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1. Dane osobowe
Imie¢ i nazwisko: Marcin Paciorek

Adres stuzbowy: Klinika Choréb Zakaznych dla Dorostych,
01-201 Warszawa, ul. Wolska 37.

2. Posiadane dvplomy, stopnie naukowe lub artystvezne

2000 - Dyplom lekarza, I Wydziat Lekarski, Akademia Medyczna w Warszawie (obecnie
Warszawski Uniwersytet Medyczny).

2008 - Stopien doktora nauk medycznych na podstawie rozprawy doktorskiej pt.:
»Obturacyjny Bezdech Podczas Snu u pacjentéw pracujacych w trybie zmianowym™. 1
Wydziat Lekarski. Akademia Medyczna w Warszawie (obecnie Warszawski Uniwersytet
Medyczny). Promotor: prof. dr hab. med. Ryszarda Chazan.

2008 - Tytut lekarza specjalisty w zakresie chorob wewnetrznych.

2014 - Tytut lekarza specjalisty w zakresie chordb zakaznych.

3. Informacja o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych lub

artystycznych.

2000 - 2001: Staz podyplomowy, kliniki Akademii Medycznej w Warszawie

(obecnie Warszawski Uniwersytet Medyczny).

2001 - 2004: asystent w Klinice Choréb Wewnetrznych Pneumonologii i Alergologii
Akademii Medycznej w Warszawie (obecnie Warszawski Uniwersytet Medyczny).

2004-2014: asystent w Oddziale Intensywnej Terapii Wojewddzkiego Szpitala Zakaznego



2014 - do chwili obecnej: adiunkt w Klinice Choréb Zakaznych dla Dorostych,
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (uprzednio — Akademia Medyczna w

Warszawie).

4. Wskazanie osiggni¢cia naukowego wynikajacego z art.16 ust .2, ustawy z dnia
14.03.2003 R.O. stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w
zakresie sztuki (Dz. U. NR 65, POZ 595 ZE ZM).

Tytul osiagniecia naukowego:

Analiza czynnikéw majacych wplyw na rokowanie oraz ocena odrebnosci w
przebiegu klinicznym bakteryjnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych u chorych
z wybranymi zaburzeniami odpornosci oraz w grupie chorych z bakteryjnym
zapaleniem opon moézgowo-rdzeniowych wywolanym patogenami typowo

wystepujgeymi u chorych z zaburzeniami odpornosci .

Cykl 5 publikacji:

1. Paciorek M [autor korespondencyjny], Pihowicz A, Bursa D, Schiontaler Humiecka J,
Kowalska JD, Antosiewicz M, Thompson ME, Skrzat-Wojdacz A, Bednarska A, Horban
A. Prior treatment with non anti-TB antibiotics, and the duration of symptoms have no
effect on diagnostics of tuberculous meningitis. Adv Med Sci. 2017;62(2):374-377.
doi:10.1016/j.advms.2016.11.003 IF 2.064, MNiSzW: 15 pkt

Mo6j wkiad w powstaniu publikacji polegat na: opracowaniu projektu pracy, wyborze
metodyki badani, opracowaniu bazy danych, zbieraniu danych, przeprowadzeniu analizy
statystycznej, interpretacji wynikéw analizy statystycznej, doborze i analizie
pismiennictwa, napisaniu wstgpnej wersji manuskryptu, wykonaniu tabel, prowadzeniu

korespondencji z redakcja, przygotowaniu ostatecznej wersji manuskryptu.



2. Paciorek M [autor korespondencyjny], Bednarska A, Krogulec D, Makowiecki M,
Kowalska JD, Bursa D, Swiderska A, Puta J, Raczynska J, Skrzat-Klapaczynska A,
Zielenkiewicz M, Radkowski M, Laskus T, Horban A. Chronic alcohol abuse affects the
clinical course and outcome of community-acquired bacterial meningitis. Eur J Clin
Microbiol Infect Dis. 2019;38(11):2171-2176. doi:10.1007/s10096-019-03661-5 IF 2.837,
MNiSzW: 100 pkt

Moj wkiad w powstaniu publikacji polegat na: analizie klinicznej wynikéw, opracowaniu
projektu pracy, wyborze metodyki badan, opracowaniu bazy danych, zbieraniu danych,
interpretacji wynikow analizy statystycznej, doborze i analizie pismiennictwa, napisaniu
wstepnej wersji manuskryptu, wykonaniu tabel, prowadzeniu korespondencji z redakcja,

przygotowaniu ostatecznej wersji manuskryptu.

3. Paciorek M [autor korespondencyjny], Bienkowski C, Bednarska A, Kowalczyk M,
Krogulec D, Makowiecki M, Bursa D, Pula J, Raczynska J, Porowski D, Skrzat-
Klapaczynska A, Zielenkiewicz M, Radkowski M, Laskus T, Horban A. The clinical
course and outcome of Listeria monocytogenes meningitis: A retrospective single center

study. Neuro Endocrinol Lett. 2019;40(2):79-84. IF 0.698, MNiSzW: 40 pkt.

M6j wkiad w powstaniu publikacji polegat na: opracowaniu projektu pracy, wyborze
metodyki badan, opracowaniu bazy danych, zbieraniu danych, interpretacji wynikéw
analizy statystycznej, doborze i analizie pi$miennictwa, napisaniu wstgpnej wersji
manuskryptu, wykonaniu tabel, prowadzeniu korespondencji z redakcjg, przygotowaniu

ostatecznej wersji manuskryptu.

4. Paciorek M [autor korespondencyjny], Bednarska A, Krogulec D, Makowiecki M,
Kowalska JD , Bursa D, Swiderska A, Puta J, Raczyniska J, Skrzat- Klapaczyniska A,
Radkowski M, Laskus T, Demkow U, Horban A. Clinical Course and Outcome of
Community-Acquired Bacterial Meningitis in Cancer Patients. 4dv Exp Med Biol.
2020;1251:49-56. IF 2,126, MNiSzW: 5 pkt.
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Moj wkiad w powstaniu publikacji polegat na: opracowaniu projektu pracy, wyborze
metodyki badan, opracowaniu bazy danych, zbieraniu danych, interpretacji wynikow
analizy statystycznej, doborze i analizie piSmiennictwa, napisaniu wstepnej wersji
manuskryptu, wykonaniu tabel, prowadzeniu korespondencji z redakcjg, przygotowaniu

ostatecznej wersji manuskryptu.

5. Paciorek M [autor korespondencyjny], Bienkowski C, Krogulec D, Bednarska A,
Kowalczyk M, Makowiecki M, Bursa D, Skrzat-Klapaczyfiska A, Perlejewski K
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Radkowski M, Laskus T, Horban A. Differences and similarities in clinical manifestations

of Listeria monocytogenes and Mycobacterium tuberculosis meningitis. Przegl Epidemiol
2020;74(2): 326-335. IF 0, MNiSzW: 40 pkt

M6j wkiad w powstaniu publikacji polegat na: opracowaniu projektu pracy, wyborze
metodyki badan, opracowaniu bazy danych, zbieraniu danych, interpretacji wynikéw
analizy statystycznej, doborze i analizie pi$miennictwa, napisaniu wstepnej wersji
manuskryptu, wykonaniu tabel, prowadzeniu korespondencji z redakcja, przygotowaniu

ostateczne] wersji manuskryptu.

Sumaryczny Impact Factor (IF) cyklu publikacji: 8.101.
Sumaryczna ilos¢ punktow MNiSzW cyklu publikacji: 200.

Oméwienie cyklu publikacji wehodzacych w sklad osiagniecia naukowego
Wprowadzenie, cel wykonanych badan i ich uzasadnienie.

Bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych (BZOMR) to zakazenie
osrodkowego uktadu nerwowego z towarzyszaca reakcja zapalng, ktéra obejmuje opony
mozgowe, przestrzen podpajeczyndéwkows, tkanke mozgows. Zajecie procesem
chorobowym mézgowia powoduje objawy takie jak: zaburzenia §wiadomosci, drgawki,
porazenia nerwéw czaszkowych i obwodowych. Reakcja immunologiczna indukowana
przez obecno$c bakterii zwigksza przepuszczalnosé bariery krew — mézg, infiltracja $ciany

tetnic przez komérki zapalne wywotuje zapalenie naczyn (vasculitis), zakrzepice,
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niedokrwienie mdzgu. W razie niekorzystnego przebiegu choroby dochodzi do
naczyniowego i cytotoksycznego obrzeku moézgu, wzrostu cisnienia srodczaszkowego oraz
wgtobienia mézgu. Bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych jest wige stanem
zagrozenia zycia, wymagajacym pilnej interwencji medycznej, a opéznienie w rozpoczeciu
skutecznej antybiotykoterapii oraz leczenia wspomagajacego moga prowadzi¢ do wzrostu
$miertelnosci oraz zwigkszonego ryzyka nieodwracalnych nastgpstw neurologicznych.

