadowca kursu atestacyjnego dla lekarzy specjalizujacych sie z gastrologii

dzieciecej

1. Choroba refluksowq przetyku. Diagnostyka i leczenie, Warszawa 2019 r.

Autor wykfadéw wygtaszanych na zaproszenie skierowanych do lekarzy i farmaceutéw

1. Krwawienie z dolnego odcinka przewodu pokarmowego
Medycyna Praktyczna, Jesien Pediatryczna Krakdow 2022
2. Krwawienie z gérnego odcinka przewodu pokarmowego
Medycyna Praktyczna, Wiosenne Spotkania Pediatryczne ONLINE 2022
3. Przewlekta biequnka u dzieci
Medycyna Praktyczna, Jesien Pediatryczna ONLINE 2021
4. Nieswoiste zapalenia jelit u dzieci i mtodziezy. Aktualne zasady postepowania
Medycyna Praktyczna, Jesien Pediatryczna ONLINE 2020
5. Choroby wqtroby dla pediatry — review
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, Katowice 2023
6. Zcodziennej praktyki —choroby jelita cienkiego i grubego
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, Katowice 2022
7. Stany nagfe w gastroenterologii dzieciecej

Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, ONLINE 2020
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Cholestaza niemowleca
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, Katowice 2019
Przewlekty bol brzucha
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, Katowice 2019
Z codziennej praktyki - choroba refluksowa
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej. Katowice 2017
Witamina D. Czy nadal potrzebna?
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, Katowice 2016
Kolka czy cos innego? Niejednoznaczne objawy. Niejednoznaczne rozpoznanie
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, Katowice 2016
Z codziennej praktyki - zakazenia gornych drog oddechowych
Kongres Forum Pediatrii Praktycznej, Katowice 2016
Rola probiotykow w leczeniu onkologicznym
Xlll Ogdlnopolska Konferencja Lekarsko-Farmaceutyczna, Krakow 2022
Problemy gastrologiczne u dzieci z mozgowym porazeniem dzieciecym
Kompleksowe leczenie w mdzgowym porazeniu dzieciecym, Warszawa 2022
Eozynofilowe zapalenie przetyku
Medyczne Spotkania Naukowe, Stalowa Wola 2022
Epidemiology of eosinophilic esophagitis in Poland
Yaroslavl Endoscopic Symposium, ONLINE 2020
Gdy duzo nie znaczy lepiej
Konferencja Naukowo-Szkoleniowa OW PTP, Warszawa 2019
True and false indications for a gluten-free diet
Kongres Ukrainskiej Akademii Pediatrii, Kijow 2018
Kontrowersje w diagnostyce GERD
X Zjazd Polskiego Tow. Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci, Lublin 2018
Spozycie substancji toksycznych i zrqcych
Warsztaty Oddziatu Warszawskiego Polskiego Tow. Pediatrycznego, Warszawa 2016
Etiopatogeneza zaburzen czynnosciowych przewodu pokarmowego
VIl Zjazd Polskiego Tow. Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci, Bydgoszcz 2016
Czy to angina?

Top Medical Trends, Poznan 2016
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Rozdziaty w monografiach i podrecznikach

Ostoja-Chrzgstowski W, Dziekiewicz M: Pediatria: podrecznik dla studentéw
pielegniarstwa. Wydanie 1. Warszawa: MediPage, 2008. ISBN 9788389769961.
Wybrane choroby uktadu nerwowego, 455-470.

Albrecht P, Kotowska M, Banaszkiewicz A, Banasiuk M, Dziekiewicz M: Choroby
przewodu pokarmowego u dzieci: podrecznik dla studentow medycyny. Wydanie 1.
Warszawa: Oficyna Wydawnicza WUM, 2011. ISBN 9788376371627. Najczestsze
badania diagnostyczne i testy laboratoryjne stosowane w gastroenterologii, 280-298.
Banaszkiewicz A, Dziekiewicz M, Radzikowski A: Choroby przewodu pokarmowego u
dzieci: podrecznik dla studentow medycyny. Wydanie 1. Warszawa: Oficyna
Wydawnicza WUM, 2011. ISBN 9788376371627. Rozwdj przewodu pokarmowego, 5-
13.

Banaszkiewicz A, Dziekiewicz M: Karmienie piersig w teorii i praktyce: podrecznik dla
doradcow i konsultantow laktacyjnych oraz potoznych, pielegniarek i lekarzy. Wydanie
1. Krakéw: Medycyna Praktyczna, 2012. ISBN 9788374305334. Problemy
gastroenterologiczne niemowlat, 393-399.

Dziekiewicz M, Banaszkiewicz A: Gastroenterologia dziecieca: poradnik lekarza
praktyka. Wydanie 1. Lublin: Czelej, 2014. ISBN 9788375631753. Choroby przetyku:
choroba refluksowa przetyku, 120-127.

Dziekiewicz M: Gastroenterologia dziecieca: poradnik lekarza praktyka. Wydanie 1.
Lublin: Czelej, 2014. ISBN 9788375631753. Stany naglace w gastroenterologii: ostre
zatrucia, 299-304.

Albrecht P, Kotowska M, Dziekiewicz M: Gastroenterologia dziecieca: poradnik lekarza
praktyka. Wydanie 1. Lublin: Czelej, 2014. ISBN 9788375631753. Od objawu do
rozpoznania, czyli diagnostyczna droga na skroty, 34-58.

