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8.1. Wprowadzenie, cel badan:

Atypowe zespoly parkinsonowskie (APS) stanowig grup¢ chordb
zwyrodnieniowych o zréznicowanej neuropatologii. Do parkinsonizmow atypowych zalicza si¢
zanik wieloukladowy (MSA) bedacy, podobnie jak choroba Parkinsona (PD), alfa-
synukleinopatia, oraz postgpujace porazenie nadjadrowe (PSP) i zespdt korowo-podstawny
(CBS), bedace najczesciej manifestacja czteropowtdrzeniowej tauopatii. Najbardziej zmienng
pod katem podiloza neuropatologicznego jednostka chorobowa =zaliczang do grupy
parkinsonizméw atypowych jest CBS, czgsto kojarzony ze zwyrodnieniem korowo-
podstawnym (CBD). Jednakze podobna manifestacja kliniczna moze by¢ obserwowana m.in.
na podtozu patologii alzheimerowskiej, FTLD-TDP, choroby z ciatami Lewy’ego, choroby
Creutzfeldt’a-Jakob’a, czy tez na podtozu naczyniowym. Obraz kliniczny APS obejmuje cechy
zespoltu parkinsonowskiego, tj. bradykinezje, sztywnos$¢ migsniowa, drzenie spoczynkowe oraz
zaburzenia odruchéw posturalnych, a takze objawy dodatkowe, niecharakterystyczne dla PD,
takie jak nasilona dysautonomia, zaburzenia funkcji wykonawczych, zaburzenia poznawcze,
wczesne zaburzenia rownowagi 1 upadki, cechy uszkodzenia struktur korowych, wzmozone
napigcie migsniowe szczegdlnie w zakresie mig$ni osiowych, staba odpowiedz na lewodope
czy tez szybki postgp choroby prowadzacy w stosunkowo krotkim czasie do znacznej
niesprawno$ci i zgonu.

Niejednoznaczny obraz kliniczny APS i naktadajace si¢, szczegdlnie w poczatkowych latach
choroby objawy stanowig duze wyzwanie w diagnostyce réznicowej, a tym samym doborze
adekwatnego postgpowania terapeutycznego. Zblizona manifestacja kliniczna moze
powodowaé znaczne trudno$ci podczas proby postawienia rozpoznania przyzyciowo, tj. bez
weryfikacji histopatologicznej, szczegdlnie w przypadku réznicowania pomiedzy PD, MSA a

PSP w wariancie parkinsonowskim (PSP-P), czy tez pomigedzy PSP a CBS.



Dodatkowo, mimo wieloletnich badan, nadal nie okre$lono jednoznacznie mechanizmu
odpowiedzialnego za postepujaca neurodegeneracja. Sposréod wielu teorii obecnych w
literaturze, hipoteza o dominujacej roli przewleklego stanu zapalnego wydaje si¢ najlepiej
udokumentowana.
APS stanowig wyzwanie rowniez w zakresie terapeutycznym. Aktualnie, pomimo licznych
badan nad mozliwo$ciami leczenia przyczynowego, rekomendowane postepowanie pozostaje
leczeniem objawowym o ograniczonej skutecznos$ci.
Trudnosci diagnostyczne oraz niezadowalajace efekty aktualnie dostepnych metod leczenia
sktaniaja do poszukiwania nowych metod réznicowania i postgpowania terapeutycznego
nakierowanego na zredukowanie nasilenia lub spowolnienie progresji choroby.

Gléwnymi przestankami do realizacji opisanego ponizej cyklu prac byty:
- weryfikacja mozliwosci wykorzystania parametrow stanu zapalnego w diagnostyce
réznicowej atypowych zespotdéw parkinsonowskich
- ocena wptywu potencjalnie modyfikowalnych zaburzen metabolicznych na wystepowanie i

przebieg kliniczny atypowych parkinsonizmoéw

8.2. Omoéwienie poszczegolnych prac:

I praca: Madetko-Alster N [aut.koresp.], Alster P, BartoSova T, Klempir J, Migda B,
Przewodowska D, Migda A, Friedman A. Could hyperlipidemia be a risk factor for corticobasal
syndrome? - a pilot study. Neurol Neurochir Pol. 2023;57(2):177-182. doi:
10.5603/PJNNS.a2022.0078. Epub 2022 Dec 15. PMID: 36519660.

Przestanka do zrealizowania pracy byly doniesienia literaturowe sugerujace potencjalne
znaczenie patologii naczyniowej w patogenezie zespolu korowo-podstawnego. Celem pracy
byla ocena, czy u pacjentéw spetniajacych kryteria kliniczne rozpoznania CBS czg$ciej niz u
chorych z PSP w wariancie Richarsona-Steel’a (PSP-RS) wystepuja zaburzenia gospodarki
lipidowej — znanego naczyniowego czynnika ryzyka. Do badania wiaczono 70 chorych — 51 z

rozpoznaniem klinicznym PSP-RS (19 kobiet 1 32 m¢zczyzn) w wieku od 62 do 83 lat oraz 19



chorych z rozpoznaniem klinicznym CBS (18 kobiet, 1 m¢zczyzna) w wieku od 57 do 87 lat.
We wszystkich przypadkach czas choroby wynosit od 3 do 6 lat. Z badania wykluczono
pacjentow z wodoglowiem, po przebytym udarze moézgu, z nasilonymi zmianami
naczyniopochodnymi stwierdzanymi w OUN za pomocg rezonansu magnetycznego, z
hiperlipidemia w wywiadzie, stosujacych leki mogace wpltywaé gospodarke lipidowa, ze
zmianami nowotworowymi OUN, chorych z cukrzyca, otytych i palacych tyton. Analizowano
dane dotyczace profilu lipidowego, nadcisnienia tetniczego oraz dane uzyskane przy pomocy
ankiety dotyczacej nawykow zywieniowych chorych.

Wykazano, ze nadci$nienie tetnicze definiowane jako wartosci >140/90 mmHg wystepowato
czesciej w populacji chorych w CBS. W grupie CBS obserwowano takze istotnie wyzsze
stezenie catkowitego cholesterolu w pordwnaniu z pacjentami z PSP-RS (213 vs 179 mg%, p
=0.0039). Na podstawie ankiety zywieniowej wykazano, ze chorzy z PSP-RS spozywali positki
o wyzszej kalorycznosci niz grupa z CBS, co przynajmniej czesciowo moze thumaczy¢ réznica
ptci wystepujaca migdzy analizowanymi grupami — w populacji z CBS dominowaty kobiety.
Badanie ma kilka ograniczen — brak neuropatologicznej weryfikacji rozpoznania (jednakze u
zadnego z uczestnikow badania nie doszto do zgonu), przesiewowa metoda oceny gospodarki
lipidowej oraz dysproporcja ptci migdzy badanymi grupami (brak mozliwosci dopasowania pod
katem ptci zwigzany jest z rzadkoscig wystepowania ww. jednostek chorobowych).

Wyniki uzyskane w pracy sugeruja obecno$¢ zwigzku miedzy wystgpowaniem CBS a
zaburzeniami gospodarki lipidowej oraz moga stanowi¢ potwierdzenie hipotezy o
naczyniowym podilozu CBS.

Badanie przeprowadzono we wspolpracy z Klinikg Neurologii Uniwersytetu Karola w Pradze.



II praca: Madetko-Alster N [aut.koresp.], Otto-Slusarczyk, D, Struga M, Kutylowski M,
Drzewinska A, Duszynska-Was K, Migda B, Alster P. Glucose Metabolism and Cognitive Decline
in Progressive Supranuclear Palsy and Corticobasal Syndrome: A Preliminary Study. J. Clin.
Med. 2024, 13, x.

W wielu publikacjach analizowano korelacje pomi¢dzy choroba Alzheimera a cukrzyca;
niewiele jednak wiadomo na temat zaburzen poznawczych w przebiegu atypowych zespotow
parkinsonowskich u chorych z zaburzeniami metabolizmu glukozy. Celem badania byta ocena
zwigzku miedzy deterioracja poznawcza a nieprawidlowa gospodarka weglowodanowa u
pacjentéw z PSP i CBS.

