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dr n.med Krzysztof Byskiniewicz, nr dyplomu: 0705/2005.1/147
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11l. PRZEBIEG PRACY ZAWODOWEJ
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Od 2001 - Praca w Klinice Choréb Wewnetrznych, Pneumonologii i Alergologii
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (obecnie na stanowisku starszego

asystenta)

W 2007 trzymiesieczne stypendium naukowe European Respiratory Society w Royal

Infirmary of Edinburgh in Scotland
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Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych, Pneumonologii i Alergologii,

Warszawski Uniwersytet Medyczny (obecnie na stanowisku adiunkta)

IV. DOROBEK NAUKOWY

Dane bibliometryczne:

Dorobek naukowy (jako pierwszy autor i wspétautor) na dzieh wykonania dotaczonej do

autoreferatu analizy bibliometrycznej (08.04.2019):

e 32 petnotekstowych prac oryginalnych, w tym 2 petnotekstowe prace

oryginalne w suplementach czasopism (29 po doktoracie); z czego 8 jako pierwszy

autor

e 5 publikacji pogladowych, wszystkie po doktoracie, z czego 3 jako pierwszy

autor

e 1 opis przypadku (po doktoracie)

e 4 rozdziaty ksigzek/podrecznikédw (wszystkie po doktoracie), w tym 3 jako

pierwszy autor

e 19 doniesien na zjazdach miedzynarodowych (streszczenia prezentowane w

formie plakatu i prezentacji ustnej), wszystkie po doktoracie

e 9 publikacji

Z

autora

miedzynarodowych opublikowanych w czasopismach z Impact Factor (IF)

w badaniach wieloosrodkowych

Podstawowy dorobek naukowy

PRZED DOKTORATEM

PO DOKTORACIE

IF MNiSW /KBN | IF MNiSW /KBN
Oryginalne petnotekstowe
27,735 354
prace naukowe - 15
Opisy przypadkow - - 5,349 32
Prace poglgdowe - - - 19




Razem

15

33,084

405

Dodatkowy dorobek naukowy

PRZED DOKTORATEM

PO DOKTORACIE

IF MNiSW /KBN | IF MNiSW /KBN
Petnotekstowe prace w

- - 4,466 -
suplementach czasopism
Listy do redakcji czasopism | - - - -
Publikacje z udziatem
autora w badaniach | - - 34,049 -
wieloosrodkowych
Razem 38,515 -

Sumaryczny Impact Factor wszystkich publikacji: 71,599 czego 4,466 z

petnotekstowych prac oryginalnych w suplementach, 5,349 z opisdw przypadkéw i

34,049 w publikacjach

wieloosrodkowych)

autora w miedzynarodowych badaniach

Sumaryczna punktacja MNiSW wszystkich publikacji: 407

Liczba cytowan (wg bazy Web of Science) z dnia 08.04.2019, bez autocytowan: 157

Indeks Hirscha (wg bazy Web of Science) z dnia 08.04.2019: 8

V. WSKAZANE OSIAGNIECIA wynikajace z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o

stopniach naukowych i tytule naukowym (Dz. U. nr 65, poz. 595 ze zm.):

a) tytut osiggniecia naukowego

»Wybrane aspekty patogenezy obturacyjnego bezdechu sennego i

genetyczne warunkujace wystepowanie jego powikfan.”

b) Publikacje wchodzgce w sktad osiggniecia naukowego

Cykl 7 publikacji prac oryginalnych w tym 6 jako pierwszy autor
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mechanizmy




1. Bielicki P, Macleod A, Douglas N, Riha R. Cytokine gene polymorphisms in

obstructive sleep apnoea/hypopnoea syndrome. Sleep Med. 2015;16(6):792-795.

IF 3.339, MNiSW 35.00

Wktad: autor uczestniczyt w opracowaniu pomystu badania, gromadzeniu danych,
tworzeniu manuskryptu oraz przygotowywaniu pierwotnej i ostatecznej wersji
manuskryptu. Szacowany udziat procentowy — 50%.

2. Bielicki P, Ptywaczewski R, Brzéska K, Kumor M, Barnas$ M, Jonczak L, Stepkowski TM,
Piechuta A, Chazan R, Sliwiriski P, Kruszewski M. Impact of polymorphism of selected
genes on the diagnosis of type 2 diabetes in patients with obstructive sleep apnea.
Pol Arch Intern Med. 2019;129(1):6-11.

IF 2,658, MNiSW 30.00

Wktad: autor uczestniczyt we wszystkich etapach przygotowywania pracy tj.:
opracowaniu pomystu badania, gromadzeniu danych, analizie statystycznej,
przygotowywaniu pierwotnej i ostatecznej wersji manuskryptu. Szacowany udziat
procentowy — 50%.

3. Bielicki P, Brzéska K, Ptywaczewski R, Barnas M, Kumor M, Stepkowski T, Joriczak L,
Chazan R, Kruszewski M, Sliwinski P. Zaleznoé¢é wystepowania choroby
niedokrwiennej serca od polimorfizmu wybranych genéw u chorych na obturacyjny
bezdech senny (OBS) (Genetic predisposition to ischemic heart disease in patients
with  obstructive sleep apnea syndrome (OSAS)). Pol Merkur Lekarski.
2014;36(214):229-32.

MNiSW 7.00

Wktfad: autor uczestniczyt we wszystkich etapach przygotowywania pracy tj.:
opracowaniu pomystu badania, gromadzeniu danych, analizie statystycznej,
przygotowywaniu pierwotnej i ostatecznej wersji manuskryptu. Szacowany udziat
procentowy — 50%.

4. Bielicki P, Przybytowski T, Kumor M, Barnas M, Wiercioch M, Chazan R. Thyroid
Hormone levels and TSH activity in patients with obstructive sleep apnea syndrome.
Adv Exp Med Biol. 2016;878:67-71.

IF 1.937, MNiSW 25.00



Wktad: autor uczestniczyt we wszystkich etapach przygotowywania pracy tj.:
opracowaniu pomystu badania, gromadzeniu danych, analizie statystycznej,
przygotowywaniu pierwotnej i ostatecznej wersji manuskryptu. Szacowany udziat
procentowy — 60%.

5. Bielicki P, Byskiniewicz K, Kumor M, Korczyiski P, Chazan R. Obturacyny bezdech
podczas snu u oséb miodych | w podesztym wieku — réznice i podobieristwa
(Obstructive sleep apnoea syndrome in younger and older age groups - differences
and similarities). Pneumonol Alergol Pol. 2006;74(1):56-58.

MNiSW 4.00

Whktad: autor uczestniczyt we wszystkich etapach przygotowywania pracy tj.:
opracowaniu pomystu badania, gromadzeniu danych, analizie statystycznej,
przygotowywaniu pierwotnej i ostatecznej wersji manuskryptu. Szacowany udziat
procentowy — 60%.

6. Paciorek M, Korczynski P, Bielicki P, Byskiniewicz K, Zieliski J, Chazan R. Obstructive

sleep apnea in shift workers. Sleep Med. 2011;12(3):274-277.

IF 3.339, MNiSW 35.00

Wktad: autor uczestniczyt we wszystkich etapach przygotowywania pracy tj.:
opracowaniu pomystu badania, gromadzeniu danych, analizie statystycznej,
przygotowywaniu pierwotnej i ostatecznej wersji manuskryptu. Szacowany udziat
procentowy — 25%.