Zalecane wdrozenie skutecznej antybiotykoterapii empirycznej w ciggu pierwszej
godziny od momentu kontaktu pacjenta z opieka medyczng, podyktowane udowodnionym
wptywem na rokowanie, jest czgsto trudnym wyzwaniem diagnostyczno - terapeutycznym.
Prowadzenie badan naukowych u pacjentéw z BZOMR jest utrudnione miedzy innymi z
powodow bioetycznych: jest to choroba, ktdra ze wzgledu na duze ryzyko spowodowania
zgonu lub powaznych powiktan obliguje do jak najszybszego rozpoczecia terapii co
powoduje, ze ilos¢ publikacji dotyczacych BZOMR jest relatywnie nieduza. Na pilng
potrzebg kolejnych analiz dotyczacych tej tematyki zwracajg uwage miedzy innymi
autorzy aktualnych europejskich wytycznych dotyczacych diagnostyki i leczenia chorych z
pozaszpitalnym BZOMR. Dodatkowa przyczyna utrudniajacg analizy jest wzglednie
niewielka czgstos¢ wystgpowania BZOMR w populacji, dotyczy to w szczegdlnosci
zakazen wywotanych nietypows flora bakteryjna.

Charakterystyka chorych z pozaszpitalnym BZOMR zmienia si¢ nieustannie:
wynika to ze starzenia si¢ populacji, zwigkszania si¢ liczby pacjentéw z zaburzeniami
odpornosci wywotanym zastosowanym leczeniem immunosupresyjnym lub schorzeniami
wspotistniejacymi uposledzajacymi dziatanie uktadu odpornosciowego takimi jak:
nowotwory, cukrzyca, choroby autoimmunologiczne. Powszechnie stosowane w opiece
ambulatoryjnej antybiotyki o szerokim spektrum dzialania oraz szczepienia modyfikuja z
kolei spektrum patogenéw wywotujacych BZOMR. Podeszly wiek, stosowane leczenie
immunomodulujace, obecnos¢ choréb wspobtistniejacych wywiera wptyw na odpowiedz
immunologiczng na zakazenie, a to z kolei zaburza obraz prezentowanych objawéw
klinicznych, czgsto czyniac jej mniej typowymi. Podobnie niestandardowe moga mieé
rowniez wyniki badan laboratoryjnych krwi i ptynu mézgowo-rdzeniowego, ktére moga
by¢ dodatkowo modulowane przez rozpoczete ambulatoryjnie leczenie etiotropowe. U
chorych z tej grupy szersze jest spektrum prawdopodobnych czynnikéw etiologicznych
BZOMR i podejmujac decyzje terapeutyczne jako przyczyne zakazenia nalezy braé pod
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uwage patogeny rzadko wystepujace wsrdd pozostatych chorych takie jak: Listeria
monocytogenes, Mycobacterium tuberculosis, czy nietypowa flora Gram ujemna.

Rozpoznanie bakteryjnego zapalenia opon mézgowo rdzeniowych opiera si¢ na
badaniu ogélnym ptynu mézgowo-rdzeniowego (pmr) oraz ocenie preparatow
bezposrednich, posiewach oraz badaniach molekularnych krwi oraz ptynu mézgowo-
rdzeniowego. Ze wzgledu na czas oczekiwania na wyniki diagnostyki mikrobiologicznej
wybor wstgpnej antybiotykoterapii opiera si¢ na obrazie klinicznym, wynikach badan
laboratoryjnych z krwi oraz wyniku badania ogélnego ptynu mézgowo-rdzeniowego i to
na podstawie wiasnie tych dostgpnych poczatkowo danych bazujg tak istotnie wplywajace
na rokowanie decyzje terapeutyczne.

Celem cyklu publikacji byto znalezienie réznic w obrazie klinicznym, czestosci
wystepowania chorob wspéitowarzyszacych, charakterystycznych odchylefi w badaniach
laboratoryjnych krwi i ptynu mézgowo-rdzeniowego u chorych z BZOMR wywotanym
nietypows florg bakteryjna wymagajaca specyficznego leczenia. Ze wzgledu na duza
szacowang zapadalnos¢ w populacji polskiej na zesp6t zaleznosci alkoholowej oraz
wysokg czgstos¢ wystgpowania tego zespotu wsrdd chorych z pozaszpitalnym BZOMR
zwrocono szczegdlng uwage na te grupe pacjentdw. Analizowano réwniez odrebnosci w
obrazie klinicznym pacjentéw ze wspottowarzyszacg chorobg nowotworowa. Badania
prowadzono w referencyjnym osrodku klinicznym, ktéry cechuje sie unikalnie duza liczba
chorych hospitalizowanych z powodu BZOMR.

W pierwszej pracy wchodzacej w skiad cyklu oceniano wptyw zastosowanej
wczesniej, z zatozenia nie tuberkulostatycznej antybiotykoterapii empirycznej oraz czasu
jaki uptynat od wystapienia pierwszych objawéw choroby do momentu hospitalizacji na
wyniki badan mikrobiologicznych, prezentacje kliniczng oraz wyniki badania ogélnego
plynu mézgowo-rdzeniowego u chorych z gruzliczym zapaleniem opon mézgowo-
rdzeniowych.

W kolejnej publikacji oceniano wptyw wystepowania zaleznosci alkoholowej na
manifestacj¢ kliniczna oraz rokowanie chorych z BZOMR.

Odrgbnosci w objawach choroby oraz rokowanie u chorych z listerioza

osrodkowego uktadu nerwowego byly temat nastepnego artykuhu.



W kolejnej publikacji poszukiwano réznic w manifestacji klinicznej u chorych z BZOMR i
wspotwystepujacymi chorobami nowotworowymi oraz chorych z BZOMR bez wykrytych
zaburzen odpornosci.

Cykl publikacji koniczy praca analizujaca réznice i podobiernistwa chorych z
listeriozowym i gruzliczym zapaleniem opon mézgowo-rdzeniowym oraz poréwnujaca te

grupy chorych do pacjentéw z BZOMR o innej etiologii.
Omoéwienie poszczegdlnych prac wechodzacych w sktad cyklu 5 publikacji

Publikacja 1.

Prior treatment with non anti-TB antibiotics, and the duration of symptoms have no effect

on diagnostics of tuberculous meningitis.

Gruzlicze zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych i mézgu (GZOMR) jest rzadko
wystepujgcg manifestacja gruzlicy, ale charakteryzuje si¢ wysoka $miertelnoscia oraz
duzym ryzykiem trwatych powiktan neurologicznych. Zapadalnosé na GZOMR w Polsce
Jest niska, rejestrowanych jest kilkanascie przypadkéw w ciagu roku. Bardzo niski i nizszy
w porownaniu do wynikéw badan populacyjnych w innych krajach jest procentowy udziat
GZOMR we wszystkich przypadkach gruzlicy w Polsce (okoto 0,2%), moze to $wiadczyé
0 obnizonej rozpoznawalnosci GZOMR w populacji polskiej, co moze byé zwigzane z
pomijaniem GZOMR w diagnostyce réznicowej zapalen osrodkowego uktadu nerwowego.

Diagnostyka mikrobiologiczna zapalenia oun o etiologii Mycobacterium
tuberculosis wymaga zastosowania specyficznych technik barwienia oraz hodowli,
dostepnos¢ testéw molekularnych jest ograniczona, czutos¢ badania preparatu
bezposredniego jest niska, a czas oczekiwania na wynik posiewéw wydhizony.

Znaczna czg$¢ chorych z GZOMR otrzymuje antybiotykoterapie empiryczng z
powodu podejrzenia ropnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych czy zapalenia phuc.
Najczgsciej stosowanymi lekami sg antybiotyki B laktamowe, ktére moga wykazywaé
rowniez ograniczone dziatanie tuberkulostatyczne. Zastosowanie takiej terapii moze
utrudnia¢ diagnostykg wptywajgc na czutos¢ badan mikrobiologicznych, wyniki analizy
badania ogélnego ptynu mézgowo-rdzeniowego oraz manifestacje kliniczna, dajac

przejsciowe efekty terapeutyczne.



