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Autoreferat

1. Imie¢ i nazwisko: Kacper Emil Toczylowski

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe lub artystyczne

e 2011r. — dyplom lekarza, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Wydziat Lekarski z
Oddziatem Stomatologii i Oddzialem Nauczania w Jezyku Angielskim

e 2017r. — Doktor nauk medycznych, Uniwersytet Medyczny w Biatlymstoku, Wydziat
Lekarski z Oddziatem Stomatologii i Oddzialem Nauczania w Jgzyku Angielskim, na
podstawie rozprawy doktorskiej pod tytutem: ,,Ekspresja adipokin w tkance thuszczowe;j
pacjentow z choroba niedokrwienng serca w przebiegu otytosci i cukrzycy typu
drugiego”.
Promotor: dr hab. n. med. Marcin Baranowski

e 2018r. — dyplom specjalisty w dziedzinie pediatrii

e 2018r. —rozpoczecie specjalizacji w dziedzinie chorob zakaznych

3. Informacja o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych lub
artystycznych.

e 2011r.-2012r. — lekarz stazysta
Wojewodzki Szpital Zespolony im. J. Sniadeckiego w Biatymstoku
e 2013r.-—2018r. — lekarz rezydent
Klinika Obserwacyjno-Zakazna Dzieci, Uniwersytecki Dziecigcy Szpital Kliniczny w
Biatymstoku
e 2018 - obecnie — starszy asystent, lekarz pediatra
Klinika Obserwacyjno-Zakazna Dzieci, Uniwersytecki Dziecigcy Szpital Kliniczny w

Biatymstoku

e 2.10.2017r.-1.03.2021 — asystent badawczo-dydaktyczny
Klinika Obserwacyjno-Zakazna Dzieci Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku
e 1.03.2021 - obecnie — adiunkt badawczo-dydaktyczny

Klinika Obserwacyjno-Zakazna Dzieci Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku



4. Omowienie osiagnieé¢, o ktérych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20

lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 z p6zn. zm.).

a) Tytul osiggniecia naukowego sktadajacego si¢ z cyklu powigzanych tematycznie

artykutow naukowych, opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora:

»Analiza aspektow klinicznych i epidemiologicznych najczestszych

infekcyjnych przyczyn hospitalizacji w populacji pediatrycznej”

b) Na cykl artykutow sktadajg si¢ nastepujace 4 oryginalne artykuty naukowe:

i Toczylowski K, Bojkiewicz E, Barszcz M, Wozinska-Klepadlo M, Potocka P, Sulik A.
Etiology, Clinical Presentation and Incidence of Infectious Meningitis and Encephalitis in
Polish Children. Journal of Clinical Medicine 2020;9:2324.
https://doi.org/10.3390/jcm9082324.

Impact Factor: 4.242 punktacja MEIN: 140pkt

Udziatl wlasny: opracowanie koncepcji pracy, zaplanowanie przebiegu, udziat w gromadzeniu
danych, opracowanie statystyczne wynikow, opracowanie graficznej prezentacji wynikow,

opracowanie wnioskow, przygotowanie manuskryptu.

ii. Toczylowski K, Wieczorek M, Bojkiewicz E, Wietlicka-Piszcz M, Gad B, Sulik A.
Pediatric Enteroviral Central Nervous System Infections in Bialystok, Poland: Epidemiology,
Viral Types, and Drivers of Seasonal Variation. Viruses 2020;12:893.
https://doi.org/10.3390/v12080893.

Impact Factor 5.048 punktacja MEIN 100pkt

Udzial witasny. opracowanie koncepcji pracy, zaplanowanie przebiegu, udzial w gromadzeniu
danych, opracowanie graficznej prezentacji wynikow, opracowanie wnioskow, przygotowanie

manuskryptu.



iii. Toczylowski K, Jackowska K, Lewandowski D, Kurylonek S, Waszkiewicz-Stojda M,
Sulik A. Rotavirus gastroenteritis in children hospitalized in northeastern Poland in 2006-2020:
Severity, seasonal trends, and impact of immunization. Int J Infect Dis 2021;108:550-6.
https://doi.org/10.1016/j.ijid.2021.05.070.