7. Bielicki P, Trojnar A, Sobieraj P, Wasik M. Smoking status in relation to obstructive
sleep apnea severity (OSA) and cardiovascular comorbidity in patients with newly
diagnosed OSA. Adv Resp Med. 2019. doi: 10.5603/ARM.a2019.0011
MNiSW 13.00
Wktad: autor uczestniczyl we wszystkich etapach przygotowywania pracy tj.:
opracowaniu pomystu badania, gromadzeniu danych, analizie statystycznej,
przygotowywaniu pierwotnej i ostatecznej wersji manuskryptu. Szacowany udziat

procentowy — 35%.

Sumaryczny Impact Factor cyklu publikacji wynosi: 11,273 (w tym 7,934 jako pierwszy
autor).

Sumaryczna punktacja MNiSW cyklu publikacji : 149 pkt.
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c) omowienie celu naukowego i osiggnietych wynikéw ww. prac wraz z oméwieniem ich

ewentualnego wykorzystania.

Przedstawiony cykl badari dotyczy wybranych aspektéw patogenezy obturacyjnego
bezdechu sennego (OBS) i jego powiktan ze szczegélnym uwzglednieniem wptywu
mechanizméw genetycznych na ich wystepowanie. Badania te s3 konsekwencjg moich
zainteresowan naukowych dotyczgcych obturacyjnego bezdechu sennego.

OBS charakteryzuje sie powtarzajgcymi w czasie snu epizodami catkowitego
zapadania (bezdechy) lub zwezenia gérnych drég oddechowych (sptycenie oddychania) na
poziomie gardta przy zachowanej lub czesto zwigkszonej pracy miesni oddechowych.
Powyzsze epizody najczesciej prowadza do niedotlenienia krwi i zazwyczaj konczg sie
przebudzeniami ze snu. Wzrost napiecia miesni gérnych dr6g oddechowych i gwattowne
otwarcie si¢ gardfa (podczas przebudzen) powodujg wzmozong wibracje tkanek miekkich,
ktora objawia sig bardzo gtosnym chrapaniem w okresie przywrécenia oddechu. Wiekszogé
epizodow trwa od 10 do 30 sekund, ale moga wystepowaé bezdechy dtuzsze niz jedna
minuta. Podstawowym czynnikiem rozwoju OBS jest otyto$¢, ktéra dotyczy ok. 80 % chorych.
Inng istotng przyczyng OBS s nieprawidtowosci budowy gérnych drég oddechowych, takie
jak  przerost jezyka, wydtuzenie podniebienia miekkiego, przerost migdatkéw
podniebiennych oraz zaburzenia droznosci nosa.

Powszechnie przyjmuje sie, ze czestos¢ wystepowania OBS w populacji dorostych
(migdzy 30 a 60 rokiem zycia) wynosi 4% wsréd mezczyzn i 2% wsréd kobiet, jednak w
ostatnich badaniach sugeruje sie ze w starszych grupach wiekowych moze dotyczy¢ ok. 23 %
kobiet i ok. 50 % mezczyzn. Dotychczasowe badania epidemiologiczne potwierdzajg istotny
wptyw OBS na sytuacje zdrowotng na catym s$wiecie. Nadmierna umieralno$é¢ chorych na OBS
jest zwigzana z cigzkoscig choroby (liczbg epizodéw bezdechéw i okreséw sptyconego
oddychania na godzine snu - AHI), otytoscia, wiekiem, powiktaniami sercowo-naczyniowymi
oraz wiekszym ryzykiem wypadku drogowego zwigzanego z nasilong sennoscia w czasie dnia
u tych chorych. Szczegélnie istotnym problemem jest zwigkszona umieralno$é mezczyzn,
chorych na OBS, ktdérzy nie ukoriczyli 50 roku zycia. Dlatego tez tak wazne jest poznanie
roznych aspektow patogenezy OBS.

Patogeneza chordéb sercowo-naczyniowych u chorych na OBS jest zfozona. Waznym



zwigzkiem miedzy OBS a chorobami sercowo-naczyniowymi jest zwiekszona krzepliwo$¢
krwi, w ktérej posredniczy nadmierna aktywnosé uktadu adrenergicznego. Hipoksemia,
hiperkapnia i wzrosty ciSnienia tetniczego towarzyszace OBS stanowig elementy
uposledzenia endotelium. Powtarzajgce si¢ okresy hipoksemii nastepujace po sobie
wielokrotnie w ciggu nocy przez kolejne lata u pacjentéw z nieleczonym OBS prowadzg do
nasilonego stresu oksydacyjnego. Potaczenie hipoksemii i niedoboru snu wystepujace u
pacjentow z OBS wywotuje zwiekszony poziom markeréw stanu zapalnego co uznaje sie za
jeden z najwazniejszych mechanizmdéw rozwoju powiktah sercowo-naczyniowych i
metabolicznych w OBS. Ponadto coraz czesciej zwraca sie uwage na wptyw uwarunkowan

genetycznych na wystepowanie samego OBS jak i jego powiktan.

Celem prac cyklu publikacji stanowigcych osiggniecie naukowe byto wyjasnienie kilku
‘aspektéw patogenezy OBS. Szczegdlne zainteresowania autora byty zwigzane z prébg oceny
wptywu wybranych polimorfizméw genowych na rozwdj powiktari sercowo-naczyniowych i
cukrzycy typu 2. W przedstawionym cyklu prac podjeto probe oceny nastepujacych

zagadnien:

e zbadanie hipotezy, ze konsekwencje zapalne w OBS zwigzane z
polimorfizmem genu TNF-a (-308A) sg réwniez wynikiem wspdtistnienia
innych mutacji genu dla TNF-a oraz polimorfizmu gendw dla limfotoksyny-a,
IL-6 i IL-8.

e wptyw polimorfizm pojedynczych nukleotydéw (SNP) genéw: SREBF1 (sterol
regulatory element-binding transcription factor, HIF1A (hypoxia-inducible
factor 1a), APOAS (apolipoprotein A-V), TCF7L2 (transcription factor 7 like 2) i
FTO (a-ketoglutarate-dependent dioxygenase) na rozwdj cukrzycy typy 2 w
grupie chorych na OBS

e ocena zaleznosci miedzy polimorfizmem gendw dla SREBF1 (sterol regulatory
element binding transcription factor 1, SREBF2 (sterol regulatory element
binding transcription factor 2 i HIF1A (hypoxia inducible factor 1, alpha
subunit o wystepowaniem choroby niedokrwiennej serca u chorych na OBS.

e ocena zwigzku czynnosci tarczycy z rozwojem OBS

e ocena réznic w przebiegu OBS u 0s6b mtodych i w podesztym wieku

e wptyw pracy zmianowej na nasilenie zaburzen oddychania podczas snu



e zwigzek palenia tytoniu z przebiegiem OBS

Publikacja 1.

Bielicki P, MacLeod A, Douglas N, Riha R. Cytokine gene polymorphisms in obstructive sleep

apnoea/hypopnoea syndrome. Sleep Med. 2015;16(6):792-795.