Celem pracy byta ocena wptywu antybiotykoterapii empirycznej zastosowanej z
powodu podejrzenia ropnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych lub nie gruzliczej
infekcji bakteryjnej o innej lokalizacji oraz czasu trwania objawdw klinicznych przed
wykonaniem diagnostycznego naktucia ledzwiowego na wyniki badan mikrobiologicznych
oraz badania biochemicznego ptynu mézgowo-rdzeniowego.

W omawianej pracy analizie poddano 68 chorych z GZOMR w tym 55 pacjentow z
potwierdzeniem mikrobiologicznym, co biorgc pod uwage zapadalnosé¢ na GZOMR w
Polsce jest grupg wyjatkowo liczna. Wigkszos¢ analizowanych pacjentéw miata choroby
wspotistniejgce mogace powodowac zaburzenia odpornosci w tym alkoholizm (jako
najczesciej wspoétistniejaea), zakazenie HIV, cukrzyce, chorobe nowotworowa.
Empiryczng antybiotykoterapig¢ z powodu podejrzenia innej niz gruzlicza infekcji
bakteryjnej przed wykonaniem nakiucia ledZwiowego otrzymato 65% chorych.

Nie wykazano statystycznie istotnych réznic w analizie wynikéw badania
biochemicznego, cytozie oraz procentowym udziale granulocytéw w plynie mézgowo-
rdzeniowym pomigdzy grupg chorych z potwierdzonym mikrobiologicznie GZOMR, ktéra
otrzymywata i nie otrzymywata antybiotykoterapii empirycznej, nie wykazano réwniez
zaleznos$ci wynikéw ptynu mézgowo-rdzeniowego od czasu trwania objaw6w przed
wykonaniem diagnostycznego nakhucia ledzwiowego.

Potwierdzenie mikrobiologiczne gruzlicy oun udato sie uzyskaé u 80% badanych
chorych. Najwigcej wynikéw dodatnich uzyskano przy uzyciu technik molekularnych,
poszukujgcych materiatu genetycznego Mycobacterium tuberculosis co biorac pod uwage
bardzo wysoka specyficznos¢ tych metod wskazuje na wysoko$é wartosé takich testow w
diagnostyce gruzlicy oun. Nie wykazano istotnych statystycznie réznic w wynikach badan
mikrobiologicznych (PCR, posiew, preparat bezposredni) w zaleznosci od czasu trwania

objawoOw oraz stosowania antybiotykoterapii empiryczne;.

Implikacje przeprowadzonego badania:

W przeprowadzonym badaniu stwierdzono, ze wiekszo$¢ chorych z gruzliczym
zapaleniem opon mézgowo-rdzeniowych to pacjenci z obnizong odpornosdcia wérdd
ktérych najliczniejszg grupg stanowili chorzy z zespotem zaleznosci alkoholowe;.

Dajace szybkie wyniki testy molekularne sa skuteczna metoda diagnostyczna, a na

wyniki tych testéw nie ma wptywu stosowana wczeéniej antybiotykoterapia empiryczna
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oraz czas trwania objawéw do momentu wykonania diagnostycznego naklucia

ledzwiowego.

Publikacja 2.
Chronic alcohol abuse affects the clinical course and outcome of community-acquired

bacterial meningitis.

Przewlekte naduzywanie alkoholu ma wieloaspektowy negatywny wplyw na
odpowiedZ immunologiczna, co powoduje wigksza zapadalno$¢ oséb naduzywajacych
alkoholu na choroby o etiologii bakteryjnej oraz zwiekszone ryzyko powiklan
wynikajacych z zachorowania. Populacja polska charakteryzuje sie wysokim i rosngcym
rocznym spozyciem alkoholu przypadajacym na jednego mieszkarnica w ciggu roku.

Celem pracy byta ocena wptywu przewlektego naduzywania alkoholu na przebieg
kliniczny, etiologi¢ i rokowanie u chorych na pozaszpitalne bakteryjne zapalenie opon
mézgowo-rdzeniowych (BZOMR).

Analizie poddano duza, biorac pod uwage zapadalno$¢ na BZOMR w Polsce, 340
osobowg grupe chorych. Badano dane uzyskane z wywiadow, nieprawidtowosci w badaniu
przedmiotowym, odchylenia w badaniu ogélnym ptynu mézgowo-rdzeniowego oraz
laboratoryjnych badaniach krwi, wyniki badan mikrobiologicznych. Stosowano
wystandaryzowane metody oceny stanu klinicznego w momencie przyjecia chorego do
szpitala (skala SOFA — Sepsis -related Organ Failure Assessment score) oraz wynikow
leczenia w chwili zakoriczenia hospitalizacji ( skala GOS: Glasgow Outcome Score). W
celu wyodrgbnienia czynnikéw niezaleznie powigzanych z naduzywaniem alkoholu oraz
majgcych niezalezny wptyw na rokowanie uzyto analizy wieloczynnikowej regresji
logistyczne;j.

Pacjenci naduzywajacy alkohol stanowili 13% analizowanych chorych z
pozaszpitalnym BZOMR czyli wyraznie wiecej w poréwnaniu do szacowanej czestosci
naduzywania alkoholu w polskiej populacji 0séb dorostych (2%).

Wykazano kilka istotnych statystycznie réznic w manifestacji klinicznej choroby.
U chorych naduzywajacych alkoholu czesciej wystepowaty drgawki (p<0,001), rzadziej
bdl gtowy (p<0,001) oraz nudnosci i wymioty (p=0,005), wyzsze bylo stgzenie d-dimeréw



w surowicy (p=0,013) oraz nizszy poziom glukozy w ptynie mézgowo rdzeniowym
(p=0,025) w poréwnaniu do chorych z BZOMR nie naduzywajacych alkoholu.

Ponadto chorzy z BZOMR naduzywajacy alkoholu mieli mniejszg ilos¢ punktow
w skali Glasgow Coma Scale (GCS) (p<0,001) oraz wigksza liczbe punktéw w skali SOFA
w momencie przyjecia do szpitala (p=0,002).

Dodatkowo za pomocg analizy wielokrotnej regresji logistycznej wykazano, ze
wystapienie drgawek (OR 4,58, 95% CI 1,065-19,706, p=0,041) oraz nizsza liczba
punktéw w GCS (OR 0,716, 95% CI 0,523-0,980, p=0,036) sg czynnikami niezaleznie
powigzanymi z naduzywaniem alkoholu u chorych z pozaszpitalnym BZOMR. Wykazano
réwniez, ze naduzywanie alkoholu (95% CI -1,209 - -0,063, p=0,031), wyzsze stezenie
mocznika w surowicy (95% CI -0,095 - -0,009, p=0,018), oraz nizsza liczba punktow w
GCS (95% CI 0,061 - 0,226, p=0,001) sa zmiennymi niezaleznie wptywajacymi na gorsze
rokowanie mierzone za pomocg GOS.

Stwierdzony u alkoholikéw nizszy poziom glukozy w ptynie mézgowo-rdzeniowym jest
wykazanym w innych pracach czynnikiem niekorzystnym rokowniczo. Wyzsze stezenie d-
dimeréw moze by¢ z kolei rezultatem przewleklej aktywacji uktadu krzepnigcia
wywotanym stresem oksydacyjnym spowodowanym przewleklg intoksykacja etanolem.
Co cickawe nie wykazano rdoznic w czegstosci wystepowania czynnikéw etiologicznych
wywotujagcych BZOMR, a nawet, co bylo zaskoczeniem, wykazano rzadsze, chociaz
nieistotne statystycznie (p=0,094) wystepowanie zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych o
ctiologii Listeria monocytogenes u chorych bez zespohu zaleznosci alkoholowej. Ten
trudny do wytlumaczenia wynik byt jedna z inspiracji do przeprowadzenia kolejnego
badania z cyklu prac i moze by¢ spowodowany innymi nawykami zywieniowymi (do
zakazenia Listeria monocytogenes dochodzi poprzez skazong zywnos¢) lub rzadszym
wystgpowaniem u chorych z ZZA choréb wspéttowarzyszacych silniej predysponujacych

do listeriozowego zapalenia oun.