Impact Factor: 12.073 punktacja MEIN: 100pkt

Udziatl wlasny: opracowanie koncepcji pracy, zaplanowanie przebiegu, udzial w gromadzeniu
danych, opracowanie statystyczne wynikow, opracowanie graficznej prezentacji wynikow,

opracowanie wnioskow, przygotowanie manuskryptu.

iv. Toczylowski K, Wietlicka-Piszcz M, Grabowska M, Sulik A. Cumulative Effects of
Particulate Matter Pollution and Meteorological Variables on the Risk of Influenza-Like IlIness.
Viruses 2021b;13:556. https://doi.org/10.3390/v13040556.

Impact Factor 5.818 punktacja MEIN 100pkt

Udzial wlasny: opracowanie koncepcji pracy, pozyskanie funduszy na realizacje pracy,
zaplanowanie przebiegu, gromadzenie danych, opracowanie wnioskow, przygotowanie

manuskryptu.

Sumaryczny Impact Factor powyzszych prac: 27.181
Sumaryczna punktacja MEIN powyzszych prac: 440 pkt

Wszystkie powyzsze prace zostaly opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora.



€) Omowienie celu i uzyskanych wynikéw prac naukowych

»Analiza aspektow klinicznych i epidemiologicznych najczestszych infekcyjnych

przyczyn hospitalizacji w populacji pediatrycznej”

Wprowadzenie

Choroby zakazne nadal stanowig wazng przyczyne chorobowosci i $miertelnosci na
calym $wiecie. Populacja pediatryczna jest szczeg6élnie narazona na konsekwencje chordb
zakaznych. Zgodnie z danymi zgromadzonymi w ramach Global Burden of Disease Study, w
2019 roku na $wiecie zarejestrowano okoto 3 miliony zgonéw i 288.4 milionow utraconych lat
zycia W zdrowiu (disability-adjusted life-years, DALYs) z powodu chordb zakaznych w
populacji oséb ponizej 24 lat. Choroby zakazne w tej grupie oséb stanowity ponad potowe
catkowitego obcigzenia chorobami we wszystkich grupach wiekowych liczonego wskaznikiem
DALYs. Za 60% DALYs odpowiadatly zaledwie trzy grupy chorob: biegunki, zakazenia
dolnych drog oddechowych i malaria.® W Polsce do najistotniejszych chorob zakaznych w
populacji pediatrycznej naleza neuroinfekcje, zakazenia przewodu pokarmowego oraz
zakazenia gornych i dolnych drég oddechowych.

Upowszechnienie si¢ szczepien przeciwko bakteriom Haemophilus influzenzae,
Streptococcus pnaeumoniae i Neisseria meningitidis, czyli patogenom powodujacym ropne
zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych, zmienito epidemiologi¢ tych powaznych chordb.
Zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych, ktore nadal jest istotng przyczyna hospitalizacji w
kazdej grupie wickowej, obecnie najczesciej ma charakter aseptyczny. Poznano ponad 100
réznych patogendéw odpowiedzialnych za t¢ jednostke chorobowa, sposrod ktorych w Polsce
dominujg enterowirusy oraz patogeny przenoszone przez kleszcze: wirus kleszczowego
zapalenia mozgu (KZM) i Borrelia burgdorferi wywotujaca neuroboreliozg.

Enterowirusowe zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych w zdecydowanej wigkszosci
przebiega tagodnie 1 nie wigze si¢ z ryzykiem powiklan. KZM i neuroborelioza sg natomiast
powazniejsze 1 obarczone ryzykiem trwatych nastepstw neurologicznych. Do uszkodzen w
obrebie tkanki nerwowej dochodzi zardéwno wskutek bezposredniego dziatania patogenow, jak
réwniez posrednio, poprzez reakcje uktadu odpornosciowego zakazonej osoby. Borelioza jest
jedng z najczestszych choréb przenoszonych przez kleszcze. Wystgpowanie 1
rozprzestrzenianie si¢ geograficzne boreliozy stale wzrastaty przez ostatnie dziesieciolecia.
Wedlug danych Panstwowego Zakladu Higieny w Polsce w 2015 r. zgtoszono 13644, a w