Do badania wiaczono Iacznie 22 chorych z PSP i CBS, czas trwania choroby we wszystkich
przypadkach wynosit od 3 do 6 lat. Wszyscy pacjenci charakteryzowali si¢ podobnym stopniem
wyksztatcenia (od 12 do 15 lat edukacji). Przeprowadzono oznaczenia st¢zen hemoglobiny
glikowanej (HbA1c), glikemii na czczo, poziomu c-peptydu, obecnosci mikroalbuminurii oraz
przeprowadzono doustny test obcigzenia glukoza (OGTT). Na podstawie uzyskanych warto$ci
obliczono zmienno$¢ glikemii, $rednig glikemig¢, odchylenie standardowe glikemii i
wspoOtczynnik zmiennosci glikemii (%CV). Uczestnicy badania zostali poddani ocenie
psychologicznej przy pomocy skal Montrealskiej Skali Oceny Funkcji Poznawczych (MoCA),
Mini-Mental State Examination (MMSE) oraz Frontal Assessment Battery (FAB). Wszystkim
uczestnikom badania wykonano badanie MR moézgowia w aparacie o mocy 3 tesli z nast¢pcza
oceng nasilenia zaniku przysrodkowych cze¢sci ptatdow skroniowych przy pomocy skali Medial
Temporal Atrophy Visual Rating Scale (MTA).

Wykazano, ze zta kontrola glikemii ze znaczng zmienno$cig glikemii i zwigkszonym
nasileniem zaniku przys$rodkowych czgsci platow skroniowych koreluje z gorszym
funkcjonowaniem poznawczym w populacji pacjentow z PSP/CBS niezaleznie od wieku i ptci;
nawet u chorych, ktérzy nie spetniaja kryteriow rozpoznania cukrzycy. Praca wskazuje na
konieczno$¢ prowadzenia interdyscyplinarnej opieki nad pacjentami z PSP/CBS celem

optymalizacji leczenia 1 potencjalnego spowolnienia tempa deterioracji poznawczej w tej



grupie chorych. Jak dotad, jest to pierwsza publikacja oceniajagca znaczenie zmienno$ci
glikemii w przebiegu atypowych zespotéw parkinsonowskich.

III praca: Madetko-Alster N [autkoresp.], Otto-Slusarczyk D, Wiercinska-Drapalo A,
Koziorowski D, Szlufik S, Samborska-Cwik J, Struga M, Friedman A, Alster P. Clinical
Phenotypes of Progressive Supranuclear Palsy-The Differences in Interleukin Patterns. Int J Mol
Sci. 2023 Oct 13;24(20):15135. doi: 10.3390/ijms242015135. PMID: 3789481S5; PMCID:
PMC10606588.

Dane literaturowe wskazuja na istotng role stanu zapalnego w patogenezie
postepujacego porazenia nadjadrowego. Aktualnie obowigzujace kryteria rozpoznania
wyrozniajag 8 fenotypow choroby; jak dotad nie okre$lono jednoznacznie mechanizmoéow
odpowiedzialnych za tak zréznicowany obraz kliniczny. Okoto 50% przypadkéw stanowi
posta¢ PSP-RS, a kolejne 30% przypadkéw PSP w wariancie parkinsonowskim. Publikacja
opisuje roznice w profilu cytokinowym dwoch najczestszych fenotypow klinicznych PSP, tj.
wariantow RS i P.

Do badania wlaczono tacznie 36 osob — 12 pacjentéw z PSP-P, 12 z PSP-RS oraz 12 o0séb
zdrowych stanowigcych grupe kontrolng. Czas trwania choroby u pacjentow z PSP wynosit od
3 do 6 lat. Za pomocg oznaczen biochemicznych oceniano stezenia interleukiny 1 beta (IL-1p3)
i interleukiny 6 (IL-6) w ptynie mézgowo-rdzeniowym (PMR) i surowicy krwi obwodowe;.
Dodatkowo obliczono warto$ci wspdtczynnikow stanowigcych markery obwodowego stanu
zapalnego, tj. NLR (neutrophil-to-lymphocyte ratio) i PLR (platelet-to-lymphocyte ratio). Z
uwagi na brak mozliwosci weryfikacji neuropatologicznej rozpoznania (u zadnego z
uczestnikow badania nie doszto do zgonu), jako ekwiwalent oceny histopatologicznej
potwierdzajace rozpoznanie tauopatii zastosowano ocen¢ stezenia biatka tau w PMR.
W obu podgrupach PSP uzyskano istotnie wyzsze stezenie biatka tau w PMR w poréwnaniu z
grupa kontrolng. Najnizsze stezenia interleukin w surowicy i PMR obserwowano w podgrupie
PSP-RS; pacjenci z rozpoznaniem PSP-P oraz grupa kontrolna wykazywatly istotnie wyzsze
stezenia cytokin prozapalnych w PMR i surowicy. W podgrupie PSP-RS wykazano istotng

statystycznie korelacj¢ migdzy stezeniem IL-6 w surowicy a poziomem PLR, co moze



sugerowaé wicksze znaczenie tego parametru w kontek$cie oceny nasilenia procesow
zapalnych w przebiegu choréb neurozwyrodnieniowych. Uzyskane wyniki dowodzg istnienia
odrebnych profili cytokinowych wystepujacych w przebiegu dwodch najczestszych fenotypow
klinicznych PSP; moga sugerowac¢ takze neuroprotekcyjng role podwyzszonej aktywnosci
zapalnej — obserwowano wyzsze stezenia cytokin prozapalnych w grupie kontrolnej i podgrupie
PSP-P, tj. fenotypie o korzystniejszym przebiegu klinicznym.

W pracy przedstawiono hipoteze, ze u pacjentéw z PSP-RS, tj. fenotypem charakteryzujacym
si¢ bardzo szybka deterioracja, najwieksza aktywno$¢ zapalna wystepuje w poczatkowym
okresie choroby 1 inicjuje szybko postepujaca neurodegeneracj¢. W przypadku PSP-P
aktywno$¢ zapalna moze mie¢ raczej stabilne, nieco mniejsze nasilenie, przez co moze
powodowac powolniejsze postgpowanie procesu zwyrodnieniowego, a przez to korzystniejszy
przebieg kliniczny. Z uwagi na podobny czas trwania choroby u analizowanych pacjentow,
powyzsza teoria moglaby ttumaczy¢ otrzymane wyniki — na tym etapie u chorych z PSP-RS
aktywno$¢ zapalna powinna by¢ znikoma, dominuje proces neurozwyrodnieniowy.
W przypadku PSP-P zalozono, ze aktywno$¢ zapalna moze mie¢ bardziej stabilny charakter i
tym samym wydtuzony w poréwnaniu z PSP-RS czas trwania. Alternatywnym wyjasnieniem
otrzymanych wynikow jest przedstawiona w pracy hipoteza dotyczaca neuroprotekcyjnego
dzialania zwigkszonej aktywnosci zapalnej, co mogloby wyjasnia¢ obecno$¢ najwyzszych
stezen IL-1p w PMR uzyskanym od grupy kontrolne;.

Jest to pierwsza publikacja opisujaca profile cytokinowe w réznych fenotypach PSP; nie sg

dostgpne inne dane literaturowe na temat zmian stgzen cytokin prozapalnych w przebiegu PSP.



IV praca: Madetko N [aut.koresp.], Migda B, Alster P, Turski P, Koziorowski D, Friedman A.
Platelet-to-lymphocyte ratio and neutrophil-to-lymphocyte ratio may reflect differences in PD and
MSA-P neuroinflammation patterns. Neurol Neurochir Pol. 2022;56(2):148-155. doi:
10.5603/PJNNS.a2022.0014. Epub 2022 Feb 4. PMID: 35118638.