Implikacje przeprowadzonego badania:

Rzadsze wystgpowanie objawéw typowych dla BZOMR: bélu gtowy, nudnosci i

wymiotéw u chorych naduzywajacych alkoholu moze utrudni¢ wstepne rozpoznanie

choroby
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Jednoczesnie wykazano ze w grupie chorych z BZOMR udzial osob
naduzywajacych alkoholu jest znacznie wigkszy w poréwnaniu do szacowanego udziatu tej
grupy w polskiej populacji dorostych, co podkresla szczegdlng wage uwzglednienia
mozliwosci wystapienia BZOMR u takich oséb.

Znalezione odrgbnosci w obrazie klinicznym oraz wynikach badan laboratoryjnych
krwi 1 plynu moézgowo-rdzeniowego moga ulatwi¢ identyfikacje grupy chorych
naduzywajacych alkoholu wérdd pacjentéw z BZOMR.

Jest to szczegolnie istotne, gdyz ze wzgledu na gorsze rokowanie chorzy z BZOMR

naduzywajacy alkoholu moga wymagaé szczegdlnie intensywnego leczenia i

monitorowania.

Publikacja 3.

The clinical course and outcome of Listeria monocytogenes meningitis: A retrospective

single center study.

Cefalosporyny III generacji to antybiotyki o szerokim spektrum dziatania i dobrej
penetracji przez barier¢ krew mozg bedace kluczowym elementem wstgpnego leczenia
empirycznego u chorych z pozaszpitalnym bakteryjnym zapaleniem opon mézgowo-
rdzeniowych (BZOMR). W zwiazku z opornoscia bakterii Listeria monocytogenes na te
antybiotyki niezwykle istotne jest wyodrebnienie z grupy chorych zBZOMR, pacjentow
kt6rzy majg zwigkszone ryzyko wystgpowania tego czynnika etiologicznego.

Roczna zapadalnosé na listeriozg w Polsce jest niewielka i wynosi okoto
0,32/100000, jednak ze wzgledu na sktonnos¢ do zajmowania osrodkowego uktadu
nerwowego (OUN) listeriozowe zapalenie opon — mézgowo-rdzeniowych (LZOMR)
stanowito az okoto jedng trzecia wszystkich przypadkéw listeriozy zgtaszanych w Polsce.

Cechg charakterystyczng LZOMR jest migdzy innymi nizsza, w poréwnaniu do
innych czgstych patogenéw wywotujacych BZOMR czuto$é mikroskopii bezposredniej
oraz dtuzszy czas hodowli co dodatkowo zwigksza znaczenie oceny ryzyka wystapienia
zakazenia tym patogenem przed uzyskaniem wynikéw badaf mikrobiologicznych.

Celem pracy byto okreslenie odchylefi w badaniu fizykalnym, informacji
uzyskanych z wywiadéw, odchylen w badaniach laboratoryjnych ptynu mézgowo-

rdzeniowego i surowicy oraz zidentyfikowanie choréb wspStwystepujacych, ktdre
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zwigkszatyby prawdopodobienstwo wystapienia LZOMR. W celu wyodrebnienia
czynnikéw niezaleznie powigzanych z wystgpieniem LZOMR uzyto wieloczynnikowej
regresji logistyczne;j.

Przeprowadzona analiza wykazata, ze chorzy LZOMR w poréwnaniu do
pozostatych chorych z BZOMR byli starsi (p=0,016), czesciej otrzymywali leczenie
immunosupresyjne (p<0,001), czgsciej mieli rozpoznana chorobe nowotworows (p=0,045)
lub jakiejkolwiek zaburzenia odpornosei (p=0,016). Nie stwierdzono istotnych réznic w
czegstosci wystgpowania odchylen w badaniu fizykalnym oraz zgtaszanych objawo6w.

Poréwnanie wynikéw badan laboratoryjnych réwniez wykazalo statystycznie
istotne réznice, chorzy z LZOMR mieli nizsze stezenie biatka C-reaktywnego (CRP)
(p=0,019) i prokalcytoniny (PCT) (p=0,003) w surowicy, nizsza liczbe leukocytéw (WBC)
w morfologii krwi obwodowej (p<0,001) oraz nizsza cytoze w ptynie mézgowo-
rdzeniowym (p<0,001). Wykonana analiza wielokrotnej regresji logistycznej wykazata, ze
Jedynie stosowanie leczenia immunosupresyjnego przed zachorowaniem na pozaszpitalne
BZOMR jest czynnikiem niezaleznie zwigkszajacym prawdopodobienstwo wystapienia
zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych o etiologii Listeria monocytogenes (OR 8,723,
95% CI 1,407 - 64,336, p=0,024). Terapia immunosupresyjna byta stosowana az u 46%
chorych z LZOMR i byta najczesciej wystepujacym czynnikiem zaburzajacym odpornosé
w tej grupie pacjentéw. Stosowane leczenie immunosupresyjne moglto mieé¢ réwniez
wptyw na wykazane nizsze stgzenia parametréw stanu zapalnego (CRP, PCT, WBC) w

surowicy oraz nizsza cytozg¢ w ptynie mézgowo-rdzeniowym.

Implikacje przeprowadzonego badania:

Przeprowadzone badanie wykazato réznice moggce utatwié wezesne
wyodrgbnienie chorych z LZOMR z grupy pacjentéw z pozaszpitalnym bakteryjnym
zapaleniem opon mézgowo-rdzeniowych. Stwierdzony u pacjentéw z LZOMR mniej
nasilony wzrost wykfadnikéw stanu zapalnego we krwi oraz w ptynie mézgowo-
rdzeniowym moze mie¢ istotne znaczenie w podejmowaniu decyzji dotyczacych dalszego
postgpowania, poniewaz informacje o tych wynikach sa dostepne we weczesnym momencie
diagnostyki i jest to szczegdlnie istotne z powodu braku réznic w czestosci zglaszanych

objawdw oraz odchylen w badaniu fizykalnym u chorych z LZOMR.
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Wykazana wysoka predyspozycja (OR 8,7) chorych z BZOMR otrzymujacych
leczenie immunosupresyjne do wystapienia listeriozowego zapalenia opon mézgowo-
rdzeniowych wskazuje na koniecznos$é uwzglednienia tego czynnika etiologicznego w
momencie rozpoczynania antybiotykoterapii empirycznej, co moze mie¢ decydujace

znaczenie dla wynikdw leczenia tych chorych.

Publikacja 4.

Clinical Course and Outcome of Community-Acquired Bacterial Meningitis in Cancer

Patients.

Kolejna praca z cyklu odpowiada na pytanie o odrgbnosci kliniczne w przebiegu
BZOMR u pacjentéw z chorobami nowotworowymi. Zaburzenia czynnosci uktadu
immunologicznego u chorych z nowotworami moze mie¢ wieloczynnikowe podtoze i byé
wywotane zaréwno choroba podstawowa jak i zastosowanym leczeniem co z kolei moze
mie¢ wptyw na prezentacjg kliniczng tych chorych. Nietypowy dla BZOMR obraz choroby
moze utrudnia¢ rozpoznanie i opézniaé rozpoczecie terapii co biorac pod uwage
wspdtistniejace zaburzenia odpornoscei jest szczegélnie istotne w tej grupie chorych.
[stotng kwestig mogaca mie¢ wazne implikacje praktyczne jest rowniez udziat czynnikéw
etiologicznych wywotujacych BZOMR w tej grupie pacjentow.

W grupie badanej znalezli si¢ zaré6wno chorzy z guzami litymi jak i nowotworami
uktadu krwiotwérczego, ze wzgledu na mozliwosé istotnego wptywu na prezentacje
kliniczng z grupy badanej wykluczono pacjentéw z nowotworami zlokalizowanymi w
osrodkowym uktadzie nerwowym, z zakazeniami szpitalnymi oraz po operacjach
neurochirurgicznych. Grupe chorych z BZOMR i wspétistniejaca choroba nowotworowa
poréwnywano do pacjentéw z pozaszpitalnym BZOMR, u ktérych nie wykryto czynnikéw
mogace powodowa¢ immunosupresje. Wszyscy chorzy zakwalifikowani do badania mieli
wykonane naktucie lgdZwiowe, a w uzyskanym ptynie mézgowo-rdzeniowym oceniano
cytozg z rozmazem, parametry biochemiczne, wykonywano mikrobiologiczne badanie
bezposrednie oraz posiew. Oceniano czestosé wystgpowania odchyleri w badaniu
fizykalnym oraz zgtaszanych dolegliwosci. Odrebnie analizowano obecnosé dwéch z
czterech klasycznych objawéw BZOMR (bdl glowy, goraczka, objawy oponowe,

zaburzenia swiadomosci), ktérych obecno$é cechuje sie wysoka czutoscia w
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rozpoznawaniu BZOMR i wchodzi w sktad standardu postgpowania diagnostycznego.
Ponadto porownywano: wyniki badan laboratoryjnych z krwi, stan kliniczny w momencie
przyjecia do szpitalna oceniany na podstawie skali SOFA oraz wyniki leczenia. Celem
wyodrebnienia zmiennych niezaleznie powiazanych z wystgpowaniem choroby
nowotworowej u chorych z pozaszpitalnym BZOMR oraz niezaleznie wptywajacych na
rokowanie do analizy statystycznej uzyto wieloczynnikowej regresji logistyczne;j.