2018 r. juz 20139 zachorowan na boreliozg. Podobnie wzrasta takze liczba zglaszanych
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przypadkow KZM wywotanych przez wirusa KZM. W 2017 roku w Polsce zgloszono 282
przypadki zachorowan, a zaledwie dwa lata wcze$niej jedynie 150. Obserwowany trend moze
wynika¢ ze zmian klimatycznych, ktore sprzyjaja ekspansji kleszczy. Liczba przypadkow KZM
1 boreliozy przypuszczalnie bedzie dalej rosna¢ w kolejnych latach. Wigkszos¢ zakazen
przenoszonych przez kleszcze dotyczy dorostych, jednak dzieci wcigz stanowig istotng grupe
pacjentéw. Dotychczas zebrane dane dotyczace populacji pediatrycznej jedynie w ograniczony
sposob opisuja przebieg, jak 1 odlegle skutki tych zakazen u dzieci. Zaobserwowano jednak, ze
przebieg zard6wno KZM, jak i neuroboreliozy u dzieci jest tagodniejszy, co moze wynikac
miedzy innymi z odmiennej reakcji uktadu immunologicznego.

Gltéwnym czynnikiem etiologicznym powodujacym zakazenia przewodu pokarmowego
sa rotawirusy. Zakazenia rotawirusowe wystepuja na catlym $wiecie, zarobwno w krajach
rozwinigtych, jak i rozwijajacych si¢. Szacuje sig¢, iz rocznie na catym $wiecie liczba zakazen
rotawirusowych wsrdd dzieci przekracza 100 miliondw, jest przyczyng 25 milionéw konsultacji
lekarskich oraz 2 milionow hospitalizacji. Blisko 600 tysiecy zakazen konczy si¢ Smiercig
dziecka, ktore jest nastepstwem cigzkiego odwodnienia i braku dostepu do opieki medyczne;.
Od momentu wprowadzenia szczepien ochronnych w krajach rozwinigtych liczba zakazen i
$miertelno$¢ z powodu biegunki rotawirusowej znaczaco spada.>®> W Polsce, pomimo
dostgpnosci szczepien oraz dobrego dostepu 1 poziomu ustug medycznych, zakazenia
wywolywane przez rotawirusy sa znaczacym problemem zdrowotnym.* Skala problemu
dotyczacego zakazen o etiologii rotawirusowej w naszym kraju wydaje si¢ by¢
niedoszacowana. Liczba danych dotyczacych czestosci zakazen rotawirusowych w Polsce jest
ograniczona i wymaga uzupetnienia.

Wedtug meldunkow epidemiologicznych publikowanych przez PZH, grypa 1 zakazenia
grypopodobne s3 najczesciej zgtaszang chorobg zakazng w polskiej populacji.* Najwicksza
zapadalno$¢ na te infekcje notuje sie w grupie osob ponizej 15 lat.> Sezonowy wzrost liczby
zakazen grypopodobnych co roku stanowi powazne obcigzenie dla systemow opieki medycznej
na $wiecie.%’ Badania epidemiologiczne wigza te¢ sezonowo$é zachorowan z warunkami
atmosferycznymi, gtéwnie temperaturami i wilgotnoscia powietrza.® Sugeruje sie, ze infekcjom
tym sprzyja takze zanieczyszczenie powietrza.® 1! W analizach jakosci powietrza wyrdznia sie
dwa podstawowe rodzaje pytu zawieszonego: PM10, czyli pyt o $rednicach czastek ponizej
10 um oraz PM2.5, czyli pyt bardzo drobny o $rednicach czastek ponizej 2,5 um. Pyly
zawieszone to drobne czgsteczki swobodnie unoszace si¢ w powietrzu. Naturalnym zrédtem
pytow sa migdzy innymi aerozol morski i popioty wulkaniczne. Pyly sa takze produktem

dziatalnosci cztowieka, gtéwnie spalania wegla i1 innych paliw. Pyt PM10 przenika w glab
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uktadu oddechowego. Pyly najdrobniejsze, o §rednicy ponizej 2,5 wum wnikajg najgtebiej w glab
uktadu oddechowego, az do pecherzykéw ptucnych i dalej do krwiobiegu.!? Zauwazono, ze
ekspozycja na zanieczyszczenia powietrza zwigksza liczbg konsultacji w szpitalnych
oddziatach ratunkowych, zaostrza przewlekie choroby ptuc i serca, a nawet moze powodowac
przedwczesng umieralno$é.!® Dotychczas nie przeprowadzono analizy zwiazku zanieczyszczen
powietrza i liczby przypadkow zakazen wirusem grypy i zakazen grypopodobnych w
Bialymstoku.