Praca przedstawia ocen¢ przydatnosci zastosowania niespecyficznych obwodowych
markeréw stanu zapalnego, tj. NLR (neutrophil-to-lymphocyte ratio) i PLR (platelet-to-
lymphocyte ratio)

w diagnostyce parkinsonizmoéw na podtozu alfa-synukleinopatii. Do badania wiaczono 98
pacjentdw z rozpoznaniem choroby Parkinsona (PD), 28 z zanikiem wielouktadowym typu
parkinsonowskiego (MSA-P) oraz 99 oséb zdrowych, dopasowanych pod katem wieku
stanowigcych grupe kontrolng. U Zadnego z wuczestnikow badania nie stwierdzono
wystepowania czynnikéw (np. chorobowych, polekowych) mogacych wptywaé na morfologie
krwi obwodowej lub stan zapalny. Oceniane parametry obliczono na podstawie morfologii krwi
obwodowej. Pacjenci z PD charakteryzowali si¢ istotnie wyzszymi warto$ciami
wspotczynnikéw NLR i1 PLR w poréwnaniu z grupa kontrolng (p<0.05). W grupie MSA-P,
tylko NLR byt istotnie wyzszy w poréwnaniu ze zdrowa kontrola (p<0.05), co wigcej,
wykazano pozytywna korelacje¢ wartosci tego wspotczynnika z czasem trwania choroby
(Rs=0.5, p<0.05). Nie obserwowano istotnych statystycznie roznic w poziomach NLR i PLR
migdzy pacjentami z PD i MSA-P. Cho¢ zastosowane w badaniu parametry oceniajace nasilenie
obwodowego stanu zapalnego sa niespecyficzne, uzyskane wyniki potwierdzaja istnienie
r6znic w profilu zapalnym obu jednostek chorobowych oraz potwierdzajg obecno$¢ wzmozonej
aktywnosci zapalnej w przebiegu alfasynukleinopatii. Jest to pierwsza publikacja oceniajaca
zastosowanie parametrow NLR i PLR w ocenie MSA. Praca uzyskala najwyzszy wspotczynnik
Immediacy Index (II) sposréd manuskryptéw opublikowanych w Neurologii i Neurochirurgii
Polskiej w roku 2022 [Wszolek ZK, Stolarczyk L., Stawek J. Latest bibliometrics of Polish
Journal of Neurology and Neurosurgery. Neurol Neurochir Pol. 2023;57(4):329-331. doi:

10.5603/pjnns.97095. PMID: 37655647.]. Przedstawione w publikacji wyniki byly czescia



metaanalizy Samaneh Hosseini i wsp. [Hosseini S, Shafiabadi N, Khanzadeh M, Ghaedi A,
Ghorbanzadeh R, Azarhomayoun A, Bazrgar A, Pezeshki J, Bazrafshan H, Khanzadeh S.
Neutrophil to lymphocyte ratio in parkinson's disease: a systematic review and meta-analysis.
BMC Neurol. 2023 Sep 21;23(1):333. doi: 10.1186/s12883-023-03380-7. PMID: 37735638;
PMCID: PMC10512499]. Uzyskano wyniki zbiezne z innymi badaniami podejmujacymi
tematyke NLR w chorobie Parkinsona, metaanaliza nie objela jednak tego zagadnienia w

kontescie zaniku wielouktadowego.

V praca: Alster P, Madetko N, Friedman A. Neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) at boundaries
of Progressive Supranuclear Palsy Syndrome (PSPS) and Corticobasal Syndrome (CBS). Neurol
Neurochir Pol. 2021;55(1):97-101. doi: 10.5603/PJNNS.a2020.0097. Epub 2020 Dec 14. PMID:
33315235.

W publikacji przedstawiono zastosowanie niespecyficznego wspotczynnika
odzwierciedlajacego nasilenie obwodowego stanu zapalnego, neutrophil-to-lymphocyte ratio
(NLR), w ocenie PSP-RS i CBS. Do badania wlaczono 23 pacjentow z klinicznym
rozpoznaniem PSP-RS, 18 pacjentow z CBS 1 32 dopasowane pod katem wieku osoby zdrowe
stanowiace grupe kontrolng. Czas trwania choroby w podgrupach PSP-RS i CBS wahat si¢ od
2 do 6 lat. U zadnego z uczestnikow badania nie stwierdzono wystepowania czynnikow (np.
chorobowych, polekowych) mogacych wptywaé na morfologi¢ krwi obwodowej lub stan
zapalny. Analizowany parametr obliczono na podstawie morfologii krwi obwodowej. Analiza
statystyczna wykazata obecno$¢ istotnych réznic migdzy wartoscig NLR pomigedzy PSP-RS a
grupa kontrolng (p = 0.006413), z istotnie podwyzszong warto$cig NLR w grupie PSP-RS. Nie
stwierdzono istotnych statystycznie réznic migdzy CBS a grupg kontrolng ani migdzy PSP-RS
1 CBS. Wyniki opisane w publikacji sugeruja obecno$¢ procesu zapalnego w przebiegu PSP i

CBS i wskazuja na obecnos¢ roznic w stanie zapalnym w przebiegu poszczegolnych jednostek



chorobowych. Jest to pierwsza praca opisujaca zastosowanie NLR w ocenie stanu zapalnego w

przebiegu CBS.

8.3. Wnioski

Przedstawione powyzej prace dowodza istotnej roli stanu zapalnego w patogenezie
atypowych zespotow parkinsonowskich. Uzyskane wyniki wskazuja na istnienie réznic we
wzorcach stanu zapalnego w przebiegu poszczegdlnych jednostek chorobowych i fenotypow
klinicznych, co moze mie¢ zastosowanie w diagnostyce roznicowej prowadzonej przyzyciowo.
Przestawione powyzej prace dowodza znaczenia stanu zapalnego dla przebiegu objawow
chorobowych oraz wskazuja kierunek dalszych badan nad mozliwo$ciami terapeutycznymi
zwigzanymi z modulacja stanu zapalnego w przebiegu chordb neurodegeneracyjnych.
Podsumowujac, publikacje wlaczone do cyklu habilitacyjnego dowodza, ze:

e PSP-RS i PSP-P rdznig si¢ profilem cytokinowym — w PSP-P wystepuja istotnie wyzsze
stezenia cytokin prozapalnych w PMR i surowicy w poréwnaniu z wariantem RS,
natomiast st¢zenia cytokin prozapalnych sg nizsze w PSP-RS niz u os6b zdrowych, co
moze sugerowaé neuroprotekcyjng rolg stanu zapalnego lub zréznicowany wzorzec
procesu zapalnego w OUN odrgbny dla kazdego fenotypu.

e wskaznik PLR moze mie¢ wigksze znaczenie w konteks$cie oceny nasilenia procesow
zapalnych w przebiegu choréb neurozwyrodnieniowych.

e obwodowe markery stanu zapalnego, tj wspotczynniki NLR i PLR sa istotnie
podwyzszone w przebiegu PD, natomiast w przypadku MSA-P tylko NLR byt istotnie
wyzszy w poréwnaniu ze zdrowa kontrolg. Uzyskane wyniki, mimo zastosowania
niespecyficznych parametrow, sugeruja istnienie odrgbnos$ci w przebiegu procesow

zapalnych obserwowanych w analizowanych alfasynukleinopatiach.



e wykazano istotny wzrost warto§ci NLR u pacjentéw z PSP-RS w poréwnaniu ze zdrowa
kontrola, powyzszych réznic nie obserwowano porownujac grupe PSP-RS z CBS oraz
CBS z grupa kontrola. Uzyskane wyniki potwierdzaja obecno$¢ procesu zapalnego w
przebiegu PSP 1 CBS oraz sugeruja roznice w tym procesie specyficzne dla
poszczegolnych jednostek chorobowych.
Nadal niejasnym pozostaje, czy obecny w przebiegu atypowych zespoldéw parkinsonowskich
stan zapalny jest przyczyna, czy tez skutkiem przewlekle postgpujacej neurodegeneraciji.
Powyzszy problem wymaga dalszych badan.
Uzyskane wyniki opublikowane w pracach wchodzacych w sklad cyklu habilitacyjnego
podkreslaja istotng role modyfikowalnych, metabolicznych czynnikéw ryzyka w rozwoju i
progresji objawow atypowych zespoldw parkinsonowskich. Przedstawione publikacje
podkreslaja wage interdyscyplinarnej, holistycznej opieki uwzgledniajacej leczenie znanych
zaburzen metabolicznych mogacych nasila¢ lub przyspieszaé postgpujaca w przebiegu
atypowych parkinsonizméw deterioracj¢ stanu neurologicznego, w szczegolnosci zdolnosci
poznawczych.
Wykazano, ze:
e pacjenci z CBS czg¢$ciej niz chorzy z PSP-RS sg obcigzeni nadcis$nieniem tetniczym i
dyslipidemig; uzyskane wyniki potwierdzaja hipotez¢ o naczyniowym podtozu CBS
e zla kontrola glikemii ze znaczng zmiennoscig glikemii 1 zwigkszonym nasileniem
zaniku przys$rodkowych czeSci platow skroniowych koreluje z gorszym
funkcjonowaniem poznawczym w populacji pacjentéw z PSP/CBS niezaleznie od
wieku i plci; nawet u chorych, ktorzy nie spetniajg kryteriow rozpoznania cukrzycy
Wobec obecnego braku metod leczenia przyczynowego i niewielkiej skutecznos$ci terapii
objawowej, powyzsze doniesienia stanowig istotng wskazoéwke dotyczaca metod optymalizacji

opieki nad chorymi z APS.