Istnieje coraz wiecej dowoddéw na to, ze OBS wptywa na rozwdj chordéb ukfadu
krazenia i zaburzen metabolicznych, w tym zaburzeni tolerancja glukozy. Wptyw ten moze
by¢ nasilony przez wzrost aktywnosci zapalnej charakterystycznej dla OBS. W wielu pracach
wykazano, ze czynnik martwicy nowotworéw a (TNF-a) i interleukina-6 (IL-6) s3
podwyzszone w OBS niezaleznie od otytosci. Wydaje sig, ze TNF-a, biatko C-reaktywne (CRP)
i IL-6 wywotuja szkodliwe skutki przez indukowanie dysfunkcja srédbtonka. W szczegolnosci
TNF-a uszkadzajac $rodbtonek powoduje apoptoze i wyzwala aktywnos¢ koagulacyjna.

Jak dotychczas sa tylko pojedyncze doniesienia dotyczace aspektéw genetycznych u
chorych z OBS. Jednak najwiecej przeprowadzonych dotychczas badan dotyczyto wptywu
polimorfizmu genu dla TNF-a na rozpoznanie OBS. Chociaz w niektérych badaniach
potwierdzono taka zalezno$¢, to jednak nie wykazano jej wptywu na wystapienie powiktan
sercowo-naczyniowych u tych chorych. Uwaza sie ze zwigzek TNF-a z rozpoznaniem OBS
moze wynika¢ z bezposéredniego wptywu polimorfizm pojedynczego nukleotydu (SNP) 308
(A-G) lub z powodu nieréwnowagi sprzgzen z innymi polimorfizmami genu dla TNF-a. Celem
tego badania byto zbadanie hipotezy, ze konsekwencje zapalne zwigzane z TNF-a w OBS s3
wynikiem nieréwnowagi sprzezen SNP TNF-a (-308A) z polimorfizmem genu dla TNF-a (-
1031, -863, -857 i -238) oraz polimorfizmem genu dla limfotoksyny-a (intron 1 i Thr60Asn),
IL-6 (-174) i IL-8 (-251, -781). Do badania wfgczono rodzeristwa rasy kaukaskiej, u ktorych w
przynajmniej jednym przypadku ustalono rozpoznanie OBS. Ostatecznie grupa badana liczyta
173 osoby, w tym 109 oséb z rozpoznanym OBS. Grupe kontrolng stanowity losowo wybrane
192 osoby rasy kaukaskiej. Do oceny polimorfizméw wykorzystano System TagMan.

Nie byto istotnych réznic miedzy badanymi grupami w czestosci wystgpowania
poszczegolnych polimorfizméw wybranych gendw. Stad wysunigto wniosek, ze jedynie SNP
TNF-a (-308A) wydaje sie by¢ zwigzany z OBS, a wptyw polimorfizméw genowych na

ekspresje zapalenia u chorych na OBS jest bardzo zfozony.



Publikacja 2.

Bielicki P, Ptywaczewski R, Brzéska K, Kumor M, Barnas M, Jonczak L, Stepkowski TM,
Piechuta A, Chazan R, SliwiAski P, Kruszewski M. Impact of polymorphism of selected genes
on the diagnosis of type 2 diabetes in patients with obstructive sleep apnea. Pol Arch Intern

Med. 2019;129(1):6-11.

Chociaz wspotistnienie cukrzycy typu 2 (T2DM) i OBS przypisuje sie gtéwnie
wspdlnym dla obu choréb srodowiskowym czynnikom ryzyka srodowiskowego, to jednak nie
mozna wykluczyé, ze u czeéci chorych rozwéj T2DM u chorych na OBS ma réwniez podtoze
genetyczne. Dotychczas brak przekonujgcych dowoddw na role czynnikdw genetycznych w
rozwoju T2DM u pacjentéw z OBS.

Celem badania byta ocena rozpowszechnienia polimorfizméw wybranych gendw, z
potwierdzonym zwigzkiem z cukrzycg lub otytoscig u pacjentéw z OBS i wspdtistniejgcym
T2DM. Do badania zakwalifikowano 121 pacjentéw z rozpoznang T2DM i OBS, za$ grupe
kontrolna stanowito 479 chorych na OBS bez potwierdzonej cukrzycy. Genomowe DNA
izolowano z krwi przy uzyciu zestawu QlAamp DNA Blood Mini Kit (Qiagen). Polimorfizmy
zostaly oznaczane metoda real-time PCR. Oznaczano polimorfizm pojedynczych nukleotydow
(SNP) nastepujacych gendw: SREBF1 (sterol regulatory element-binding transcription factor
1) rs11868035 (A/G), HIF1A (hypoxia-inducible factor la) rs11549465 (C/T), APOAS
(apolipoprotein A-V) rs3135506 (C/G), TCF7L2 (transcription factor 7 like 2) rs7903146 (C/T) i
FTO (a-ketoglutarate-dependent dioxygenase) rs16945088 (A/G). Czestos¢ wystgpowania
T2DM byta istotnie nizsza w przypadku homozygot (GG) APOAS5 niz u heterozygot (CG)
(18,8% vs 33,3%, P = 0,02). Chorzy z OBS z genotypem (CG) APOA5 miaty wigksze ryzyko
rozwoju T2DM (skorygowany iloraz szans, 2,64; 95% przedziat ufnosci, 1,38-5,04; P = 0,003).
Nie stwierdzono istotnych réznic w rozktadzie genotypdw innych badanych SNP.
Podsumowujac, badanie potwierdzito mozliwy zwigzek miedzy polimorfizmem genu dla

APOAS i rozpoznaniem T2DM u pacjentow z OBS.

Publikacja 3.

Bielicki P, Brzdska K, Ptywaczewski R, Barnas M, Kumor M, Stepkowski T, Joriczak L, Chazan

R, Kruszewski M, Sliwiriski P. Zaleznoé¢ wystepowania choroby niedokrwiennej serca od
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polimorfizmu wybranych genéw u chorych na obturacyjny bezdech senny (OBS) (Genetic
predisposition to ischemic heart disease in patients with obstructive sleep apnea syndrome

(OSAS)). Pol Merkur Lekarski. 2014;36(214):229-32.

Czestos¢ wystepowania choroby niedokrwiennej serca (ChNS) wsréd chorych na OBS,
szacuje sie na ok. 20%. W znacznym stopniu wptywaja na to wspdlne czynniki ryzyka rozwoju
obu tych chordb: pte¢ meska, otytosé, wiek a takze cukrzyca i nadci$nienie tetnicze. Coraz
czesciej zwraca si¢ uwage rowniez na wptyw uwarunkowari genetycznych wystgpienia ChNS.
Z tego wzgledu istotna jest ocena czy polimorfizm wybranych genéw o prawdopodobnym
zwigzku z ChNS moze by¢ przydatny dla wyodrebnienia grupy chorych na OBS, ktérzy byliby
szczegoblnie narazeni na wystgpienie powiktania pod postacig ChNS. Celem pracy byta préba
oceny zaleznosci miedzy polimorfizmem gendw dla SREBF1 (sterol regulatory element
binding transcription factor 1 - [A/G] rs11868035), SREBF2 (sterol regulatory element binding
_ transcription factor 2 - [C/G] rs2228314) i HIF1A (hypoxia inducible factor 1, alpha subunit -
[C'T] rs11549465) a wystepowaniem ChNS u chorych na OBS.