Przeprowadzona analiza wynikéw wykazata istotne réznice w czgstosci
wystgpowania objawéw charakterystycznych dla BZOMR. Stwierdzono, ze u chorych z
BZOMR i wspétistniejaca choroba nowotworows istotnie rzadziej w poréwnaniu do grupy
bez choroby nowotworowej (64% vs 83%, p=0.033) wystepowaty dwa z czterech
objawéw: bdl glowy, goraczka, objawy oponowe, zaburzenia $wiadomosci. Obecnosé
dwdch z czterech wymienionych objawdw jest jednym z kluczowych nieprawidtowosci w
obrazie klinicznym majacych sugerowa¢ mozliwosé bakteryjnego zapalenia opon
moézgowo-rdzeniowych. Spetnienie tego kryterium jest brane pod uwage podczas ustalania
wskazan do wykonania diagnostycznego naklucia ledzwiowego, kluczowego do
ostatecznego rozpoznania BZOMR oraz przy podejmowaniu decyzji o wdrozeniu
antybiotyki empirycznej. Natomiast objawem, ktory wystgpowal czesciej w grupie
pacjentow ze wspotistniejgca choroba nowotworowa byly drgawki (25% vs 8%, p=0,019).
Pacjenci ze wspoélistniejaca chorobg nowotworowa mieli wyzszy wynik w skali SOFA
podczas przyjecia do szpitala w poréwnaniu do grupy kontrolnej (p=0,046), ponadto
wykazano, ze byli oni starsi (p<0,001) oraz mieli wyzsza $miertelnos¢ zwigzang z
hospitalizacja z powodu BZOMR (p=0,025). Co ciekawe, nie wykazano rdéznic w
czgstosci wystgpowania czynnikéw etiologicznych pomigdzy grupami, a jedyng réznicg w
wynikach badan laboratoryjnych z krwi i ptynu mézgowo-rdzeniowego byta nizsza liczba
leukocytéw w morfologii krwi obwodowej u pacjentéw ze wspdtwystepujaca choroba
nowotworowg (p=0,016).

Przeprowadzona analiza wielokrotnej regresji logistycznej wykazala, ze
czynnikami niezaleznie powigzanymi ze wspotwystepowaniem choroby nowotworowej u
chorych z pozaszpitalnym BZOMR byta nizsza liczba leukocytéw w morfologii krwi
obwodowej (OR 0,89, 95% CI 0,82 — 0,96; p=0,007) oraz starszy wiek (OR 1,06, 95% CI

1,03 — 1,10; p=0,001), natomiast czynnikiem niezaleznie zwigkszajacym ryzyko zgonu
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podczas hospitalizacji u wszystkich analizowanych chorych z BZOMR byt nizszy wynik
punktacji GCS w momencie przyjecia do szpitala (OR 0,72, 95% CI 0,57 - 0,89; p=0,003).

Implikacje przeprowadzonego badania:

Badanie wykazato odrgbnosci w obrazie klinicznym chorych z BZOMR i chorobg
nowotworowa - czgstsze wystgpowanie drgawek oraz rzadsze wystepowanie jednego z
klinicznych kryteriow diagnostycznych BZOMR: obecnosci dwdch z czterech objawow:
bdl glowy, gorgczka, objawy oponowe, zaburzenia swiadomosci. Nie spetnienie tego
kryterium przez chorego ze wspdtistniejaca chorobg nowotworowsa nie powinno
upowaznia¢ do wykluczenia BZOMR, zaniechania dalszej diagnostyki idgcej w tym

kierunku i odstapienia od leczenia empirycznego w tej grupie chorych.

Publikacja 5.

Differences and similarities in clinical manifestations of Listeria monocytogenes and

Tuberculous meningitis.

Zarowno Listeria monocytogenes jak i Mycobacterium tuberculosis s3
fakultatywnymi patogenami wewnatrzkomdrkowymi, przez co zakazenia przez nie
wywotane moga mie¢ podobny obraz kliniczny. Ponadto oba te czynniki etiologiczne
powinny by¢ brane pod uwage w diagnostyce réznicowej u pacjentéw z niedoborami
odpornosci. Pomimo podobienstw w obrazie klinicznym infekcji wywolanych przez te
wewnatrzkomdrkowe bakterie, zakazenia te wymagaja innego leczenia przyczynowego, a
odpowiednio szybkie wdrozenie leczenia tuberkulostatycznego w przypadku
Mycobacterium tuberculosis, czy ampicyliny w przypadkéw chorych z zakazeniem
Listeria monocytogenes w oczekiwaniu na wyniki diagnostyki mikrobiologicznej ma
decydujgcy wptyw na rokowanie w tych grupach pacjentow.

Diagnostyka w obu przypadkach moze by¢ trudna, szczeglnie na poczatkowych
etapach, poniewaz wynik oceny preparatu bezposredniego oglagdanego pod mikroskopem
ma stosunkowo niskg czutos¢, z kolei posiewy sa czasochtonne, a metody genetyczne nie
sg powszechnie stosowane. Te trudnosci diagnostyczne moga przyczynié sie do zbyt

péznego wdrozenia antybiotykoterapii celowane;.
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Celem badania bylo znalezienie roznic w obrazie klinicznym, znalezienie czynnikéw
predysponujacych do wystapienia listeriozowego zapalenia opon mdzgowo rdzeniowych
(LZOMR) i gruzliczego zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych (GZOMR). Ponadto
oceniono rowniez wyniki leczenia za pomoca Glasgow Outcome Score (GOS) oraz
przydatnos¢ wskaznika Thwaitesa (TI), ktéry jest narzedziem diagnostycznym opartym na
punktacji wykorzystujacej objawy oraz wyniki badan laboratoryjnych i stuzy do
roznicowania bakteryjnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych (BZOMR) i GZOMR.
Zgodnie z aktualnym stanem wiedzy, jest to pierwsze badanie podejmujace prébe

poréwnania pacjentow z LZOMR do chorych z GZOMR.

W analizie statystycznej zastosowano test Kruskala-Willisa do sprawdzenia
wystgpowania réznic migdzy trzema grupami pacjentéw z: LZOMR, GZOMR i BZOMR o
etiologii nie gruzliczej i nie listeriozowej (nGnLZOMR). W momencie wystgpowania

istotnych statystycznie réznic miedzy trzema grupami szukano réznic w sparowanych

grupach.

Ostateczna analiza objeta duzg liczaca 402 grupe pacjentéw z BZOMR, w ktorej
chorzy z LZOMR stanowili 7% natomiast pacjenci z GZOMR 5,7%. Wykazano, ze
hemipareza (p=0,005) i afazja (p=0,003) byty objawami klinicznymi istotnie réznigcymi
si¢ czestoscig wystgpowania migdzy trzema grupami (LZOMR vs GZOMR vs
nGnLZOMR), w poréwnaniu wykonanym w grupach sparowanych stwierdzono, ze
nieprawidfowodci te czgsciej wystgpuja tylko u pacjentéw z GZOMR w poréwnaniu do
nGnLZOMR: hemipareza (p=0,008), afazja (p=0,003). Analiza wynikéw badan krwi
wykazata, ze parametry zapalne: liczba leukocytéw w krwi obwodowej (WBC) (p<0,001),
stezenie biatka C-reaktywnego (CRP) (p<0,001) i prokalcytoniny (PCT) (p<0,001) réznity
si¢ miedzy trzema grupami. WBC i stezenie CRP bylo nizsze w grupie GZOMR w
poréwnaniu z LZOMR (p=0,035 i p<0,001) i nGnLZOMR (p<0,001 i p<0,001), natomiast
PCT nizsze w grupie GZOMR w poréwnaniu do pacjentéw z nGnLZOMR (p<0,001).
Nizsze CRP i WBC u chorych z LZOMR mozna powigzaé ze wspolistniejacymi
zaburzeniami odpornodci, ktéry w naszej analizie okazate sie czestsze u tych pacjentéw w
poréwnaniu z grupg nGnLZOMR (0,015). Nie wykazano istotnych réznic miedzy LZOMR
i GZOMR w wynikach PMR, dlatego rozréznienie tych dwéch grup na podstawie tego
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istotnego badania diagnostycznego moze by¢ problematyczne. W grupie chorych z

GZOMR w porownaniu do LZOMR czestsze byto wystepowanie wodogltowia (p=0,01).