9. OMOWIENIE POZOSTALYCH OSIAGNIEC NAUKOWO-BADAWCZYCH

9.1. Seria prac dotyczaca zastosowania metod obrazowania w diagnostyce atypowych

parkinsonizmow:

1.

Alster P, Dunalska A, Migda B, Madetko N [aut. koresp.], Krolicki L. The Rate

of Decrease in Brain Perfusion in Progressive Supranuclear Palsy and Corticobasal
Syndrome May Be Impacted by Glycemic Variability-A Pilot Study. Front Neurol.
2021 Nov 8;12:767480. doi: 10.3389/fneur.2021.767480. PMID: 34819913;
PMCID: PMC8606811.

IF = 4,086 MNiSW =100

Alster P, Migda B, Madetko N, Duszynska-Was K, Drzewinska A, Charzynska I,
Starczynski M, Szepelska A, Krolicki L, Friedman A. The Role of Frontal
Assessment Battery and Frontal Lobe Single-Photon Emission Computed
Tomography in the Differential Diagnosis of Progressive Supranuclear Palsy
Variants and Corticobasal Syndrome-A Pilot Study. Front Neurol. 2021 Feb
4;12:630153. doi: 10.3389/fneur.2021.630153. PMID: 33613435; PMCID:
PMC7891101.

1F=4,086 MNiSW=100

Alster P, Nieciecki M, Migda B, Kutytowski M, Madetko N, Duszynska-Was K,
Charzynska I, Koziorowski D, Krolicki L, Friedman A. The Strengths and
Obstacles in the Differential Diagnosis of Progressive Supranuclear Palsy-
Parkinsonism Predominant (PSP-P) and Multiple System Atrophy (MSA) Using
Magnetic Resonance Imaging (MRI) and Perfusion Single Photon Emission

Computed Tomography (SPECT). Diagnostics (Basel). 2022 Feb 2;12(2):385. doi:



10.3390/diagnostics12020385. PMID: 35204476; PMCID: PMC8871165.

IF=3,6 MNiSW=70

4. Alster P, Madetko N, Migda B, Nieciecki M, Kutytowski M, Kroélicki L,
Friedman A. The Significance of Asymmetry in the Assessment of Brain Perfusion
in Atypical Tauopathic Parkinsonian Syndromes. Diagnostics (Basel). 2022 Jul
9;12(7):1671. doi: 10.3390/diagnostics12071671. PMID: 35885575; PMCID:
PM(C9317015.

IF=3,6 MNiSW=70

5. Alster P, Madetko-Alster N, Migda B, Nieciecki M, Koziorowski D, Krélicki L.

The Assessment of Subregions in the Frontal Lobe May Be Feasible in the
Differential Diagnosis of Progressive Supranuclear Palsy-Parkinsonism
Predominant (PSP-P) and Multiple System Atrophy (MSA). Diagnostics (Basel).
2022 Oct 7;12(10):2421. doi: 10.3390/diagnostics12102421. PMID: 36292111,
PMCID: PMC9600948.

IF=3,6 MNiSW=70

6. Madetko N [aut. koresp.], Alster P, Kutylowski M, Migda B, Nieciecki M,

Koziorowski D, Krolicki L. Is MRPI 2.0 More Useful than MRPI and M/P Ratio
in Differential Diagnosis of PSP-P with Other Atypical Parkinsonisms? J Clin
Med. 2022 May 10;11(10):2701. doi: 10.3390/jcm11102701. PMID: 35628828;
PMCID: PMC9147601.

IF=3,9 MNiSW=140



7. _Madetko-Alster N [aut. koresp.], Alster P, Migda B, Nieciecki M, Koziorowski

D, Krélicki L. The Use of Cerebellar Hypoperfusion Assessment in the
Differential Diagnosis of Multiple System Atrophy with Parkinsonism and
Progressive Supranuclear Palsy-Parkinsonism Predominant. Diagnostics (Basel).
2022 Dec 2;12(12):3022. doi: 10.3390/diagnostics12123022. PMID: 36553028;
PMCID: PMC9776891.

IF=3,6 MNiSW=70

8. Kutylowski M, Alster P, Madetko-Alster N, Migda AM, Krélicki L, Migda B.

The Role of the Evans Index and the Maximal Width of the Frontal Horns of the
Lateral Ventricles in the Diagnostic Imaging of Progressive Supranuclear Palsy
and Multiple-System Atrophy. Diagnostics (Basel). 2023 Aug 20;13(16):2711.
doi: 10.3390/diagnostics13162711. PMID: 37627970; PMCID: PMC10453144.

IF=3,6 MNiSW=70

Seria prac dotyczy zastosowania obrazowania metoda rezonansu
magnetycznego oraz perfuzji SPECT HMPAO w diagnostyce roznicowe;j
atypowych zespotow parkinsonowskich.

W pierwszej z prac opisano wptyw zmiennos$ci glikemii na spadek perfuzji w
rejonie hipokampa u pacjentow z PSP/CBS, co zinterpretowano jako czynnik
mogacy pogarsza¢ funkcjonowanie poznawcze w tej grupie chorych. Powyzsza
hipotez¢ dotyczaca negatywnego wplywu zaburzen metabolizmu glikemii na
zdolno$ci poznawcze w populacji pacjentéw z PSP i CBS potwierdzono w

opublikowanej p6zniej pracy, ktora zostala wtaczona do cyklu habilitacyjnego.



W drugiej pracy opisano zastosowanie oceny neuropsychologicznej przy
pomocy testu FAB potaczonej z oceng perfuzji SPECT HMPAO w diagnostyce
r6znicowej PSP-RS, PSP-P i CBS. Wykazano istotne znaczenie oceny
neuropsychologicznej w réznicowaniu podtypow PSP, nie stwierdzono natomiast
przewagi zastosowania potgczenia wynikow testu FAB z oceng perfuzji w
diagnostyce réznicowej analizowanych parkinsonizméw.

W kolejnej pracy przedstawiono zastosowanie SPECT HMPAO, rezonansu
magnetycznego i przesiewowej oceny funkcji poznawczych w diagnostyce
réznicowej PSP-P i MSA-P. Wykazano przydatno$¢ oceny stosunku objetosci
$rédmozgowia do mostu (M/P ratio) jak i jego pochodnych tj. Magnetic
Resonance Parkinsonism Index (MRPI), oceny spadku objetosci sSrodmdzgowia
oraz hipoperfuzji ptatdow czotowych. Przesiewowe testy psychologiczne nie byty
przydatne w roznicowaniu PSP-P i MSA-P.

W czwartej pracy ocenie poddano asymetri¢ perfuzji jako narzedzie
r6znicujace CBS, PSP-RS i PSP-P. Wykazano istotng asymetri¢ perfuzji w
zakresie cial migdatowatych u chorych z CBS, umozliwiajacg réZznicowanie z
PSP-RS, ale nie z PSP-P. Jest to pierwsza praca poruszajaca zagadnienie analizy
asymetrii perfuzji w diagnostyce réznicowej CBS.

Piata praca opisuje zastosowanie oceny perfuzji regionéw ptatoéw czotowych w
diagnostyce roznicowej PSP-P i MSA-P. Do badania wtaczono facznie 35 chorych
(21 z MSA-P, 14 z PSP-P). Wykazano, ze hipoperfuzja prawego srodkowego
zakretu plata czotowego byta najbardziej charakterystyczna dla PSP-P.