Albrecht P, Kotowska M, Banaszkiewicz A, Dziekiewicz M: Gastroenterologia dziecieca:
poradnik lekarza praktyka. Wydanie 1. Lublin: Czelej, 2014. ISBN 9788375631753.
Najczestsze badania diagnostyczne i testy w gastroenterologii, 362-381.

Dziekiewicz M: Gastroenterologia dziecieca: poradnik lekarza praktyka. Wydanie 1.

Lublin: Czelej, 2014. ISBN 9788375631753. Opieka nad pacjentem ze stomig, 341-345.
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10.

11.

Banaszkiewicz A, Dziekiewicz M: Karmienie piersig w teorii i praktyce: podrecznik dla
doradcow i konsultantow laktacyjnych oraz potoznych, pielegniarek i lekarzy. Wydanie
2. Krakdow: Medycyna Praktyczna, 2017. |ISBN 9788374305334. Problemy
gastroenterologiczne niemowlat. 465-472

Dziekiewicz M, Groele L: Choroby autoimmunizacyjne u dzieci. Wydanie 1. Warszawa:
Medical Tribune Polska, 2022. ISBN 9788366946323. Autoimmunizacyjne zapalenie
watroby, 17-22.

Ttumaczenia podrecznikéw zagranicznych

Milanowski A (redaktor), Dziekiewicz M (ttumaczenie): Konsultacja kliniczna w pediatrii.
Tom 1. Wydanie 1, polskie. Warszawa: Elsevier Urban & Partner, 2010. ISBN
9788376091419

Dziatalno$¢ na rzecz Uczelni

W maju 2023 roku zostatem powotany do Komisji Bioetyczne WUM.

Zostatem wybrany do Rady Wydziatu Lekarskiego WUM na kadencje 2021-2024
w powszechnym gtosowaniu z grupy nauczycieli akademickich nieposiadajgcych stopnia
doktora habilitowanego.

W 2020 roku zostatem powotany do Rady Programowej Wydziatu Lekarskiego WUM
ds. przedmiotdw niezabiegowych u dzieci.

Jestem cztonkiem Rady Pedagogicznej IV roku Wydziatu Lekarskiego WUM.

W roku akademickim 2017/2018 petnitem funkcje Koordynatora nauczania przedmiotu
Pediatria IV rok.

W wrzesniu 2022 r. reprezentowatem WUM podczas debaty #Uwazni na przysztosc
na temat komunikacji medycznej organizowanej przez Centrum Wspotpracy i Dialogu

Uniwersytetu Warszawskiego.
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6. Dziatalnos¢ spoteczna

Od 3 lat przed Swietami Bozego Narodzenia wraz ze studentami Kota Naukowego
dziatajgcego przy Klinice organizuje zbidrke dardw, ktore stuzg do przygotowania paczek
Swigtecznych dla osdb bezdomnych bedgcych pod opiekg Fundacji Kapucynskiej im. bt. Aniceta
Koplinskiego.

7. Nagrody rektorskie

1. Nagroda Zespotowa Dydaktyczna Drugiego Stopnia 2009 r. za wspotautorstwo
podrecznika pt. Pediatria przeznaczonego do nauki pediatrii dla studentow
pielegniarstwa.

2. Nagroda Zespotowa Dydaktyczna Pierwszego Stopnia 2012 r. za wspotautorstwo
podrecznika pt. Choroby przewodu pokarmowego u dzieci pod redakcjg dr hab. n. med.
Piotra Albrechta i prof. dr hab. n. med. Hanny Szajewskiej.

3. Nagroda Zespotowa Dydaktyczna Drugiego Stopnia 2015 r. za wspodtfautorstwo
podrecznika pt. Gastroenterologia dziecieca — poradnik lekarza praktyka.

4. Nagroda Naukowa Drugiego stopnia 2017 r. Za wspotautorstwo pracy pod tytutem
Values from three-dimensional high resolution anorectal manometry analysis of children
without lower gastrointestinal symptoms.

5. Nagroda Naukowa Drugiego stopnia 2018 r. za wspotautorstwo publikacji dotyczacej

stosowania budezonidu MMX u dzieci z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego.

8. Inne nagrody

1. Nagroda Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci
(ESPGHAN) - Young Investigator Award, 2014 r.

2. Nagroda Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci
(ESPGHAN) - Young Investigator Award, 2015 r.

3. Nagroda Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci

(ESPGHAN) - Young Investigator Award, 2016 r.
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4. Nagroda Naukowa Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia
Dzieci za wspotautorstwo najlepszej pracy opublikowanej przez cztonkdw Towarzystwa

w latach 2016-2017.

9. Recenzowanie publikacji w czasopismach indeksowanych JCR

Nutrients IF 6,706
Therapeutic Advances in Chronic Disease IF 4,970
Journal of Clinical Medicine IF 4,964
Microorganisms IF 4,926
Translational Pediatrics IF 4,047
Expert Opinion on Drug Safety IF 4,011
Frontiers in Pediatrics IF 3,569
Life IF 3,253
Journal of Clinical Laboratory Analysis IF 3,124
BMC Gastroenterology IF 2,848
Therapeutics and Clinical Risk Management IF 2,755
European Journal of Gastroenterology & Hepatology IF 2,586
BMC Surgery IF 2,102

10. Cztonkostwo w towarzystwach naukowych

1. Polskie Towarzystwo Pediatryczne
cztonek zwyczajny

2. Polskie Towarzystwo Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci
cztonek zwyczajny, cztonek Komisji Rewizyjnej

3. European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition
full member

4. European Association for the Study of the Liver

reqular member
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