W ostatnich latach prowadszi sie coraz wiecej badan dotyczgcych udziatu czynnikéw
genetycznych w rozwoju poszczegdlnych chordéb sercowo-naczyniowych i metabolicznych. W
kilku badaniach potwierdzono zwigzek polimorfizmu genu dla SREBF1 z wystepowaniem
cukrzycy typu 2, natomiast polimorfizmu genu dla SREBF2 z rozpoznaniem zawatu serca.
Polimorfizm genu dla HIF1A wigze sie natomiast z wystepowaniem zaréwno choroby
niedokrwiennej serca jak i cukrzycy typu 2 Jak dotychczas nie badano polimorfizmdéw tych
genow u chorych z OBS.

Do badania zakwalifikowano 600 oséb w wieku 30-70 lat, u ktérych na podstawie
badania polisomnograficznego (PSG) rozpoznano OBS. Genomowe DNA izolowano z krwi
przy uzyciu zestawu QlAamp DNA Blood Mini Kit (Qiagen). Polimorfizmy zostaty oznaczone
metoda real-time. Analiza zaleznosci miedzy polimorfizmem wybranych genéw a
rozpoznaniem ChNS w catej badanej grupie chorych na OBS wykazata taki zwigzek tylko dla
genu SREBF1. Stwierdzono najmniejszg czestos¢ jej wystepowania u homozygot AA (u 13.6%)
i dwukrotnie wiekszg u homozygot GG (26.1 %). Analizujgc polimorfizmy pozostatych genéw
nie ujawniono istotnej zaleznosci pomiedzy nimi a czestoscig wystepowania ChNS u chorych

na OBS.

Publikacja 4.
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Bielicki P, Przybytowski T, Kumor M, Barna$ M, Wiercioch M, Chazan R. Thyroid hormone
levels and TSH activity in patients with obstructive sleep apnea syndrome. Adv Exp Med Biol.

2016;878:67-71.

Niedoczynnos¢ tarczycy jest dos¢ rzadka przyczyng rozwoju OBS, jednak wedtug
niektorych autordw nawet do 80% chorych z niedoczynnoscia tarczycy spetnia kryteria
rozpoznania tej choroby. Czesto okazuje sie jednak, ze suplementacja tyroksyny nie wptywa
w wystarczajacy sposob na redukcje liczby epizodéw zaburzeri oddychania podczas snu i
zmniejszenie ryzyka wystapienia powiktann sercowo naczyniowych charakterystycznych dla
obu tych choréb. Dlatego tez coraz czesciej poddaje sie w watpliwo$¢ istotny wptyw
niedoboru hormondw tarczycy na rozwéj OBS.

Celem tego badania byta ocena czynnosci tarczycy u pacjentéw z OBS. Do badania
zakwalifikowano 813 pacjentéw, z OBS o duzym stopniu nasilenia. Przyjmujac obnizony
poziom hormonu stymulujgcego tarczyce (TSH) jako gtéwne kryterium rozpoznania,
niedoczynno$¢ tarczycy stwierdzono u 38 (4,7%), natomiast nadczynnos$é¢ u 31 (3,8%)
pacjentow. Analiza podstawowych danych antropometrycznych, wynikdw polisomnografii
oraz wartosci TSH, fT3 i fT4 nie ujawnity zadnych istotnych korelacji. Podsumowujac,
czestos¢ wystepowania zaburzen czynnosci tarczycy u chorych na OBS nie rdznita sie istotnie
. W poréwnaniu w populacjg ogdlna i nie stwierdziliSmy zaleznosci pomiedzy aktywnoscig TSH

i nasileniem zaburzen oddychania podczas snu.
Publikacja 5.

Bielicki P, Byskiniewicz K, Kumor M, Korczynski P, Chazan R. Obturacyny bezdech podczas
snu u oséb mtodych | w podesztym wieku — réznice i podobiefistwa (Obstructive sleep
apnoea syndrome in younger and older age groups - differences and similarities).

Pneumonol Alergol Pol. 2006;74(1):56-58.

Celem tej pracy byto poréwnanie podstawowych danych antropometrycznych,
zgtaszanych dolegliwosci, stopnia nasilenia i czgstosci rozpoznania OBS, a takze efektdow jej
leczenia u oséb miodych i w podesztym wieku. Argumentem za podjeciem badania byta
obserwacja, ze pomimo iz, ryzyko rozpoznania OBS rosnie z wiekiem to jednak znaczny
odsetek o0séb zgtaszajacych sie na diagnostyke tej choroby to osoby mtode. Do badania

zakwalifikowano 561 osob po 65 rz i 319 osdb przed 35 rz., ktére zgtosity sie do poradni
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pulmonologicznej z powodu dolegliwosci typowych dla OBS. U wszystkich zakwalifikowanych
do badania oséb przeproWadzono badanie ankietowe oraz badanie poligraficzne lub
polisomnograficzne w celu ustalenia rozpoznania OBS. Rozpoznanie OBS ustalono u 383 osdb
w podesztym wieku, co stanowito 68,3 % badanej grupy, oraz u 144 (45,1 %) oséb mtodych.
W grupie starszych chorych na OBS kobiety stanowity 26,4 %, natomiast w grupie mtodych
tylko 5,8%. Mtodsi chorzy na OBS charakteryzowali sie znacznie wyzszym wskaznikiem masy
ciata (BMI), ktéry w tej grupie wynosit 32,2 kg/m? vs 28,9 kg/m* w grupie oséb starszych.
Osoby mtode czgsciej zgtaszaty dolegliwosci typowe dla OBS, a analiza zaburzen oddychania
podczas snu wykazata u nich statystycznie istotnie wyzsze wartosci wskaznika AHI (42,7/h vs
32,2/h) oraz dtuzszy zsumowany czas snu spedzonego w bezdechu (31,6% vs 26,5%). Na
podstawie przeprowadzonego badania wysunigto wniosek, ze pomimo iz OBS czeiciej

rozpoznaje sig u 0sob starszych, to jednak osoby mtode wykazujg wigksze nasilenie choroby.
Publikacja 6

Paciorek M, Korczynski P, Bielicki P, Byskiniewicz K, Zielinski J, Chazan R. Obstructive sleep

apnea in shift workers. Sleep Med. 2011;12(3):274-277.

W nowoczesnym spoteczenstwie wzrasta liczba oséb pracujgcych w nocy. Nocna
aktywnosc i sen w ciggu dnia powoduja desynchronizacje zegara biologicznego cztowieka , co
z kolei moze mie¢ wptyw na nasilenie deprawacji snu wystepujacej u chorych na OBS a w
konsekwencji nasilenie sennosci dziennej, spadek wydajno$¢ w pracy i zwiekszone ryzyka
wypadkow komunikacyjnych.