W kolejnej pracy analizie poddano przydatnos$¢ parametrow radiologicznych
oceniajacych srédmoézgowie, tj. wspotczynnik M/P (§rodmozgowie/most), MRPI,

MPRI 2.0., w diagnostyce roznicowej PSP, CBS i MSA-P. Do badania wtaczono



75 chorych (19 z PSP-RS, 16 z PSP-P, 19 z CBS, 21 z MSA-P) oraz 16 0sdb
zdrowych stanowigcych grupe kontrolng. Wszystkim uczestnikom badania
wykonano MR moézgowia w aparacie o mocy 3 tesli. Wykazano, ze jedynie
wspotczynnik P/M oraz MRPI réznicujg PSP-P i MSA-P; co ciekawe
wspotczynnik MRPI 2.0. nie pozwalal na réznicowanie tych zespotow
klinicznych.

W siddme;j pracy opisano zastosowanie SPECT HMPAO w diagnostyce
réznicowej PSP-P i MSA-P poprzez analiz¢ hipoperfuzji niewielkich rejonéw
moézdzku. Do badania wiaczono 31 chorych (20 z MSA-P i 11 z PSP-P).
Najistotniejsze roznice miedzy grupami obserwowano w zakresie perfuzji
przedniego ptacika czworokatnego (H IV 1 V) po stronie lewej — wykazano
znaczny spadek perfuzji tego regionu u chorych z MSA-P.

W ostatniej pracy oceniano badania MR moézgowia 27 chorych — 19 zPSPi 8 z
MSA. Dokonano pomiaréw maksymalnej szeroko$ci rogdw przednich oraz
wskaznika Evansa. Wykazano, ze te stosunkowo proste metody pomiar6w moga
by¢ przydatne w przyzyciowej diagnostyce réznicowej — chorzy z PSP uzyskiwali

wyzsze warto$ci obydwu parametrow.



9.2. Seria prac pogladowych dotyczacych zaburzen zapalnych i mechanizmow
neurodegeneracji w zespolach parkinsonowskich:

1. * Madetko N [aut.koresp.], Marzec W, Kowalska A, Przewodowska D, Alster P,

Koziorowski D. Anti-IgLONS Disease - The Current State of Knowledge and Further
Perspectives. Front Immunol. 2022 Mar 1;13:852215. doi:
10.3389/fimmu.2022.852215. PMID: 35300333; PMCID: PMC8921982.

IF=7,3 MNiSW=140

* Praca napisana pod moj3a opieka z udziatem Studentoéw z Studenckiego Kota

Naukowego NEKON przy Klinice Neurologii WNoZ WUM

2. Lenska-Mieciek M, Madetko-Alster N, Alster P, Krolicki L, Fiszer U, Koziorowski

D. Inflammation in multiple system atrophy. Front Immunol. 2023 Jun
22;14:1214677. doi: 10.3389/fimmu.2023.1214677. PMID: 37426656; PMCID:
PMC10327640.
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3. Koziorowski D, Figura M, Milanowski £ M, Szlufik S, Alster P, Madetko N,
Friedman A. Mechanisms of Neurodegeneration in Various Forms of Parkinsonism-
Similarities and Differences. Cells. 2021 Mar 16;10(3):656. doi:
10.3390/cells10030656. PMID: 33809527; PMCID: PMC7999195.

IF=7,666 MNiSW=140

W pierwszej pracy przedstawiono aktualng wiedze dotyczacg choroby z przeciwciatami
anty-IgLONS, ze szczegdlnym uwzglednieniem patomechanizméw odpowiedzialnych

za powstawanie objawOow, przebiegu klinicznego, diagnostyki roznicowej oraz



opisywanych w literaturze metod leczenia. Na podstawie danych literaturowych
zasugerowano immunoterapi¢ z zastosowaniem dozylnych immunoglobulin lub
plazmaferez oraz rytuksymabu jako potencjalnie najskuteczniejsza obecnie dostgpng
metodg terapii.

W drugiej pracy przedstawiono aktualng wiedz¢ na temat roli stanu zapalnego w
patogenezie zaniku wielouktadowego. Opisano mechanizmy zapalne zwigzane z
neurodegeneracja oraz markery mogace mie¢ potencjalne zastosowanie w diagnostyce
réznicowej. Publikacja przedstawia takze wspolczesne dane dotyczace potencjalnej
skuteczno$ci immunoterapii w tej grupie chorych.

Ostatnia praca przedstawia opis roéznych patomechanizméw prowadzacych do
neurodegeneracji i klinicznych objawéw parkinsonizmu. W publikacji zawarto dane
dotyczace roli czynnikéw  genetycznych, proteinopatii, zaburzen funkcji
mitochondridw, stresu oksydacyjnego, roli stanu zapalnego w uktadzie nerwowym,
wptywu czynnikow toksycznych oraz urazéw. Stwierdzono, ze pomimo réznorodnych
mechanizmoéw prowadzacych do procesu neurozwyrodnieniowego, obraz kliniczny
przedstawia si¢ podobnie niezaleznie od czynnika wywolujacego. Jednakze,
réznicowanie przyczyn prowadzacych do postepujacej neurodegeneracji moze mied
szczeg6lne znaczenie w przypadku przyszlego wdrazania zindywidualizowanej i

dopasowanej do mechanizmu inicjujgcego proces zwyrodnienia terapii.

9.3 Pozostale prace po obronie pracy doktorskiej:

1.

Brzecka A, Madetko N, Nikolenko VN, Ashraf GM, Ejma M, Leszek J, Daroszewski
C, Sarul K, Mikhaleva LM, Somasundaram SG, Kirkland CE, Bachurin SO, Aliev G.
Sleep Disturbances and Cognitive Impairment in the Course of Type 2 Diabetes-A

Possible Link. Curr Neuropharmacol. 2021;19(1):78-91. doi:



10.2174/1570159X18666200309101750. PMID: 32148197; PMCID: PMC7903492.
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Therapy of Stroke. Curr Neuropharmacol. 2022 Mar 4;20(3):630-647. doi:

10.2174/1570159X19666210806163352. PMID: 34365923; PMCID: PMC9608230.
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Struga M, Friedman A. Role of orexin in pathogenesis of neurodegenerative
parkinsonisms. Neurol Neurochir Pol. 2023;57(4):335-343. doi:
10.5603/PJINNS.a2023.0044. Epub 2023 Jul 18. PMID: 37461841.

I1F=2,9 MNiSW=140

6. Alster P, Madetko-Alster N [aut.koresp.], Migda A, Migda B, Kutylowski M,
Krolicki L, Friedman A. Sleep disturbances in progressive supranuclear palsy
syndrome (PSPS) and corticobasal syndrome (CBS). Neurol Neurochir Pol.
2023;57(3):229-234. doi: 10.5603/PJNNS.a2023.0019. Epub 2023 Mar 17. PMID:
36928793.

I1F=2,9 MNiSW=140

7. Alster P, Madetko N, Koziorowski D. Rola ultrasonografii przezczaszkowej w
diagnostyce 1 roznicowaniu atypowych parkinsonizmow na przykladzie postepujacego
porazenia nadjadrowego. Polski Przeglad Neurologiczny. 2022;18(1):21-25