Pacjenci z GZOMR mieli dluzszy czas trwania objawéw przed przyjeciem do
szpitala (p=0,001) i uzyskali nizsza punktacj¢ w skali Thwaitesa (p<0,001) w poréwnaniu
do chorych z LZOMR. Jednakze mimo tego, ze w naszym badaniu u wszystkich chorych z
GZOMR stwierdzono liczbg¢ punktéw spemiajgcych kryteria uprawdopodabniajace
GZOMR, to kryteria takie spetniato réwniez 43,5% chorych z LZOMR co wskazuje na

bardzo niska swoisto$¢ TI jako parametru roznicujacego te grupy chorych.

Implikacje przeprowadzonego badania:

Przeprowadzone badanie wykazato, ze u chorych z GZOMR w poréwnaniu do
pacjentéw z LZOMR czesciej wystepuje wodogtowie, ponadto, pacjenci z GZOMR majg
nizsze stezenia wykladnikéw stanu zapalnego w surowicy oraz dluzszy czas trwania
objawdéw przed hospitalizacja. Wykazane rdznice moga byé pomocne we wezesnej
diagnostyce réznicowej tych grup chorych co moze mie¢ wpltyw na zastosowane leczenie i
rokowanie. Nie wykazano przydatnosci wyniku TI we wczesnym odréznieniu pacjentéw z
GZOMR od pacjentéow z LZOMR oraz réznic w wynikach badania ptynu mézgowo-

rdzeniowego.

5. Analiza bibliometryczna dorobku naukowego.

Lacznie z przedstawionymi publikacjami wchodzacymi w skiad osiagnigcia naukowego
Jjestem wspétautorem 20 petnotekstowych prac oryginalnych (w tym 13 z IF), 1 opisu

przypadku oraz 1 listu do redakcji.

Eaczny IF: 44,19

EL3aczna liczba punktéw MNiSzW: 1069

Liczba cytowan wg. bazy Web of Science:

z autocytowaniami 56, bez autocytowan: 52, index Hirsha 4
Liczba cytowan wg. bazy Scopus:

z autocytowaniami 68, bez autocytowan: 63, index Hirsha 4
Szczegbtowe dane bibliometryczne znajduja sie w zataczniku nr 1.
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6. Informacja o wykazywaniu si¢ istotng aktywnoS$cia naukows albo artystyczng
realizowang w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej albo artystyczna
realizowana w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w

szczegOlnosci zagranicznej.

6.1 Istotng czes¢ moich zainteresowan naukowo badawczych zajmuje tematyka
diagnostyki 1 leczenia pacjentéw zakazonych HIV. W ramach aktywnosci naukowej
realizowanej we wspétpracy migdzynarodowej uczestniczytem w pracach grupy roboczej
ECEE (Euroguidelines in Central and Eastern Europe) utworzonej w lutym 2016 roku,
dzialajacej na obszarze Europy Srodkowej i Wschodniej i zajmujacej sie ujednoliceniem
standardow diagnostyki i leczenia zakazenia HIV, jak i1 wirusowych zapalen watroby w
tym regionie. W skiad grupy roboczej ECEE wchodza kluczowi eksperci w dziedzinie
choréb zakaznych z 24 panstw Europy Srodkowej i Wschodniej oraz panstw
sgsiadujacych, a dzigki cyklicznej corocznej konferencji i nieustannemu zbieraniu danych
medycznych wiedza o regionie jest nieustannie uaktualniana. Efektem wspoipracy byta

publikacja:

JD Kowalska, C Oprea, S de Witt, A Pozniak, D Gokengin, M Youle, J D Lundgren, A
Horban,

ECEE Network Group: T Balayan, A Bednarska, J Begovac, N Bolokadze, P
Bukovinowa, E Burkacka, S Caplinskas, G Cholewinska-Szymarnska, S De Witt, G
Dragovic, A Harxhi, J Higersberger, T Holban, D Jevtovic, D Jilich, I Karpov, D
Konopnicki, N Ladnaya, B Lakatos, M Marczynska, M Mardarescu, D Otelea, M
Paciorek, A Panteleev, E Pietraszkiewicz, B Podlasin, D Podlekareva, N Rukhadze, K
Ruutel, A Skrzat-Wojdacz, A Streinu-Cercel, J Staficzak, A Vassilenko, O Yurin.
Euroguidelines in Central and Eastern Europe (ECEE) conference and the Warsaw
Declaration - a comprehensive meeting report.

HIV Med. 2017 May;18(5):370-375. doi: 10.1111/hiv.12436. Epub 2016 Aug 24.

W powyzsze] pracy uczestnicy pierwsze] konferencji ECEE zadeklarowali cheé

promowania powszechnego stosowania wytycznych EACS w zakresie zakazenia wirusem

HIV w regionie Europy Srodkowo-Wschodniej i krajach sgsiednich, podpisujac Deklaracje
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Warszawska. Podkreslili oni rowniez potrzebg zwigkszenia publikacji danych z kohort
narodowych w tym regionie.

Praca ta jest niezwykle istotna z punktu widzenia potrzeby nadzoru epidemiologicznego.
ale takze zwraca uwage na pilna potrzebe zbierania danych medycznych z regionu Europy
Srodkowej i Wschodniej w celu ujednolicenia standardéw opieki nad pacjentami
zakazonymi HIV.

Wynikiem kontynuacji wspotpracy miedzynarodowej w obrgbie grupy ECEE byta
publikacja:

J D Kowalska, D Bursa, D Gokengin, D Jilich, ] Tomazic, M Vasylyev, P Bukovinowa, V
Mulabdic, S Antonyak, A Horban,
ECEE Network Group: I Alexiev, L Afonina, T Balayan, A Bednarska, J Begovac, E
Firlag-Burkacka, N Bolokadze, S Caplinskas, G Cholewiniska-Szymanska, N
Chkhartishvili, S de Witt, G Dragovic, A Harxhi, J Higersberger, T Holban, D Jevtovic, I
Karpov, D Konopnicky, N Ladnaya, B Lakatos, J D Lundgren, M Mardarescu, B
Mattosz, ] M Molina, C Oprea, D Otelea, M Paciorek, A Panteleev, A Papadopoulos, E
Pietraszkiewicz, B Podlasin, D Podlekareva, A Pozniak, J Pula, D Sedlacek, A Skrzat-
Klapaczynska, J Simonovi¢-Babié¢, M Sluzhynska, A Streinu-Cercel, N Rukhadze, K
Ruutel, J Stanczak, A Vassilenko, M Youle, O Yurin, H Zabtocka.
HIV health care providers are ready to introduce pre-exposure prophylaxis in Central and
Eastern Europe and neighbouring countries: data from the Euroguidelines in Central and
Eastern Europe (ECEE) Network Group.
HIV Med. 2018 Oct;19(9):629-633. doi: 10.1111/hiv.12641. Epub 2018 Jul 10.
W powyzszym badaniu przesledzono mozliwosci i wytyczne pozwalajace na
wprowadzenie PrEP (pre-exposure prophylaxis — profilaktyka przedekspozycyjna) w
ramach prewencji HIV. Byly to pierwsze dane medyczne zebrane w tej tematyce na tak
szeroka skale regionalna i w tej czgéci Europy.