Celem badania byta ocena wptywu pracy zmianowej na nasilenie OBS. Do badania
zakwalifikowano 31 oséb pracujacych w trybie zmianowym. Grupe kontrolng stanowito 10
mezczyzna z rozpoznanym OBS o podobnym nasileniu, ktérzy nie pracowali w nocy. Osoby w
obu grupach nie réznity sie istotnie pod wzgledem wieku i wskaznika masy ciata (BMI). U
wszystkich badanych przeprowadzono dwa badania polisomnograficzne (PSG) jedno w nocy,
a drugie w ciggu dnia po nocnej pracy. Analiza struktury snu wykazata wiekszy procentowy
udziat snu gtebokiego w PSG wykonanej w nocy w poréwnaniu z PSG w trakcie dnia zaréwno
u osob pracujacych na zmiany jak i w grupie kontrolnej. Poréwnanie dziennych i nocnych
zapisOw PSG w grupie oséb pracujgcych na zmiany wykazato wyzszg warto$é AHI w PSG po
nocnej zmianie w poréwnaniu z tradycyjng PSG (50 * 27 vs. 32 + 22, P <0,05) i wyzszg
wartos¢ ODI (44,1 + 25,1 vs. 21,6 + 18,5, P <0,05). Analizujgc wynik badania mozna
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wyciggna¢ wniosek ze znacznie wieksze nasilenie OBS podczas snu w ciggu dnia po pracy w
nocy nasila niekorzystny wptyw OBS na stan zdrowia 0sob pracujacych w trybie zmianowym.
Moze sie to przejawia¢ m.in. w zwiekszonym ryzyku rozwoju powiktan sercowo

naczyniowych w tej grupie chorych.
Publikacja 7

Bielicki P, Trojnar A, Sobieraj P, Wasik M. Smoking status in relation to obstructive sleep
apnea severity (OSA) and cardiovascular comorbidity in patients with newly diagnosed OSA.

Adv Resp Med. 2019. doi: 10.5603/ARM.a2019.0011

Zwigzek miedzy paleniem tytoniu a zaburzeniami snu jest dobrze udokumentowany.
Ponadto palenie jest czestym czynnikiem ryzyka wystgpienia zaréwno OBS, jak i choréb
uktadu krazenia. Celem badania byta ocena zwigzku miedzy paleniem tytoniu a cigzkoscig
OBS; oraz pordéwnanie czesto$¢ wystepowania choréb uktadu sercowo-naczyniowego u
kiedykolwiek i nigdy niepalacych pacjentéw z rozpoznanym OBS. Przeprowadzono
retrospektywna analize 5 353 os6b podejrzanych o OBS. Ostatecznie na podstawie badania
poiisomnograficznego OBS rozpoznano u 3613 pacjentow (67,5%). W tej grupie 796 (21,6%)
chorych potwierdzito wywiad palenia tytoniu. Osoby te charakteryzowaty sie wyzszym
wskaznikiem AHI [31 (18,4-53,29) vs 29 (18,3-47,7), p = 0,03] i wiekszg sennoscig w ciggu
dnia (wynik w skali ESS (Epworth Sleepiness Scale) [11,7 £ 5,5 vs 11,0 + 5,5, p <0,001].
Najczestsza chorobg towarzyszaca OBS, byto nadci$nienie tetnicze, a nastepnie otyfos¢,

cukrzyca typu 2 i choroba niedokrwienna serca.

Podsumowanie

Wyniki prac stanowigcych osiggniecie naukowe sg nie tylko zrédtem nowych danych
na temat patofizjologii obturacyjnego bezdechu sennego ale réwniez cze$¢ z nich stanowi
pi'onierski wktad na rzecz poznania wptywu polimorfizméw pojedynczych nukleotydéw (SNP)
na rozwdj powiktan sercowo-naczyniowych i metabolicznych u chorych na OBS.

W kolejnych badaniach:

-dowiedziono ze, obturacyjny bezdech senny w duzym stopniu dotyczy réwniez mezczyzn w
miodym wieku, ktérzy w momencie rozpoznania maja juz czesto duzy stopnien nasilenia
choroby
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- wykazano duzg czestos¢ wystepowania chordb sercowo-naczyniowych i metabolicznych (w
tym zespotu metabolicznego i cukrzycy typu 2 ) w grupie chorych na OBS

- potwierdzono istotny wptyw palenia tytoniu na nasilenie OBS oraz rozwdj powikfan
sercowo naczyniowych i cukrzycy typu 2 w tej grupie chorych

- wykazano zwigzek migdzy polimorfizmem genu dla APOAS i rozpoznaniem cukrzycy typu 2
u pacjentéw z OBS.

- wykazano zwigzek polimorfizmu genu SREBF1 (sterol regulatory element binding
transcription factor 1 - [A/G] rs11868035) z rozwojem choroby niedokrwiennej serca u
chorych na OBS

- poszerzono wiedze na temat wptywu polimorfizméw genu dla TNF-a na rozwéj OBS

- poddano w watpliwos¢ istotny wptyw niedoczynnosci tarczycy na przebieg OBS

Omodwienie pozostatych osiggnie¢ naukowo-badawczych.

Zaburzenia oddychania podczas snu byty przedmiotem mojego zainteresowania od
poczatku mojej kariery zawodowej, czego efektem byty publikacje zaréwno w czasopismach
polskich i zagranicznych. Jedne z pierwszych prac dotyczyty wptywu budowy anatomicznej
goérnych drég oddechowych na obecnos¢ zaburzen oddychania podczas snu oraz efektéw

leczenia operacyjnego tych chorych.

o Bielicki P, Przybytowski T, Balcerzak J, Korczynski P, Broczek K, Droszcz W.
Nieprawidtowosci anatomiczne gornych drég oddechowych u chorych z obturacyjnym
bezdechem podczas snu [Anatomic abnormalities within upper airways in patients with

obstructive sleep apnea syndrome]. Wiad Lek. 2001;54(1-2):4-9.

o Balcerzak J, Arcimowicz M, Byskiniewicz K, Bielicki P, Korczynski P, Niemczyk K,
Chazan R. Wptyw zaburzen droznosci nosa na subiektywng ocene jakosci snu u pacjentéw z
obturacyjnym bezdechem podczas snu. (Effect of nasal obstruction on subjective assessment
of sleep quality by the patients with obstructive sleep apnea). Pol Merkur Lekarski.

2005;111:286-287.

o Przybytowski T, Balcerzak J, Korczynski P, Broczek K, Bielicki P, Chazan R. Efekty

kliniczne chirurgicznego leczenia obturacyjnego bezdechu podczas snu (Clinical effects of
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surgical treatment of obstructive sleep apnea syndrome). Pol Arch Med Wewn.

2002;107(3):263-8.

. Balcerzak J, Przybytowski T, Bielicki P, Korczynski P, Chazan R. Czynnosciowa chirurgia
nosa w leczeniu obturacyjnego bezdechu podczas snu (Functional nasal surgery in the

treatment of obstructive sleep apnea). Pneumonol Alergol Pol. 2004;72(1-2):4-8.

W celu okreélenia wtasciwej metody leczenia OBS konieczne jest wykazanie
ewentualnych nieprawidfowoséci anatomicznych gérnych drég oddechowych. Celem
pierwszej pracy byta ocena, jak czesto one wystepuja i jaki jest ich wptyw na nasilenie OBS.
113 pacjentéw poddano badaniu laryngologicznemu. Oceniano strukture nosa, podniebienie
i gardfo. Anatomiczne nieprawidtowosci gérnych drég oddechowych stwierdzono u 86%
pacjentéw. Najczesciej wystepujacymi nieprawidtowosciami byty zaburzenia nosa, jednak nie
byty one skorelowane z nasileniem OBS.. Anatomiczne nieprawidtowosci na wigcej niz
jednym poziomie gérnych drég oddechowych stwierdzono u 50% pacjentéw i u tych

pacjentéw objawy OBS byty najbardziej nasilone.