Parametry atmosferyczne przyczyniajg si¢ w nieliniowy sposéb do transmisji chorob
zakaznych 1 zostaty uznane za jedno z kluczowych czynnikéw wptywajacych na powstawanie,
ponowne pojawianie si¢ i rozprzestrzenianie si¢ chorob zakaznych. Dodatkowo, maja wpltyw
na przezycie, rozmnazanie, transmisje i geograficzne rozprzestrzenianie si¢ patogenow 0raz
wektorow chordb. Europa do$wiadcza trendu ocieplenia, charakteryzujacego sie coraz
czestszymi okresami upatow i cieplejszymi zimami. Dostepno$é wody rowniez ulegta zmianie.
Potudniowa i1 wschodnia Europa do$wiadcza spadku ilosci opadéw, a Europa poinocna ich
wzrost, co zostato zilustrowane rekordowymi opadami deszczu i1 zwigzanych z nimi
powodziami w zachodniej Europie w lipcu 2021 roku.}* Ponad potowa znanych choréb
zakaznych, ktore majg wptyw na ludzkos¢ moze by¢ nasilanych przez szeroki zakres zmian
klimatycznych. Wobec tego badania naukowe w zakresie zaleznosci migdzy klimatem i
chorobami zakaznymi s3a kluczowe dla zdobycia wiedzy pozwalajacej na lepsze zrozumienie
tych zaleznosci 1 opracowanie odpowiednich dziatan majacych na celu kontrolg 1 ograniczenie

wystepowania choréb zakaznych w réznych warunkach atmosferycznych.'®

Badania wlasne

Celem pierwszej pracy cyklu byto oszacowanie zapadalnosci na zapalenie opon
mozgowo-rdzeniowych i mézgu wsrod dzieci w Biatymstoku (Toczylowski, K. J. Clin. Med.
2020, 9, 2324. DOI: 10.3390/jcm9082324). Doniesienia z innych krajow sugerujg, ze
najwazniejszymi przyczynami neuroinfekcji u dzieci 1 dorostych sg enterowirusy oraz
herpeswirusy, zauwaza si¢ jednak istotne réznice geograficzne.’® Przeprowadzitem wiec
badanie obserwacyjne, ktorego celem bylo ustalenie etiologii oraz czgstosci wystepowania
zakazen osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) u dzieci. Wspdlnie z zespotem badawczym
zgromadziliSmy dane kliniczne i demograficzne pacjentow hospitalizowanych w Klinice
Obserwacyjno-Zakaznej Dzieci z rozpoznaniem zakazenia OUN w latach 2015-2019. t.gcznie
analizie poddatem 374 hospitalizacje. W zdecydowanej wigkszos¢ (74%) potwierdzono

infekcje o wirusowej etiologii. Wirusem wykrywanym najczgsciej byt enterowirus, wykryty u
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61% wszystkich dzieci. Wazng przyczyng zakazen byly takze patogeny przenoszone przez
kleszcze: Borrelia burgdorferi 1 wirus kleszczowego zapalenia mozgu (TBEV),
odpowiedzialne l3cznie za 18% =zakazen. Zakazenie wirusami z rodziny Herpesviridae
potwierdzono tylko u 12 (3%) dzieci. Przebieg kliniczny infekcji istotnie roznit si¢ w zaleznoSci
od etiologii. Wsrdd pacjentow z zapaleniem mozgu czesciej potwierdzano zakazenic TBEV
(31%). Na podstawie liczby przypadkow oszacowatem roczng zapadalno$¢ na zakazenia OUN
w poszczegdlnych grupach wiekowych, z podziatem na etiologi¢. Infekcje bakteryjne
najczesciej wystepowaly glownie wérod dzieci ponizej pierwszego roku zycia (22.36 na
100 000), zakazenia enterowirusowe wsrod dzieci 4-6 letnich (44.08 na 100 000), a KZM w
grupie 14-17 latkéw (17.26 na 100 000).