Zajmowatem si¢ réwniez chorobami niedefiniujgcymi AIDS u pacjentow
zakazonych HIV, w szczego6lnosci zakazeniami bakteryjnymi.
Zastosowanie skojarzonej terapii antyretrowirusowej znaczaco poprawilo jakosé zycia
pacjentow zakazonych HIV znacznie zmniejszajac ryzyko zachorowan z powodu choréb
oportunistycznych oraz $miertelnosci w tej grupie chorych. Pomimo skutecznej terapii
wyeliminowanie HIV w chwili obecnej jest niemozliwe, a wsrdd starzejacej sie populacji
tych pacjentéw obserwujemy choroby wspdtistniejace, w tym takze zakazenia bakteryjne.
Ciagta immunoaktywacja uktadu odpornosciowego u tych chorych powoduje zwiekszenie

podatnosci na zachorowalno$é i $miertelnos¢ z powodu choréb niedefiniujacych AIDS niz
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w populacji ogolnej. Ten interesujacy aspekt badawczy zglebiatem bedac wspétbadaczem

W pracy:

Skrzat-Klapaczynska A, Mattosz B, Bednarska A, Paciorek M, Firlgg-Burkacka E, Horban
A, Kowalska JD.

Factors associated with urinary tract infections among HIV-1 infected patients.

PLoS One. 2018 Jan 11;13(1):¢0190564. doi: 10.1371/journal.pone.0190564. eCollection
2018.

W powyzszym badaniu szczegétowo przeanalizowano czynniki ryzyka zwigzane z
bakteryjnymi zakazeniami uktadu moczowego u 608 pacjentéw zakazonych HIV bedacych
pod opieka Poradni Profilaktycznej w Warszawie. W rezultacie wykazano, ze prawie jedna
trzecia pacjentdw miata potwierdzong infekcje drog moczowych a podwyzszone ryzyko
wystgpienia tej infekcji stwierdzono w grupie kobiet, pacjentéw zakazonych HIV inng
droga niz kontakty seksualne oraz u oséb zarejestrowanych przed 2007 rokiem.

Kolejnym badaniem o tej tematyce byta praca:

Skrzat-Klapaczynska A, Kowalska JD, Mattosz B, Bednarska A, Paciorek M, Horban A.
Non-AIDS defining bacterial infections in patients with HIV infection. Przegl Epidemiol.
2019;73(4):511-521. doi:10.32394/pe.73.48

W pracy tej wykazano, iz zakazenia bakteryjne niedefiniujace AIDS w grupie
pacjentéw zakazonych HIV pozostaja powaznym problemem, pomimo skutecznej
skojarzonej terapii antyretrowirusowej, a spektrum tych zakazeh stanowi zréznicowana
grupg patogenow bakteryjnych. Po przeanalizowaniu 558 wykonanych posiewéw z drog
oddechowych, skéry i ran oraz z drég moczowych, zakazenia bakteryjne stwierdzono u
prawie potowy pacjentéw (44,9%) bedacych pod opieka Poradni Profilaktyczno-

Leczniczej w Warszawie co $wiadczy o tym, iz jest to czgsty problem w tej populacji.

6.2 W mojej pracy naukowo- badawczej, we wspotpracy z Zaktadem Immunopatologii
Chor6b Zakaznych i Pasozytniczych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, zajatem

si¢ tematyka epidemiologii wirusowych zakazen osrodkowego uktadu nerwowego oraz
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zastosowaniem techniki sekwencjonowania nastgpnej generacji w diagnostyce tych
infekcji.

Efektem tej wspétpracy sa publikacje dotyczace wykorzystania metagenomiki do
identyfikacji czynnikdw etiologicznych powodujacych wirusowe zapalenia mézgu. Bardzo
duza czutos¢ jakg oferuje metoda sekwencjonowania nastgpnej generacji umozliwita
wykrycie materialu genetycznego wiruséw, ktére rzadko wywotujg zakazenia
osrodkowego uktadu nerwowego, w tym u chorych z autoimmunologicznym zapaleniem

mozgu.

Popiel M, Perlejewski K, Bednarska A, Dzieciatkowski T, Paciorek M, Lipowski D,
Jabtonowska M, Czeszko-Paprocka H, Bukowska-Osko I, Caraballo Cortes K, Pawetczyk
A, Fic M, Horban A, Radkowski M, Laskus T.

Viral etiologies in adult patients with encephalitis in Poland: A prospective single center
study. PLoS One. 2017 Jun 1;12(6):e0178481. doi: 10.1371/journal.pone.017848]1.
eCollection 2017.

Bukowska-Osko I, Perlejewski K, Pawetczyk A, Rydzanicz M, Pollak A, Popiel M, Cortés
KC, Paciorek M, Horban A, Dziecigtkowski T, Radkowski M, Laskus T.

Human Pegivirus in Patients with Encephalitis of Unclear Etiology, Poland.

Emerg Infect Dis. 2018 Oct;24(10):1785-1794

Perlejewski K, Bukowska-Osko I, Rydzanicz M, Pawetczyk A, Caraballo Cortés K, Osuch
S, Paciorek M, Dziecigtkowski T, Radkowski M, Laskus T.

Next-generation sequencing in the diagnosis of viral encephalitis: sensitivity and clinical
limitations. Sci Rep. 2020 Sep 30;10(1):16173.

Perlejewski K, Pawetczyk A, Bukowska-Osko I, Rydzanicz M, Dziecigtkowski T,
Paciorek M, Makowiecki M, Caraballo Cortés K, Grochowska M, Radkowski M, Laskus
T. Search for viral infections in cerebrospinal fluid from patients with autoimmune

encephalitis. Open Forum Infect Dis. 2020 Oct 7;7(11).
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6.3 Kolejny obszar moich zainteresowan naukowych realizowanych w ramach wspoipracy
z Zaktadem Immunopatologii Chorob Zakaznych i Pasozytniczych Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego dotyczyt tematyki stopnia nasilenia wyczerpania

immunologicznego limfocytéw T u chorych z wirusowym zapaleniem watroby typu C.

Caraballo Cortés K, Osuch S, Perlejewski K, Pawelczyk A, Kazmierczak J, Janiak M,
Jabtoniska J, Nazzal K, Stelmaszczyk-Emmel A, Berak H, Bukowska-Osko I, Paciorek M,
Laskus T, Radkowski M.

Expression of programmed cell death protein 1 and T-cell immunoglobulin- and mucin-
domain-containing molecule-3 on peripheral blood CD4+CD8+ double positive T cells in
patients with chronic hepatitis C virus infection and in subjects who spontaneously cleared

the virus. J Viral Hepat. 2019 Aug;26(8):942-950.

Osuch S, Laskus T, Berak H, Perlejewski K, Metzner KJ, Paciorek M, Radkowski M,
Caraballo Cortés K.

Decrease of T-cells exhaustion markers programmed cell death-1 and T-cell
immunoglobulin and mucin domain-containing protein 3 and plasma IL-10 levels after

successful treatment of chronic hepatitis C. Sci Rep 10, 16060 (2020).

6.4 Efektem kontynuacji moich zainteresowan z okresu przed uzyskaniem stopnia doktora
nauk medycznych jest publikacja dotyczaca wptywu pracy zmianowej na natezenie
zaburzeti wystepujacych podezas snu w nocy oraz w dzien po nocnej zmianie u pacjentéw
z Obturacyjnym Bezdechem Podczas Snu (OBPS). Poréwnanie wynikéw badania
polisomnograficznego wykazato wigksze nasilenia zaburzefi oddychania w czasie snu w
dzien po nocnej zmianie co moze nasilaé niekorzystne skutki zdrowotne OBPS oraz
wskazuje na koniecznos¢ unikania pracy w trybie zmianowym u chorych z OBPS nie

stosujacych skutecznego leczenia zaburzen oddychania w czasie snu.

Paciorek M, Korczynski P, Bielicki P, Byskiniewicz K, Zielinski J, Chazan R.
Obstructive sleep apnea in shift workers. Sleep Med. 2011 Mar;12(3):274-7.
doi: 10.1016/j.sleep.2010.06.013.
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6.5 W 2020 roku ze wzgledu na udziat Kliniki Choréb Zakaznych dla Dorostych w
leczeniu chorych z COVID-19 niejako oczywistym przedmiotem moich zainteresowan
naukowych staly si¢ zagadnienia dotyczace leczenia i diagnostyki zakazenia

SARS — CoV -2. Jestem wspoétautorem i wechodzg w sktad komitetu redakcyjnego zalecen
bedacych czgscia strategii narodowej leczenia chorych z COVID — 19: ,,Zalecenia
dotyczace opieki nad pacjentem z chorobg koronawirusowg (COVID-19) wymagajacych

hospitalizacji” ( https://www.gov.pl/web/zdrowie/strategia-walki-z-pandemia-covid19).