W drugiej pracy u 52 chorych na OBS z niedroznoscia nosa przeprowadzono oceng
sennoéci w ciagu dnia za pomocy skali Epworth. Zabieg operacyjny przeprowadzono u 40
chorych. Wéréd pacjentéw poddanych leczeniu chirurgicznemu dobowa intensywnosc
sennoéci zmniejszyta sie dwukrotnie, natomiast w grupie kontrolnej nie zaobserwowano
istotnych zmian. Wyniki tego badania istotny wptyw niedroznosci nosa na patomechanizm i

symptomatologie OBS.

W kolejnym badaniu u 22 mezczyzn z OBS i znacznym spadkiem droznosci nosa,
przeprowadzono czynnoéciowa, korekcyjna operacje nosa. Po operacji 19 (86%) pacjentow
zgtosito znaczacy subiektywna poprawe. Jednak tylko w kilku przypadkach uzyskano istotng
redukcje  liczby epizodéw  zaburzen oddychania podczas snu W badaniu

polisomnograficznym.

Podsumowaniem badah nad oceng skutecznosci leczenia operacyjnego OBS, byta praca
obejmujaca 43 mezczyzn poddanych takiemu leczeniu. Operacjg nosa przeprowadzono w 26
przypadkach, uvulopalatofaryngoplastyke u 17, a u dwéch chorych wycigcie migdatkow. W
ocenie subiektywnej poprawe odnotowato 35 (81%) pacjentow. W badaniu

polisomnograficznym istotne obnizenie wartosci AHI uzyskano u 16 (37%) chorych
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poddanych leczeniu. Skutecznos¢ kazdej interwencji przedstawia sie nastepujgco: wyciecie

migdatkéw: 100%, uvulopalatofaryngoplastyka: 41% i operacja nosa: 4,2%.

° Bielicki P, Przybylowski T, Droszcz W, Byskiniewicz K, Korczynski P, Chazan R.
Rodzinne wystepowanie dolegliwosci charakterystycznych dla Obturacyjnego bezdechu
podczas snu (Familial clustering of symptoms typical for OSAS). Pneumonol Alergol Pol.

2006;74(1):59-62.

o Bielicki P, Przybylowski T, Chazan R. The familial occurence of obstructive

sleep apnoea syndrome (OSAS). Global J Resp Care. 2013;1(1):17-21.

Kolejnym przedmiotem moich badan, bedgcych wstepem do przeprowadzanych w
pozniejszym etapie mojej kariery naukowej badar nad wptywem czynnikéw genetycznych na
przebieg OBS, byta ocena rodzinnego wystepowania zaburzeri oddychania podczas snu.
Celem badania byto poréwnanie czestosci wystepowania i stopnia nasilenia OBS i jego
typowych dolegliwosci u 186 krewnych chorych na OBS, w poréwnaniu z 117 krewnymi oséb
z objawami OBS, ale, u ktérych choroba tej nie potwierdzono. Analiza obejmowata wyniki
badan ankietowych i badania polisomnograficznego. Wykazano wiekszg czestosé¢ nasilonej
sennosci dziennej u krewnych pacjentéw z OBS. Polisomnografia ujawnita wyzszg wartos¢
AHI i nizsze $rednie nasycenie krwi tetniczej tlenem w czasie snu, a takze wiekszg czestosé
wystepowania OBS (29,4% vs 18,2%, p <0,05) w tej grupie badanych. Podsumowujgc w
wyniku przeprowadzonych badan potwierdzilismy rodzinny zwigzek z wystepowaniem

zaburzen oddychania podczas snu.

° Przybytowski T, Korczynski P, Broczek K, Rzadkiewicz E, Bielicki P, Zimnoch P,
Droszcz W. Kierowcy chorzy na obturacyjny bezdech podczas snu (OBPS) jako potencjalni
sprawcy wypadkéw komunikacyjnych (Drivers with obstructive sleep apnea as potential

authors of car accidents). Pol Arch Med Wewn. 1999;102(2):691-696.

o Przybytowski T, Bielicki P, Kumor M, Hildebrand K, Maskey-Warzechowska M,
Fangrat A, Gdrska K, Korczynski P, Chazan R. Tlenek azotu w powietrzu wydechowym u
chorych na obturacyjny bezdech podczas snu (Exhaled nitric oxide in patients with

obstructive sleep apnea syndrome). Pneumonol Alergol Pol. 2006;74(1):21-25.

o Rubinsztajn R, Kumor M, Byskiniewicz K, Bielicki P, Chazan R. Stezenie leptyny
w surowicy i aktywnos¢ uktadu adrenergicznego oceniana na podstawie stezenia adrenaliny i
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noradrenaliny w surowicy chorych na obturacyjny bezdech podczas snu (Serum leptin
concentration and sympathetic activation estimated on the adrenaline and noradrenaline
serum concentration in patients with obstructive sleep apnea). Pol Arch Med Wewn.

2005;113(6):544-51.

o Kumor M, Rubinsztajn R, Byskiniewicz K, Bielicki P, Chazan R. Stopien
zagrozenia miazdzycg oceniany na podstawie stezenia homocysteiny u chorych na
obturacyjny bezdech podczas snu (Serum concentration of homocysteine and the risk of

atherosclerosis in patients with obstructive sleep apnea syndrome). Pneumonol Alergol Pol.

2006;74(1):117-21.

o Kumor M, Bielicki P, Barnas M, Przybytowski T, Zielinski J, Chazan R.
Prevalence of metabolic syndrome diagnosis in patients with obstructive sleep apnoea

syndrome according to adopted definitione. Pneumonol Alergol Pol. 2013;81(5):417-23.

J Barnas M, Maskey-Warzechowska M, Bielicki P, Kumor M, Chazan R. Diurnal
and nocturnal serum melatonin concentrations after treatment with continuous positive
airway pressure in patients with obstructive sleep apnea. Pol Arch Intern Med.

2017;127(9):589-596.

o Domagata-Kulawik J, Osinska I, Piechuta A, Bielicki P, Skirecki T. T, B, and NKT
Cells in Systemic Inflammation in Obstructive Sleep Apnoea. Mediators Inflamm.