MNiSW=40

9.4. Rozprawa doktorska:

Rozprawe doktorska ,,Ocena zaburzen polykania i mowy w chorobie Parkinsona —
korelacje wybranych parametrow klinicznych, endoskopowych i akustycznych”
opublikowano w formie 123 stron monografii. Praca stanowi prob¢ wykazania zaleznosci

mi¢dzy zaburzeniami polykania a nieprawidlowo$ciami mowy ocenianymi za pomocg analizy



akustycznej. Celem pracy byto okreslenie rozpowszechnienia i nasilenia dysfagii i dyzartrii w
populacji pacjentéw z chorobg Parkinsona, ocena wystgpowania zalezno$ci migdzy
nasileniem zaburzen mowy i potykania, stwierdzenie, czy wystgpowanie zaburzen potykania i
mowy koreluje z nasileniem objawéw klinicznych choroby, okreslenie przydatnosci analizy
akustycznej mowy do przesiewowej oceny zwickszonego ryzyka wystapienia zaburzen
potykania, stwierdzenie, jakie parametry akustyczne mowy koreluja z ryzykiem dysfagii.
Badaniem objg¢to 40 pacjentow w wieku od 36 do 82 lat spetniajacych kryteria rozpoznania
choroby Parkinsona. W badanej populacji przeprowadzono podmiotowe i przedmiotowe
badanie neurologiczne, w fazie ,,on” dokonano oceny nasilenia objawdw choroby Parkinsona
w skali UPDRS, Hoehn-Yahra, Schwab and England Activities of Daily Living Scale.
Przeprowadzono badania ankietowe z wykorzystaniem kwestionariuszy: SDQ - Swallowing
Disturbance Questionnaire, Munich Dysphagia Test-Parkinsons Disease (MDT-PD),
Swallowing Quality of Life Questionnaire (SWAL-QOL). Przeprowadzono analizg
akustyczng mowy na podstawie nagrania mowy zarejestrowanego w pomieszczeniu o
poziomie hatasu ok. 30 dB. Analiza materialu dzwigckowego zostata przeprowadzona za
pomoca programu komputerowego DiagnoScope Specjalista. Wykonano endoskopowa oceng
polykania metoda FEES (fiberooptic endoscopic evaluation of swallowing) za pomoca
endoskopu CMOS Video Rhino-Laryngoscope, 2.9 mm KIT firmy KARL STORZ. Nagranie
mowy w celu przeprowadzenia analizy akustycznej oraz badanie endoskopowe wykonywano
w fazie ,,on” osigganej poprzez najlepsza mozliwa farmakoterapi¢ doustna.

W zbadanej grupie chorych nieprawidlowosci fazy ustno-gardlowej polykania oceniane
metoda endoskopowa byty obecne u 92,5% badanych. Subiektywne wystepowanie dysfagii
zglosito 7,5 % badanych. Nasilone zaburzenia charakteryzujace si¢ duzym zaleganiem tresci
pokarmowej w okolicy krtani, spowolnieniem pasazu i brakiem odruchéw obronnych

stwierdzono u 35% chorych. W fazie gardlowej polykania charakterystyczne bylo znaczne



nasilenie zalegania tre$ci pokarmowej w okolicy naglto$ni, niemal zawsze co najmniej réwne,
a u przewazajacej liczby chorych (67,5%) o wiekszym nasileniu niz w zachytkach
gruszkowatych. Czgsto zaleganie §liny i tre$ci pokarmowej w okolicy krtani nie wywotywato
odruchowego potykania ani tez obronnego kaszlu, co wskazuje na istnienie zaburzen
somatosensorycznych. W przygotowanym do wykrywania dysfagii w chorobie Parkinsona
kwestionariuszu MDT-PD obecnos$¢ zaburzen wykazano u 62,5% chorych, a w
kwestionariuszu SDQ u 35% pacjentow. Wykazano czestsze wystepowanie dysfagii u
chorych z fenotypem PIGD oraz wigksze nasilenie zaburzen potykania u me¢zczyzn. Nie
stwierdzono zalezno$ci migdzy stadium dysfagii ustno-gardtowej a nasileniem objawow
klinicznych choroby Parkinsona ocenianych za pomocg skal UPDRS, H&Y, S&E. Wykazano,
ze zaburzenia polykania wplywaja negatywnie na odmienne aspekty jakos$ci zycia w
zaleznosci od pici chorych, niezaleznie od ogdlnej sprawnosci motorycznej. Nie stwierdzono
bezposredniego zwigzku miedzy nasileniem zaburzen potykania ocenianymi endoskopowo a
jakoscia zycia. Uzyskane wyniki endoskopowo-akustyczne pozwolily na stworzenie
przesiewowego testu stownego, stuzacego do wstepnej oceny wystepowania i nasilenia
dysfagii ustno-gardtowej u pacjentéw z chorobg Parkinsona.

Whioski:

1) Dysfagia ustno-gardlowa wystepuje u okoto 90 % pacjentow z chorobg Parkinsona.

2) Badanie podmiotowe i kwestionariusze przeznaczone do okreslenia stopnia nasilenia
dysfagii w PD nie pozwalaja na precyzyjna oceng kliniczng zaburzen potykania.

3) Dysfagia ustno-gardlowa wptywa negatywnie na jako$¢ zycia pacjentdw z choroba
Parkinsona.

4) Zaburzenia potykania sg niezaleznym objawem choroby Parkinsona, ktdrego nasilienie nie
koreluje z ogdlnym stanem sprawnos$ci ruchowej chorego.

5) Zaburzenia potykania w chorobie Parkinsona bardzo czgsto wspotistnieja z dyzartria.



6) Wyniki endoskopowego badania potykania (FEES) korelujg z parametrami akustycznymi

mowy w chorobie Parkinsona.

7) Analiza akustyczna mowy moze by¢ stosowana jako narzedzie diagnostyczne w

przesiewowej ocenie zaburzen potykania w chorobie Parkinsona. Zaproponowany test

akustyczny pozwala na wstgpna, przesiewowa, nieinwazyjng diagnostyke zaburzen potykania.

Rozprawa doktorska obroniona z wyr6znieniem.

9.5. Pozostale prace przed obrong pracy doktorskiej:

1.

Madetko N, Wojciechowska A, Biezunska-Kusiak K, Saczko J, Zalewski J. Evaluation
of apoptotic signals in human cancer malignant melanoma Me45 and ovarian carcinoma
SKOV3 cell death after chemotherapeutic reaction with cisplatin. Journal of Biotherapy.

2016;(2):1-7

Madetko N [aut.koresp.], Budrewicz S, Koszewicz M, Stotwinski K. Dysfagia ustno-

gardlowa w zaburzeniach ruchowych. Polski Przeglad Neurologiczny.
2018;14(2):105-111

MNiSW=10

Alster P, Madetko NK, Koziorowski DM, Krolicki L, Budrewicz S, Friedman A.
Accumulation of Tau Protein, Metabolism and Perfusion-Application and Efficacy of
Positron Emission Tomography (PET) and Single Photon Emission Computed
Tomography (SPECT) Imaging in the Examination of Progressive Supranuclear Palsy
(PSP) and Corticobasal Syndrome (CBS). Front Neurol. 2019 Feb 14;10:101. doi:

10.3389/theur.2019.00101. PMID: 30837933; PMCID: PMC6383629.



4.

5.

1F=2,889 MNiSW=100

Alster P, Madetko N, Koziorowski D, Friedman A. Microglial Activation and
Inflammation as a Factor in the Pathogenesis of Progressive Supranuclear Palsy (PSP).
Front Neurosci. 2020 Sep 2;14:893. doi: 10.3389/tnins.2020.00893. PMID: 32982676;
PMCID: PMC7492584.

1F=4,677 MNiSW=100

Alster P, Madetko N, Koziorowski D, Friedman A. Progressive Supranuclear Palsy-
Parkinsonism Predominant (PSP-P)-A Clinical Challenge at the Boundaries of PSP
and Parkinson's Disease (PD). Front Neurol. 2020 Mar 10;11:180. doi:
10.3389/fneur.2020.00180. PMID: 32218768; PMCID: PMC7078665.

1F=4,003 MNiSW=100

Ejma M, Madetko N, Brzecka A, Guranski K, Alster P, Misiuk-Hojto M,
Somasundaram SG, Kirkland CE, Aliev G. The Links between Parkinson's Disease
and Cancer. Biomedicines. 2020 Oct 14;8(10):416. doi:
10.3390/biomedicines8100416. PMID: 33066407; PMCID: PMC7602272.

1F=6,081 MNiSW=100

Ejma M, Madetko N, Waliszewska-Pros6t M. Neurologiczne powiktania zespotu
Sjogrena. Polski Przeglad Neurologiczny. 2017;13(3):120-131

MNiSW=10



8.

Budrewicz S, Stotwinski K, Madetko N, Koszewicz M. Zaburzenia polykania w
chorobach uktadu nerwowego — diagnostyka i leczenie. Polski Przeglad
Neurologiczny, 2018;14(1):28-34

MNiSW=10

9.6. Doniesienia zjazdowe i wyklady:

1.