W pracy przeanalizowalem takze sezonowo$¢ neuroinfekcji, ktora rowniez roznita si¢
zaleznie od etiologii. Zakazenia bakteryjne i herpeswirusowe wystepowaly przez caty rok.
Infekcje enterowirusowe i przenoszone przez kleszcze wykazywaty sezonowos$¢, ze wzrostem
liczby przypadkéw w miesigcach letnich.

Porownanie wynikow tego badania ze zglaszang liczbg neuroinfekcji w catym kraju
zasugerowato, ze neuroinfekcje u dzieci mogg by¢ znacznie niedoszacowane. Wedtug analizy
uwarunkowan ekologicznych oraz serologicznych badan przesiewowych, KZM moze
wystepowaé w catej Polsce.l”8 Jest to niepokojace, gdyz neuroinfekcje, zwtaszcza wywotane
przez TBEV, niosg potencjalne ryzyko trwalych nastepstw neurologicznych. Powiktania
neuropsychiatryczne zapalenia moézgu moga negatywnie wptywac na dalszy rozwdj dziecka.

Enterowirusy sg najwazniejszym czynnikiem etiologicznym zakazen OUN. Przebieg
infekcji w duzej mierze uzalezniony jest od genotypu wirusa. Najwyzszg neurowirulencja
cechujg si¢ wirusy polio, ale epidemie porazen wiotkich przypisywano takze innym
enterowirusom, jak np. A71 i D68.1° Nadzor nad enterowirusami innymi niz polio jest wazny,
gdyz zmianie krazacych genotypow moze towarzyszy¢ epidemia zachorowan, a wraz z nig
wzrost liczby neurologicznych powiklan. W zwigzku z powyzszym przeprowadzitem drugie
badanie z cyklu prac, poswigcone analizie genotypdw enterowiruséw powodujacych zakazenia
osrodkowego uktadu nerwowego (Toczylowski, K. Viruses 2020, 12, 893. DOI:
10.3390/v12080893). Do badania kwalifikowatem dzieci z enterowirusowsg infekcja OUN.
Materiat kliniczny — kat i ptyn mézgowo-rdzeniowy - byty zbierane przez zespot badawczy w
trakcie hospitalizacji pacjentow w latach 2015-2019. Zgromadzony material byt nastgpnie
przekazany do Zaktadu Wirusologii Panstwowego Zaktadu Higieny (PZH) w Warszawie, gdzie
przeprowadzono izolacj¢, hodowlg i typowanie wirusa. W probkach pobranych od 195 dzieci
uzyskano 188 pozytywnych hodowli. Wykryto 19 rdéznych genotypow enterowirusow.
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Najczesciej wykrywanymi genotypami byty wirusy Coxsackie B5 (CVB5; 32%), echowirus 30
(E30; 20%) i echowirus 6 (E6; 14%). Co wazne, w badaniu wykrywane byly takze enterowirusy
z gatunku A. Wigzany ze zwigkszonym ryzykiem powiktan neurologicznych enterowirus A71
(EV-AT1) zostat stwierdzony w probkach od 6 (3%) dzieci. Porownujac przebieg kliniczny
zakazen CVBS5, E30 1 E6 nie zauwazytem istotnych réznic.

W celu doktadniejszego scharakteryzowania krazacych genotypow, dla trzech
najczestszych enterowirusow w Zakladzie Wirusologii PZH przeprowadzono analize¢
filogenetyczng. Wirusy CVBS5 charakteryzowato niskie zroznicowanie genetyczne oraz bliskie
podobienstwo z wirusami krgzacymi W innych krajach europejskich, Chinach i USA dwa lata
wczesniej. Wirusy E30 i E6 cechowaly si¢ wickszg zmienno$cig genetyczng tworzac bardziej
zrdznicowang grupe patogenow. Wiekszo§¢ E30 byto genetycznie zblizone do wirusow
wykrywanych w Niemczech i Turcji w poprzednim roku, ale zauwazono podobienstwo istotne
niektorych izolatow nawet z wirusami z Malezji sprzed kilkunastu lat. Wykryte wirusy E6
wykazywaty natomiast podobienstwo z wirusami kragzacymi w roéznych czesciach Europy od
2006 roku.