2015;2015:161579

o Domagata-Kulawik J, Kwiecien |, Bielicki P, Skirecki T. Fas-positive lymphocytes
are associated with systemic inflammation in obstructive sleep apnea syndrome. Sleep

Breath. 2018;doi: 10.1007/s11325-018-1713-8

W kolejnych latach uczestniczytem w wielu badaniach nad konsekwencjami
zdrowotnymi OBS. Celem pierwszej z tych prac byta ocena nadmiernej sennosci w czasie dnia
i czestosci wystepowania epizodéw drzemania podczas prowadzenia samochodu u
pacjentow z OBS. Wyniki badan ankietowych i badania polisomnograficznych analizowano w
grupie 503 pacjentéw. Nadmierng sennos$¢ podczas prowadzenia pojazdu zgtaszato 49,1%
chorych, 31,2% badanych oséb zgtosito przynajmniej jeden epizod zasnigcia podczas
prowadzenia samochodu. Badanie potwierdzito istote problemu, jakim jest nasilona sennos¢
dzienna u chorych na OBS prowadzacych pojazdy mechaniczne.
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Bratem rdéwniez udziat w badaniach nad przyczynami rozwoju powikfan sercowo-
naczyniowych i metabolicznych u chorych na OBS, Wydychany tlenek azotu byt szeroko
badany jako nieinwazyjny marker zapalenia drég oddechowych. Niektére badania sugeruja,
FE (NO) w OBSjest podwyzszony z powodu zapalenia gornych drég oddechowych. Celem
tego badania byfa analiza stezenia wydychanego tlenku azotu (FE (NO)) u pacjentdw z OBS.
Przebadano 119 kolejnych chorych na OBS. Stwierdzono stabe, ale istotne statystycznie
korelacje dla catej grupy miedzy porannym FE (NO) a $rednim i minimalnym wysyceniem
tlenem tetniczym (Sa02) podczas snu.

Nadcisnienie tetnicze, choroba niedokrwienna serca, otyfos¢, cukrzyca sg czesto
obecne u pacjentéw z OBS. Celem pracy byta ocena stezenia leptyny w surowicy i aktywnosci
wspétczulnej u pacjentéw z OBS. Do badania wtaczono 51 oséb chorych i 15 oséb grupy
kontrolnej. Wystapita dodatnia istotna korelacja migdzy stezeniem leptyny a BMI (r = 0,34).
Stezenie leptyny w surowicy byto znacznie wyzsze w grupie kobiet. W grupie mezczyzn
wystepowata tendencja do zwigkszania stezenia leptyny wraz ze stopniem nasilenia OBS.
Badania potwierdzity korelacje miedzy aktywnoscia leptyny i odpowiedzig uktadu
wspdtczulnego oraz jej wptyw na otyto$é i stopieri nasilenia OBS. W kolejnym badaniu
ocenialiémy przydatnosci stezenia homocysteiny w surowicy w ocenie ryzyka miazdzycy
tetnic u pacjentow z OBS.W grupie 47 pacjentow z OBS stwierdzili§my istotne
nieprawidtowosci w profilu lipidowym i potwierdzilismy korelacje migdzy stezeniem
homocysteiny a poziomem cholesterolu lub triglicerydéw w surowicy. Jednak stezenie
homocysteiny w surowicy nie byé byto dobrym markerem w ocenie ryzyka miazdzycy u
pacjentéw z OBS.

Zespdt metaboliczny (MS), ktéry jest zwigzany ze zwiekszonym ryzykiem sercowo-
naczyniowym, jest réwniez powszechny u pacjentéw z OBS. Celem kolejnego badania byto
oszacowanie rozpowszechnienia MS u pacjentow z OBS. Wedtug definicja IDF z 2005 MS
rozpoznano u 120 pacjentéw (69% ) z OBS. Nie zaobserwowalismy istotnej korelacji klinicznej
miedzy stopniem nasilenia OBS a rozpoznaniem MS.

Wydzielanie melatoniny, jest jednym z gtéwnych czynnikéw kontrolujacych rytm snu i
czuwania. i moze by¢ zaburzone u pacjentéw z zaburzeniami snu. Celem pracy byta ocena
profilu dobowego wydzielania melatoniny u pacjentéw z OBS oraz ocena wptywu leczenia 2-
dniowego i 3-miesiecznego ciggtym ci$nieniem w drogach oddechowych (CPAP) poziomy

melatoniny. Do badania zakwalifikowano 71 dotychczas nieleczonych chorych na OBS. Rytm
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wydzielania melatoniny byt zmieniony u 25,4% pacjentéw z OBS. Poziomy melatoniny nie
zmienity sie znaczaco po 2-dniowym i 3-miesiecznym leczeniu CPAP.

W kolejnych dwdch badaniach podijelismy préobe oceny elementéw odpowiedzi
immunologicznej w przebiegu OSAS. Limfocyty krwi obwodowej (limfocyty T T, B, NK,
podobne do NKT, Th, Tc i HLA DR+ oraz limfocyty z ekspresja receptora FAS) oceniono
metoda cytometrii przeptywowej u 48 pacjentéw z OBS. Wykazano ze, limfocyty B, Tc, NK,
podobne do NKT i adiponektyna oraz limfocyty z ekspresjg receptora FAS biorg udziat w
uktadowej odpowiedzi immunologicznej u pacjentéw z OSA, co prawdopodobnie

predysponuje ich do rozwoju powiktan sercowo-naczyniowych i metabolicznych.

e Przybytowski T, Bielicki P, Kumor M, Hildebrand K, Maskey-Warzechowska M, Wiwata
J, Kosciuch J, Korczynski P, Chazan R. Wptyw leczenia za pomoca ciggtego dodatniego
cisnienia w drogach oddechowych na reakcje na wysitek fizyczny u chorych na
obturacyjny bezdech podczas snu (Influence of nasal continuous positive airway
pressure on response to exercise in patients with obstructive sleep apnea syndrome).
Pneumonol Alergol Pol. 2006;74(1):39-44.

e Korczynski P, Gorska K, Przybylowski T, Bielicki P, Zielinski J, Chazan R. Continuous
positive airway pressure treatment increases bronchial reactivity in obstructive sleep
apnea patients. Respiration. 2009;78(4):404-10.

e Kumor M, Bielicki P, Przybytowski T, Rubinsztajn R, Zielinski J, Chazan R.
Trzymiesieczne leczenie za pomoca ciggtego dodatniego cisnienia w drogach
oddechowych (CPAP) obniza stezenie cholesterol catkowitego oraz cholesterol frakgji
LDL we krwi, ale nie wptywa na stezenie homocysteiny | leptyny w surowicy u
chorych z obturacyjnym bezdechem podczas snu (OBPS) bez wspétistniejgcej choroby
niedokrwiennej serca (ChNS). (Three month continuous positive airway pressure
(CPAP) therapy decreases serum total and LDL cholesterol, but not homocysteine and
leptin concentration in patients with obstructive sleep apnea syndrome (OSAS)).

Pneumonol Alergol Pol. 2011;79(3):173-83.

Ponadto zajmowatem sie rowniez zagadnieniem efektéw leczenia za pomoca
dodatniego cisnienia w drogach oddechowych (CPAP) u chorych na OBS. Celem pierwszej
pracy byta ocena wptywu leczenia za pomocg CPAP na odpowiedzZ na test wysitkowy. W

badaniu wzieto udziat 29 pacjentéw z OBS Test wysitkowy (CPET) na biezni, byt wykonywany
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dwukrotnie: przed i po 2-3 tygodniach regularnego leczenia CPAP. Leczenie CPAP nie
zmienito maksymalnego zuzycia tlenu (VO2max) (38,3 +/- 9,0 vs. 38,9 +/- 6,9 mlO2 / kg / min,
p = ns) ani maksymalnej czestosci akcji serca (153,4 +/- 21 min vs. 155,5+ / -22 min (-1), p =
ns). Stwierdzono jednak obnizenie maksymalnego ci$nienia skurczowego z 194,5 £ 24 mmHg
do 186,7 + 27,9 mmHg (p <0,05) przy leczeniu CPAP.