Wspotautorstwo wyktadow prezentowanych podczas Konferencji Naukowo-
Szkoleniowej ,,Postepy Neurologii i Neurofizjologii Kliniczne;j”, 2018:

e ,Neurofizjologia kliniczna — wczoraj 1 dzis”

e ,Dysfagia ustno-gardlowa w chorobie Parkinsona”
Prezentacja ustna na XVIII spotkaniu z cyklu ,,Seminaria Kliniki Neurologii na
Brodnie”: , Fiberoptic endoscopic evaluation of swallowing in patients with
extrapiramidal disorders”, 2018
Ustna prezentacja ,,Obraz dysfagii w chorobach neurozwyrodnieniowych”, VI
Konferencja Naukowo-Szkoleniowa Polskiego Towarzystwa Neurologicznego, £.6dz,
2019
Sesja posterowa, ,,Parkinson's disease - can the occurrence of dysphagia be predicted?,
The 13th World Congress on Controversies in Neurology (CONy), Madryt, 2019
Sesja posterowa, “Speech and swallowing disorders in Parkinson’s disease — is there a
link?”, zjazd Movement Disorders Society, Nicea, 2019; Abstrakt: N. Madetko, S.
Budrewicz. Speech and swallowing disorders in Parkinson’s disease — is there a link?
[abstract]. Mov Disord. 2019; 34 (suppl 2).

https://www.mdsabstracts.org/abstract/speech-and-swallowing-disorders-in-

parkinsons-disease-is-there-a-link/.



https://www.mdsabstracts.org/abstract/speech-and-swallowing-disorders-in-parkinsons-disease-is-there-a-link/
https://www.mdsabstracts.org/abstract/speech-and-swallowing-disorders-in-parkinsons-disease-is-there-a-link/

6.

10.

11.

12.

Sesja posterowa, “Is acoustic speech analysis applicable for evaluation of swallowing
impairment in patients with Parkinson’s disease (PD)?”, zjazd Movement Disorders
Society, MDS Virtual Congress 2020, Abstrakt: N. Madetko, S. Budrewicz. Is acoustic
speech analysis applicable for evaluation of swallowing impairment in patients with
Parkinson’s disease (PD)? [abstract]. Mov Disord. 2020; 35 (suppl 1).

https://www.mdsabstracts.org/abstract/is-acoustic-speech-analysis-applicable-for-

evaluation-of-swallowing-impairment-in-patients-with-parkinsons-disease-pd/.

Prezentacja pracy: ,,Ocena zaburzen potykania i mowy w chorobie Parkinsona —
korelacje wybranych parametrow klinicznych, endoskopowych i akustycznych” w
ramach sesji doktoratéw obronionych z wyrdznieniem w trakcie VI Zjazdu Sekcji
Pozapiramidowej Polskiego Towarzystwa Neurologicznego w kwietniu 2021 r.
Prezentacja pracy: ,, Lipid profile as a differentiating factor in PSP-Richardson-Steele
syndrome and Corticobasal syndrome” podczas XXVII World Congress on Parkinson’s
and Related Disorders 2022 w Pradze

Wspotautorstwo pracy dr Piotra Alstera “Progressive Supranuclear Palsy Parkinsonism-
Predominant (PSP-P) — a problematic entity in the examination of parkinsonisms”
prezentowanej podczas XX VII World Congress on Parkinson’s and Related Disorders
2022 w maju 2022 r. Pradze

Plakat: ,, Hypertension in PSP-Parkinsonism Predominant and Corticobasal Syndrome”
European Academy of Neurology, Wieden, czerwiec 2022 .

Plakat: ,,Is perfusion in the mesencephalon and pons a differentiating feature of variants
of progressive supranuclear palsy?” European Academy of Neurology, Wieden,
czerwiec 2022 1.

Prezentacja ustna “Wzmozone napigcie mi¢sniowe— co to jest?” — Zjazd Polskiego

Towarzystwa Neurologicznego w Lublinie, wrzesien 2022 r.


https://www.mdsabstracts.org/abstract/is-acoustic-speech-analysis-applicable-for-evaluation-of-swallowing-impairment-in-patients-with-parkinsons-disease-pd/
https://www.mdsabstracts.org/abstract/is-acoustic-speech-analysis-applicable-for-evaluation-of-swallowing-impairment-in-patients-with-parkinsons-disease-pd/

13. Plakat: “Naczyniowe czynniki ryzyka w réoznicowaniu post¢pujacego porazenia
nadjardowego z zespotem korowo-podstawnym” Zjazd Polskiego Towarzystwa
Neurologicznego w Lublinie, wrzesien 2022 r.

14. Wygloszenie wyktadu dotyczacego zastosowania DaTSCANu przedstawianego w
ramach spotkaniu Oddziat Bialostockiego Polskiego Towarzystwa Neurologicznego w
lutym 2022 r.

15. Wspotautorstwo postera ,,Laryngeal clinical biomarkers in atypical Parkinsonism —
results from an international multicenter study”, 2023 International Congress
Movement Disorders Society, Abstrakt: F. Gandor, A. Vogel, L. Berger, D. Gruber, 1.

Claus, P. Corelli, G. Giannini, N. Madetko-Alster, G. Hoglinger, M. Klietz, C.

Schrader, B. Falkenburger, T. Shimohata, K. Kunieda, J. Kassubek, R. Kassubek, MJ.
Marti, G. Wenning, A. Fanciulli, C. Pototschnig, T. Gurevich, Y. Manor, HJ. Kim, D.
Weise, P. Urban, R. Dziewas, T. Warnecke. Laryngeal clinical biomarkers in atypical
Parkinsonism — results from an international multicenter study [abstract]. Mov Disord.

2023; 38 (suppl 1). https://www.mdsabstracts.org/abstract/laryngeal-clinical-

biomarkers-in-atypical-parkinsonism-results-from-an-international-multicenter-study/.

16. Prezentacja postera ,, The perfusion of the parietal region as a feature of Progressive
Supranuclear Palsy subtypes” w ramach Guided Poster Tour Session, XXVIII World

Congress on Parkinson’s Disease and Related Disorders, Chicago, 2023

10. RECENZOWANIE ARTYKULOW W CZASOPISMACH
e BMJ Open
e Asian Journal of Research and Reports in Neurology
e Journal of Cancer and Tumor International

e Neurology International


https://www.mdsabstracts.org/abstract/laryngeal-clinical-biomarkers-in-atypical-parkinsonism-results-from-an-international-multicenter-study/
https://www.mdsabstracts.org/abstract/laryngeal-clinical-biomarkers-in-atypical-parkinsonism-results-from-an-international-multicenter-study/

e Journal of Clinical Medicine

¢ Biomedicines

¢ Brain Sciences

e International Journal of Environmental Research and Public Health

e Frontiers in Immunology

e Frontiers in Neurology

e Frontiers in Aging Neuroscience — sekcja Parkinson’s Disease and Aging-
related Movement Disorders

e Frontiers in Human Neuroscience — sekcja Brain Health and Clinical
Neuroscience

e Diagnostics

¢ International Journal of Molecular Sciences

e Biology

11. ROZDZIALY W MONOGRAFIACH
Wspolautorstwo 2 rozdziatbw w monografii ,,Dystonie — od diagnozy do leczenia” -
Wydawnictwo Lekarskie PZWL 2020 pod redakcja dr. hab. n. med. Dariusza
Koziorowskiego

Rozdziaty:

- Badania dodatkowe w diagnostyce dystonii — P. Alster, N. Madetko

- Dystonia — przypadki kliniczne dystonii objawowych — N. Madetko, P. Alster

Autorstwo rozdziatu w monografii ,,Nowe strategie w ksztalceniu studentow: dobre
praktyki — rekomendacje”, red. Zanetta Kaczmarek, Janusz Morbitzer, Wroctaw 2018,

Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slaskich we Wroctawiu, ISBN 978-83-7055-379-1



Rozdziat:

- Konspekt zaje¢ [Choroby nerwowo-mig$niowe - objawy, diagnostyka

elektrofizjologiczna, leczenie] przedmiot: neurologia — N. Madetko

12. PROJEKTY BADAWCZE I GRANTY

1.