W tej pracy przeprowadzitem takze analize epidemiologii enterowirusowych zakazen
OUN. Szczyt zachorowan wywotany przez CVBS przypadat na lipiec, E30 na czerwiec, a E6
na pazdziernik. Wyniki te sugerujg, poprzez analogi¢ do wirusa polio, ze wirus E6 ma wigksza
zdolno$¢ przetrwania w Srodowisku 1 ze wirus ten preferuje fekalno-oralng droge transmisji.
Czynniki wptywajace na epidemiologi¢ zachorowan zostaty poddane dalszemu opracowaniu
statystycznemu we wspotpracy z Katedra Podstaw Teoretycznych Nauk Biomedycznych 1
Informatyki Medycznej Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu. W tym celu
wykorzystano uogolnione modele liniowe mieszane (GLMM) z rozktadem Poissona. Dane
meteorologiczne przygotowalem w oparciu o otwarte bazy danych. Wyniki obliczen
zasugerowaly, ze liczba zachorowan na zakazenia enterowirusowe OUN jest zwigzana z
temperatura powietrza oraz opadem deszczu. Sredni miesieczny wzrost temperatur o 1°C
zwigkszal szanse zachorowania o 17%, a zwigkszenie $redniej dobowej sumy opadow o 1mm
zwigkszato ryzyko o 11%.

W trzeciej publikacji z cyklu przeanalizowalem epidemiologi¢ oraz aspekty kliniczne
zakazen przewodu pokarmowego U dzieci (Toczylowski, K. Int J Infect Dis. 2021
Jul;108:550-556. DOI: 10.1016/j.ijid.2021.05.070). Wspolnie z zespolem badawczym
zgromadziliSmy dane dotyczace hospitalizacji w Klinice Obserwacyjno-Zakaznej Dzieci UMB
ponad 15 tysigcy dzieci w latach 2006-2020. Az 70% z nich bylo hospitalizowanych z powodu

zakazenia przewodu pokarmowego. Najwazniejszym pojedynczym patogenem powodujacym
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niezyt zotadkowo-jelitowy u dzieci byty rotawirusy. Rotawirusy stanowity 22.5% wszystkich
hospitalizacji w tym okresie, przektadajac si¢ na roczng czesto$¢ hospitalizacji 0szacowang na
48.0 na 10 000 dzieci ponizej 18 lat. Zdecydowana wigkszos¢ (85%) wszystkich zakazen
rotawirusowych wystgpita u dzieci ponizej 5 lat. W poréwnaniu do biegunek wywotanych przez
adenowirusy 1 norowirusy, biegunka rotawirusowa charakteryzowala si¢ najciezszym
przebiegiem ocenionym w skali numerycznej opracowanej przez Ruuska i Vesikari.?°

Zakazenia przewodu pokarmowego stanowity problem przez caty rok, ale zauwazylem
wyrazng sezonowo$¢ zachorowan wywolanych przez rotawirusy i norowirusy. Szczyt
epidemiczny biegunek rotawirusowych przypadat na okres od lutego do maja, a biegunek
norowirusowych od pazdziernika do grudnia. W roku 2020 typowa sezonowos¢ zachorowan
bytla istotnie zatarta z powodu obostrzen wprowadzonych w zwigzku z rozprzestrzenianiem si¢
zakazen SARS-CoV-2. W tym roku nie obserwowalismy charakterystycznego wiosennego
wzrostu liczby zakazen rotawirusowych, a roczna liczba hospitalizacji spadta o 85% wzgledem
$redniej z poprzednich lat.