W ramach wspotpracy naukowej z Instytutem Gruzlicy i Choréb Phuc prowadze
prospektywne badanie naukowe oceniajace wptyw przebytego zapalenia ptuc w przebiegu
COVID-19 na funkcje pecherzykéw ptucnych mierzong za pomoca badan czynnosciowych
pluc: pletyzmografii, oceny dyfuzji gazéw.

7. Konferencje i doniesienia zjazdowe:

7.1. European Respiratory Society Annual Congress, Sztokholm 2007. Eur Respir J 2007;
30: Suppl. 51, 2007. Nagroda w sesji plakatowej.

Obstructive sleep apnea in shift workers

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

7.2. 15th European AIDS Conference, 20135, Barcelona, Abstract Nr PE 17/3.

Factors associated with urinary tract infections among HIV-1 infected patients - is active
HCYV infection a risk factor?

Agata Skrzat-Wojdacz, Agnieszka Bednarska, Marcin Paciorek, Barttomiej Mattosz, Ewa
Firlag-Burkacka, Andrzej Horban, Justyna Kowalska

7.3. HIV Therapy Glasgow 2108, Abstract nr P238:

The risk of upper respiratory tract bacterial infections among HIV-positive patients is high
for young MSM with detectable HIV RNA

Agata Skrzat-Klapaczyfiska, Marcin Paciorek, Ewa Firlag-Burkacka, Andrzej Horban,
Justyna D. Kowalska

7.4. 28th European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases, 2018
Madryt, Hiszpania.
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Relationship between impact of clinical features, comorbidities and etiological factor on
outcome in patients with bacterial meningitis.

M. Makowiecki, A. Bednarska, M. Paciorek, D. Bursa, G. Cholewinska, M. Hackiewicz,
J. Kowalska, D. Porowski, J. Puta, J. Raczyfiska, A. Skrzat — Klapaczyfiska, I. Sosifiska —
Bryta, J. Stengiel, A. Swiderska, D. Krogulec, A. Horban.

7.5. 28th European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases, 2018,
Madryt, Hiszpania.

Bacterial meningitis - comparison of epidemiology, clinical manifestation and outcome in
older patients (aged 75 years or more).

D. Krogulec, M. Paciorek, A. Bednarska, , D. Bursa, M. Makowiecki, M. Hackiewicz, JD.
Kowalska, D. Porows_ki, J. Pula, J. Raczynska, A. Skrzat — Klapaczynska, 1. Sosifiska —
Bryla, J. Stengiel, A. Swiderska, A. Horban.

7.6. 28th European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases, 2018,
Madryt, Hiszpania.

How similar are sepsis and HLH ?

Bursa D, Bednarska A, Paciorek M, Porowski D, Raczyfska J, Hackiewicz M,
Makowiecki M, Puta J, Krogulec D, Stengiel J, Sosifiska-Bryla I, Skrzat-Klapaczynska A,
Pihowicz A, JD Kowalska, Horban A.

7.7 19th International Congress of Young Medical Scientists, Poznai 2019

The clinical course of Listeria monocytogenes meningitis compared to other community-
acquired bacterial meningitis.

Bienkowski C, Paciorek M

7.8 Medical Problems 2019 XVII International Conference of Student Research Groups of
Medical University of Warsaw.

The characteristics of meningitis caused by Listeria monocytogenes infection.

Bienkowski C, Paciorek M

7.9 8th Polish and 16th International Juvenes Pro Medicina Conference, £6dz 2019

Differences in clinical manifestation of patients with Listeria monocytogenes and
Tuberculous meningitis: A single center retrospective study.

Bienkowski C, Paciorek M, Kowalczyk M.
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7.10 Acute Bacterial CNS Infections of the Brain. ESCMID Postgraduate Education
Course Munich 10-2018.

Chronic alcohol abuse affect the clinical course in patients with community — acquired
bacterial meningitis.

Paciorek M

8. Informacja o osiagnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych
nauke lub sztuke.

8.1 Doswiadczenie dydaktyczne

8.1.1. Prowadzenie zaje¢ dydaktycznych z przedmiotu ,,Choroby zakazne” na wydziale
anglojezycznym (English Division), dla studentéw kierunku lekarskiego, Wydziatu
Lekarskiego, oraz programu wymiany studenckiej Erasmus Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego.

8.1.2. Wyktady dla lekarzy specjalizujacych si¢ w chorobach zakaznych w ramach
obowiazkow kurséw o tematyce: ,,Neuroinfekcje” , ,.Kurs wprowadzajacy do specjalizaciji
Choroby Zakazne”, , Mikrobiologia Lekarska”.

8.1.3 Wykiady na cyklicznie organizowanej konferencji: ,,Choroby Zakazne, algorytmy
diagnostyczno-terapeutyczne”.

8.1.4. Coroczne uktadanie pytan testowych do Pafistwowego Egzaminu Specjalizacyjnego
z Choréb Zakaznych.

8.1.5. Jestem opiekunem specjalizacji z chor6b zakaznych:

Dr n. med. Matgorzaty Dawidek

Lek.med. Dominiki Krogulec

Lek.med. Carlo Biefikowskiego

8.1.6. W ramach wspétpracy migdzynarodowej prowadze szkolenia z choréb zakaznych
dla studentéw studiéw doktoranckich oraz pracownikéw akademickich z krajow
europejskich w szczegdlnosci nie bgdacych cztonkami Unii Europejskiej (UE) w ramach
programu PROM NAWA finansowanego z UE:

https://nawa.gov.pl/instytucije/program-prom
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8.1.7. Promotorstwo oraz recenzje prac magisterskich i doktorskich:

Recenzja pracy magisterskiej: Zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych jako istotny
problem leczniczy i pielggnacyjny. Autor: Agata Michnowska, Warszawski Uniwersytet

Medyczny, Wydziat Nauki o Zdrowiu. Kierunek studiéw: pielegniarstwo.

Promotor pomocniczy przewodu doktorskiego (w trakcie realizacji) pt.: ,,Poréwnanie
obrazu klinicznego i stopnia rekonstrukcji immunologicznej u 0s6b z zakazeniem HIV ze
znacznym obnizeniem liczby limfocytow CD4 w latach 2008-2018”. Autor: lek.med.
Joanna Puta, Klinika Choréb Zakaznych dla Dorostych, Wydziat Lekarski,

Warszawski Uniwersytet Medyczny, promotor: Prof. dr hab. n. med. Andrzej Horban

8.2 Dzialalnos¢ organizacyjna i spoleczna
8.2.1 Komitet organizacyjny konferencji naukowe;:
Euroguidelines in Central and Eastern Europe Conference 2016

8.2.2 Wspotpraca w zakresie opieki nad pacjentami zakazonymi HIV z Fundacjg Edukacji

Spotecznej

8.2.3. Wspéttworzenie oraz czfonkostwo w komitecie rewizyjnym stowarzyszenia

Euroguidelines in Central and Eastern Europe Network Group.

8.3. Nagrody naukowe i dydaktyczne

8.3.1. Nagroda naukowa pierwszego stopnia JM Rektora Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego za publikacj¢: Human Pegivirus in Patients with Encephalitis of Unclear
Etiology, Poland. (2019 r.)

8.3.2. Nagroda specjalna, indywidualna JM Rektora Warszawskiego Uniwersytetu

Medycznego za pracg na rzecz chorych na koronawirusa (2020 r.).

8.3.3. Nagroda naukowa pierwszego stopnia Fundacji Rozwoju Nauki w Wojewédzkim

Szpitalu Zakaznym za publikacj¢: Clinical Course and Outcome of Community-Acquired

Bacterial Meningitis in Cancer Patients (2019 r.).

26



8.3.4. Nagroda naukowa pierwszego stopnia Fundacji Rozwoju Nauki w Wojewo6dzkim
Szpitalu Zakaznym za publikacje: The clinical course and outcome of Listeria

monocytogenes meningitis: A retrospective single center study (2019 r.).

8.3.5. Nagroda naukowa pierwszego stopnia Fundacji Rozwoju Nauki w Wojewddzkim
Szpitalu Zakaznym za publikacje: Chronic alcohol abuse affects the clinical course and

outcome of community-acquired bacterial meningitis (2019 r.).

9. Czlonkostwo w migdzynarodowych lub krajowych organizacjach i towarzystwach
naukowych

9.1. European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases (ESCMID) oraz
ESCMID Study Group for Infectious Diseases of the Brain — ESGIB.
9.2 Polskie Towarzystwo Epidemiologéw i Lekarzy Chordb Zakaznych

Warszawa dn.....

i

(podpis wnioskodawcy)
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