Kierownik — Projekt Mlodego Badacza nr M/MB/09/22 pod tytutem: Ocena wptywu
stanu przedcukrzycowego na funkcje poznawcze u pacjentdéw z postepujacym
porazeniem nadjagdrowym i zespotem korowo-podstawnym — eksternalizacja wynikow
w postaci pracy w cyklu habilitacyjnym ,,Glucose Metabolism and Cognitive Decline

in Progressive Supranuclear Palsy and Corticobasal Syndrome: A Preliminary Study”.

Wykonawca - Projekt Mtodego Badacza nr MB/M/09(16) pod tytulem: Powigzanie
stanu zapalnego z patogeneza postepujacego porazenia nadjadrowego (PSP) na
przyktadzie zrdéznicowanego wplywu w wariancie Richardsona (PSP-RS) i
parkinsonowskim (PSP-P) (Kierownik Projektu: dr hab. n. med. Piotr Alster) -
eksternalizacja wynikéw w postaci pracy w cyklu habilitacyjnym ,,Clinical Phenotypes

of Progressive Supranuclear Palsy-The Differences in Interleukin Patterns”.

13. WSPOLPRACA:

I. Wspotpraca z Zaktadem Medycyny Nuklearnej Warszawskiego Uniwersytetu

Medycznego i Zaktadem Medycyny Nuklearnej Instytutu Pomnik Centrum Zdrowia

Dziecka oraz Narodowym Instytutem Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji im. prof. dr
hab. med. Eleonory Reicher przy realizacji prac zwigzanych z badaniami izotopowymi i

obrazowymi atypowych parkinsonizmow



Madetko-Alster N, Alster P, Migda B, Nieciecki M, Koziorowski D, Krdlicki L.

The Use of Cerebellar Hypoperfusion Assessment in the Differential Diagnosis of
Multiple System Atrophy with Parkinsonism and Progressive Supranuclear Palsy-
Parkinsonism Predominant. Diagnostics (Basel). 2022 Dec 2;12(12):3022. doi:
10.3390/diagnostics12123022. PMID: 36553028; PMCID: PMC9776891.
Madetko N, Alster P, Kutytowski M, Migda B, Nieciecki M, Koziorowski D,
Krolicki L. Is MRPI 2.0 More Useful than MRPI and M/P Ratio in Differential
Diagnosis of PSP-P with Other Atypical Parkinsonisms? J Clin Med. 2022 May
10;11(10):2701. doi: 10.3390/jcm11102701. PMID: 35628828; PMCID:
PM(C9147601.

Alster P, Madetko-Alster N, Migda B, Nieciecki M, Koziorowski D, Kroélicki L.

The Assessment of Subregions in the Frontal Lobe May Be Feasible in the
Differential Diagnosis of Progressive Supranuclear Palsy-Parkinsonism
Predominant (PSP-P) and Multiple System Atrophy (MSA). Diagnostics (Basel).
2022 Oct 7;12(10):2421. doi: 10.3390/diagnostics12102421. PMID: 36292111
PMCID: PMC9600948.

Alster P, Madetko N, Migda B, Nieciecki M, Kutytowski M, Krolicki L,
Friedman A. The Significance of Asymmetry in the Assessment of Brain Perfusion
in Atypical Tauopathic Parkinsonian Syndromes. Diagnostics (Basel). 2022 Jul
9;12(7):1671. doi: 10.3390/diagnostics12071671. PMID: 35885575; PMCID:
PM(C9317015.

Alster P, Nieciecki M, Migda B, Kutytlowski M, Madetko N, Duszynska-Was K,
Charzynska I, Koziorowski D, Krolicki L, Friedman A. The Strengths and
Obstacles in the Differential Diagnosis of Progressive Supranuclear Palsy-

Parkinsonism Predominant (PSP-P) and Multiple System Atrophy (MSA) Using



Magnetic Resonance Imaging (MRI) and Perfusion Single Photon Emission
Computed Tomography (SPECT). Diagnostics (Basel). 2022 Feb 2;12(2):385. doi:

10.3390/diagnostics12020385. PMID: 35204476; PMCID: PMC8871165.

II. Wspolpraca z Katedrg 1 Zaktadem Biochemii Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego w ramach projektow ,,Ocena wptywu stanu przedcukrzycowego na funkcje
poznawcze u pacjentdOw z postgpujacym porazeniem nadjadrowym i zespotem korowo-
podstawnym” oraz ,,Powigzanie stanu zapalnego z patogeneza postepujacego porazenia
nadjadrowego (PSP) na przyktadzie zréznicowanego wptywu w wariancie Richardsona

(PSP-RS) i parkinsonowskim (PSP-P)”

II1. Wspotpraca z I Klinikg Neurologii Uniwersytetu Karola w Pradze w ramach
publikacji ujetej w cyklu habilitacyjnym — ,,Could hyperlipidemia be a risk factor for

corticobasal syndrome? - a pilot study.

IV. Wspolpraca z Central European Institute of Technology (CEITEC) w Brnie w ramach
prac dotyczacych elektrofizjologicznej oceny choroby Parkinsona — eksternalizacja

wynikow w toku

V. Wspotpraca w ramach wieloosrodkowego migedzynarodowego badania dotyczacego
krtaniowych markeréw endoskopowych atypowych parkinsonizméw; wspoiprace
zainicjowano podczas stazu klinicznego w Klinice Neurologii Uniwersytetu w Miinster
e ,Laryngeal clinical biomarkers in atypical Parkinsonism — results from an
international multicenter study”, 2023 International Congress Movement Disorders

Society, Abstrakt: F. Gandor, A. Vogel, L. Berger, D. Gruber, I. Claus, P. Corelli,



G. Giannini, N. Madetko-Alster, G. Hoglinger, M. Klietz, C. Schrader, B.

Falkenburger, T. Shimohata, K. Kunieda, J. Kassubek, R. Kassubek, MJ. Marti, G.
Wenning, A. Fanciulli, C. Pototschnig, T. Gurevich, Y. Manor, HJ. Kim, D. Weise,
P. Urban, R. Dziewas, T. Warnecke. Laryngeal clinical biomarkers in atypical
Parkinsonism — results from an international multicenter study [abstract]. Mov

Disord. 2023; 38 (suppl 1). https://www.mdsabstracts.org/abstract/laryngeal-

clinical-biomarkers-in-atypical-parkinsonism-results-from-an-international -

multicenter-study/.

14. STAZ ZAGRANICZNY

Staz kliniczno-naukowy w Klinik flir Neurologie mit Institut fiir Translationale

Neurologie, Miinster, Niemcy — 1 tydzien — grudzien 2019

Staz kliniczny w I Klinice Neurologii Uniwersytetu Karola w Pradze — 3 tygodnie —

luty 2022 1.

Staz kliniczno-naukowy w Klinice Neurologii Szpitala §w. Anny w Brnie oraz
Srodkowo-Europejskim Centrum Technologii w Brnie — 12 tygodni — wrzesien-

listopad 2022 r.

15. NAGRODY

1) Nagroda Zespotowa I stopnia JM Rektora Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slaskich we Wroctawiu za wazne i tworcze osiggniecia w pracy

organizacyjnej (17th European Congress of Clinical Neurophysiology), 2020 r.


https://www.mdsabstracts.org/abstract/laryngeal-clinical-biomarkers-in-atypical-parkinsonism-results-from-an-international-multicenter-study/
https://www.mdsabstracts.org/abstract/laryngeal-clinical-biomarkers-in-atypical-parkinsonism-results-from-an-international-multicenter-study/
https://www.mdsabstracts.org/abstract/laryngeal-clinical-biomarkers-in-atypical-parkinsonism-results-from-an-international-multicenter-study/

2) Nagroda Zespolowa I stopnia JM Rektora Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slaskich we Wroctawiu za publikacje w czasopismie umieszczonym w
bazie Journal Citation Reports (praca ,,Sleep Disturbances and Cognitive
Impairment in the Course of Type 2 Diabetes-A Possible Link™), 2022

3) Nagroda Zespotowa III stopnia JM Rektora Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego za pracge przegladowa dotyczaca diagnostyki podtypow
postepujacego porazenia nadjadrowego, 2023

4) Nagroda Zespotowa III stopnia JM Rektora Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego za prace pogladowa dotyczaca diagnostyki i leczenia choroby z

przeciwciatami anty-IgLONS, 2023
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