W przeciwienstwie do pandemii COVID-19, na liczb¢ hospitalizacji z powodu biegunki
rotawirusowej nie miaty wplywu szczepienia przeciwko rotawirusom. Szczepionka ta dostepna
byla w Polsce od roku 2006, ale do powszechnego kalendarza szczepien jako szczepienie
obowigzkowe zostala wlaczona dopiero od roku 2021. Przed rokiem 2021 byla jedynie
szczepieniem zalecanym i pelnoptatnym. Wedtlug raportoéw publikowanych przez PZH,
popularnos$¢ szczepionek przeciwko rotawirusom nie byta wysoka. W roku 2007 przeciwko
rotawirusom w wojewddztwie podlaskim zaszczepiono 1% niemowlat. Odsetek ten stopniowo
wzrastal, ale w roku 2019 osiagnal zaledwie 23%. Przeprowadzitem analiz¢ korelacji odsetka
zaszczepionych dzieci i liczby hospitalizacji w poszczegoélnych grupach wiekowych. Ten
istotnie rosnacy, ale wciaz niewysoki odsetek wyszczepienia dzieci nie wptywat na liczbe
hospitalizacji z powodu biegunki rotawirusowej. Zaobserwowatem jedynie dwuletnig
cyklicznos¢: liczba zakazen rosla w latach nieparzystych 1 spadala w latach parzystych.
Obserwacja ta wynika z faktu, ze w przypadku niewystarczajacego wyszczepienia populacji,
co roku tworzy si¢ kolejna nieuodporniona grupa, w obrebie ktorej zakazenia szerzg si¢ szybko.
Wedhug moich obliczen, zachorowania wsrod dzieci w wieku 1-4 lata ulegaly najwigkszym
corocznym zmianom i to one ksztattowaly t¢ obserwowang dwuletnig cyklicznos¢.

Po przeanalizowaniu sezonowosci zakazen OUN 1 przewodu pokarmowego,
postanowitem przyjrze¢ si¢ takze zachorowaniom na infekcje drég oddechowych w czwartej
pracy z cyklu (Toczylowski, K. Viruses. 2021 26;13(4):556. DOI: 10.3390/v13040556). Przy
wspOtpracy z Zakladem Hydrobiologii Uniwersytetu w Biatymstoku 1 Katedra Podstaw
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Teoretycznych Nauk Biomedycznych i1 Informatyki Medycznej Uniwersytetu Mikotaja
Kopernika w Toruniu przeanalizowalismy epidemiologi¢ zachorowan na grype i zakazenia
grypopodobne w populacji zamieszkujacej Bialystok i powiat biatostocki. W tym celu
pozyskatem dane dotyczgce zachorowan z Powiatowej Stacji Sanitarno-Epidemiologicznej w
Biatymstoku, dane meteorologiczne z Instytutu Meteorologii i Gospodarki Wodnej, a dane
dotyczace zanieczyszczen powietrza z Glownego Inspektoratu Ochrony Srodowiska.
Analizowatem 7-letni okres, od roku 2013 do 2019. Dane byty analizowane w jedno- i
wieloczynnikowych modelach nieliniowych z uwzgl¢dnieniem op6znien (distributed lag non-
linea models, DLNM).

W analizowanym okresie zarejestrowano niespetna 350 tysigcy zachorowan na grype i
zakazenia grypopodobne. Blisko potowa zgloszen dotyczyta dzieci ponizej 15 lat. Stezenia
pyléw zawieszonych rosty istotnie jesienig i zima. Srednie dobowe stezenie pytéw PM2.5
przekraczato normy WHO przez 30% dni, a §rednie roczne stezenie PM2.5 przekraczaly normy
w kazdym analizowanym roku. Modele statystyczne wykazaly, ze ryzyko zakazenia rosto
ekspotencjalnie wraz ze spadkiem temperatury powietrza oraz wraz ze wzrostem stezenia
pytow PM2.5 w powietrzu. Na ryzyko zachorowania na gryp¢ i zakazenia grypopodobne
wplywaly zanieczyszczenia powietrza rejestrowane w tym samym oraz w czterech
poprzedzajacych tygodniach. Zalezno$ci z zanieczyszczeniem powietrza pozostawaly istotne

nawet po uwzglednieniu temperatur powietrza 1 dlugoterminowego trendu.

Whioski

1. Najwazniejszym patogenem odpowiedzialnym za zakazenia osrodkowego uktadu
nerwowego u dzieci w poéinocno-wschodniej Polsce sg enterowirusy.

2. Globalizacja sprzyja rozprzestrzenianiu si¢ patogenéw. Enterowirusy krazace jednego
roku w Chinach, nastgpnego moga spowodowac epidemie¢ zapalen opon mdzgowo-
rdzeniowych w Biatymstoku.