Innym badaniem oceniajgcym skutki leczenia CPAP, byta préba oceny wptywu
leczenia CPAP na reaktywno$¢ oskrzeli. Grupe badang stanowito 101 pacjentéw z OBS.
Pacjenci zostali losowo przydzieleni do grupy terapeutycznej, ktéra stosowata przez 3
tygodnie aparat lub do grupy kontrolnej nieleczonej CPAP. Po leczeniu CPAP zaobserwowano
znaczny wzrost reaktywnosci oskrzeli. Log PC20M zmniejszyt sig z 1,38 £ 0,30 na poczatku
badania do 1,26 * 0,50 (p <0,05). Pacjenci z nadreaktywnoscig oskrzeli podczas leczenia
CPAP charakteryzowali sie znacznie nizszymi warto$ciami FEV1, FVC i MEF50. Ustalilismy ze,
leczenie za pomoca CPAP powoduje nadreaktywnos¢ oskrzeli, jednak nie obserwowalismy,
objawdw kliniczne nadreaktywnosci i nie byto potrzeby wycofywania zastosowanego
leczenia CPAP.

Powszechnie wiadomo ze, u chorych na OBS, terapia CPAP zmniejsza zachorowalnos¢
i ¢émiertelnog¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych. Homocysteina i leptyna mogg odgrywac
role w rozwoju choroby niedokrwiennej serca (ChNS) u pacjentéw z OBS. Celem badania byta
ocena wptywu 3-miesiecznej terapii CPAP na czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego u
pacjentéw z OBS bez i z ChNS. Terapie CPAP stosowano u 42 pacjentéw z OBS bez ChNS i u
23 pacjentéw z OBS i ChNS. Stezenie homocysteiny w osoczu, stezenie leptyny w surowicy,
biatka C-reaktywnego (CRP), fibrynogenu, lipidéw i markeréw otytosci trzewnej (MVA)
mierzono przed i po leczeniu. Nie stwierdzono istotnych zmian stezenia homocysteiny,
leptyny, fibrynogenu i CRP w zadnej z grup, jednak znaczaco zmniejszyto sie stezenie lipidéw
w surowicy u pacjentéw z OBS bez ChNS, co sugeruje korzystne dziatanie terapii CPAP na
czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego.

Ponadto od ponad 10 lat uczestnicze w wieloosrodkowym miedzynarodowym
projekcie ESADA (European Sleep Apnea Database), ktorej celem szerzenie w krajach Unii
Europejskiej informacji o spoteczno-medycznych zagrozeniach spowodowanych przez OBS ze
szczegolnym uwzglednieniem ryzyka wystepowania chorob sercowo-naczyniowych, a takze

promowanie i koordynacja badar naukowych w szeroko pojetej dziedzinie zaburzen

21



oddychania w czasie snu. Efektem tej wspdtpracy jest juz 9 prac opublikowanych w

indeksowanych czasopismach (prace zamieszczone w analizie bibliometrycznej).

PRZYNALEZNOSC DO TOWARZYSTW NAUKOWYCH

1/ Polskie Towarzystwo Choréb Ptuc

2/ Polskie Towarzystwo Badan nad Snem (od 2016 cz’fpnek zarzadu)

3/ European Respiratory Society.

RECENZIE

1/ Recenzje manuskryptéw na prosbe redakcji nastepujacych czasopism:
Pneumonologia i Alergologia Polska

2/ Recenzja 3 prac magisterskich studentéw Wydziatu Pielegniarstwa WUM

DZIALALNOSC DYDAKTYCZNA | ORGANIZACYINA
1/ Dydaktyka dla studentow:
promotor dziesieciu prac magisterskich studentéw Wydziatu Pielegniarstwa WUM

prowadzenie zaje¢ praktycznych i seminariéw dla studentéw Il roku | WL (choroby

wewnetrzne) oraz dla studentéw IV i V roku | WL i studentéw VI roku Il WL (choroby ptuc)
prowadzenie zajec fakultatywnych z zakresu choréb ptuc dla studentéw | WL

wspotpraca w realizacji projektéw naukowych ze studentami ze Studenckiego Kota
Naukowego ,Alveolus” dziatajgcego przy Katedrze i Klinice Choréb Wewnetrznych,

Pneumonologii i Alergologii WUM
recenzent prac na Warszawskich Miedzynarodowych Konferencjach Medycznych (WIMC)
srednia ocen w ankiecie studenckiej z ostatnich 5 lat: 4,77 w skali 5 punktowe;j

autor rozdziatéw nt. obturacyjnego bezdechu sennego w dwdch kolejnych wydaniach

skryptu dla studentéw
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2/ Dydaktyka dla lekarzy

wyktady z zakresu obturacyjnego bezdechu sennego na kursach dla lekarzy specjalizujgcych

sie w dziedzinie chorob ptuc
wyktadowca na konferencjach szkoleniowych dla lekarzy internistéw oraz pulmonologéw
wyktadowca na spotkaniach warszawskiego oddziatu Polskiego Towarzystwa Choréb Ptuc

autor rozdziatbw nt. obturacyjnego bezdechu sennego w monografiach dla lekarzy

podstawowej opieki zdrowotnej

kierownik specjalizacji 3 lekarzy w trakcie specjalizacji z choréb wewnetrznych

3/ Dziatalno$¢ organizacyjna

organizacja kurséw z zakresu niewydolnosci oddychania oddychania dla lekarzy

specjalizujgcych sie w dziedzinie chordb ptuc

NAGRODY ZA DZIAtALNOSC NAUKOWA | DYDAKTYCZNA

1/ nagroda naukowa lll stopnia Rektora WUM za wspétautorswo pracy pt. ,Cytokine gene

polymorphisms in obstructive sleep apnoea/hypopnoea syndrome. 2016

2/ dyplom Rektora WUM za wspoétautorstwo monografii w dwéch tomach pt.
,Pneumonologia — wybrane jednostki chorobowe” TOM 1 i ,Pneumonologia - badania
diagnostyczne i leczenie”. TOM 2, uhonorowane nagrodg zespotowg dydaktyczng | st.

Rektora WUM, 2015

3/ dyplom Rektora WUM za wspétautorstwo monografii pt. ,Pneumonologia i alergologia.
Badania diagnostyczne i postepowanie” oraz ,Pneumonologia i alergologia. Wybrane
jednostki chorobowe” uhonorowane nagroda zespotowa dydaktyczng | st. Rektora WUM,

2011
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4/ nagroda dydaktyczna zespotowa pierwszego stopnia Rektora WUM, za wspé’rautorstwo

ksigzki pt. ,,Choroby uktadu oddechowego w praktyce lekarza opieki podstawowej”.2010

5/ nagroda zespotowa naukowa drugiego stopnia Rektora WUM za cykl prac dotyczacych

przyczyn nadreaktywnosci oskrzeli. 2010

GRANTY

- wykonawca zadan badawczych w ramach projektu finansowanego przez NCN pt.
,Genetyczne uwarunkowania wystepowania hiperlipidemii, nadci$nienia tetniczego, choroby
niedokrwiennej serca i cukrzycy typu 2 u chorych na obturacyjny bezdech podczas snu

(OBPS).

- wykonawca projektu: European Sleep Apnea Database (ESADA), - a collaboration between

Europa sleep centers as part of the COST Action B 26
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