3. Oprocz trzech dominujacych genotypow enterowirusa, kazdego roku od pacjentow z
enterowirusowym zapaleniem opon moézgowo-rdzeniowych izolowano takze kilka
innych genotypow enterowirusow. Wskazuje to na istnienie stale krazacej
zroznicowanej puli wirusow, z ktérych okresowo pojedyncze z nich, bedac najlepiej
dopasowanymi do panujacych warunkéw, powoduja zwyzke zachorowan.

4. Przebieg analizowanych infekcji enterowirusowych nie roznil si¢ pomiedzy
najczestszymi genotypami wirusa. Wsrod niektorych pacjentow wykrywano jednak

enterowirusy EV-A71, wigzane w innych cze$ciach $wiata z porazeniami wiotkimi.
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Wskazuje to na potrzebe dalszego S$cistego nadzoru nad krazacymi genotypami
enterowirusow.

. Analizowane genogatunki enterowirusow wykazywaty zréznicowanie pod wzgledem
genetycznym. Z uwagi na szybkie tempo mutacji, enterowirusy powinny by¢
postrzegane nie jako jeden gatunek, a raczej jako gromada blisko spokrewnionych
pseudogatunkéw 1 podtypow rdéznigcych si¢ migdzy soba zaledwie kilkoma
nukleotydami. Istnienie tego swoistego ,,stada” wirusow przypuszczalnie sprzyja ich
rozprzestrzenianiu si¢, dopasowywaniu ekologicznemu 1 unikaniu odpornosci
gospodarza oraz moze stanowi¢ powod obserwowanego co kilka lat epidemicznego
wzrostu zachorowan.

Patogeny przenoszone przez kleszcze stanowig istotne zagrozenie zdrowotne dla dzieci
w poinocno-wschodniej Polsce stanowigc druga najczestszg przyczyne zakazen OUN.
Przebieg tych zakazen jest powazny, dlatego kluczowa jest profilaktyka. Do
zachorowania na KZM moze doj$¢ nawet po trwajacym krotko uktuciu przez kleszcza,
a to wilasnie wirus TBEV byl glowna pojedyncza przyczyng zapalen mozgu w
obserwowanej grupie. Nalezy pamigta¢ o ochronie dzieci przed ukluciami przez
kleszcze, a poniewaz zadna z metod ochronny nie jest w petni skuteczna, nalezy tez
szeroko rekomendowac szczepienia przeciwko KZM.

Epidemiologia chorob zakaznych jest §cisle zwigzana z warunkami klimatycznymi.
Wilasciwe temperatury, opady deszczu, czy wilgotno§¢ warunkujg transmisje
patogendéw. Upalne i deszczowe lata sprzyjaja szerzeniu si¢ zakazen enterowirusowych.
Zakazenia grypopodobne sg natomiast bardziej prawdopodobne w mrozne i1 wilgotne
zimy. Obserwowane w ostatnich latach szybkie zmiany klimatu mogg mie¢ w
przysztosci istotny wptyw na rozprzestrzenienie chorob zakaznych takze w Polsce.
Zakazenia przewodu pokarmowego wcigz stanowia najwazniejsza infekcyjna
przyczyng hospitalizacji w populacji pediatrycznej. Dominujgcym patogenem
wykrywanym ws$réd dzieci hospitalizowanych z powodu biegunek przed
wprowadzeniem powszechnych szczepien byly rotawirusy. Biegunka rotawirusowa
charakteryzowata si¢ tez najciezszym przebiegiem. Podkresla to potrzebg prowadzenia
populacyjnych szczepien ochronnych przeciwko rotawirusom.

Szczepienia przeciwko rotawirusom przed ich wprowadzeniem do programu szczepien
ochronnych jako szczepienia obowigzkowego nie mialy wpltywu na epidemiologie
biegunek. Pomimo kilkunastu lat obecnos$ci szczepionki na rynku oraz duzej liczby

hospitalizacji z powodu biegunek rotawirusowych, szczepienia odptatne nie staty sie
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wystarczajaco powszechne, by zmieni¢ obraz zakazen przewodu pokarmowego w
poétnocno-wschodniej Polsce.

10. W polskim spoteczenstwie zmiana epidemiologii choréb zakaznych, ktérym mozna
zapobiega¢ poprzez szczepienia, wydaje si¢ nie by¢ mozliwa poprzez szczepienia
dobrowolne i pelnoptatne.

11. Mimo, ze wojewddztwo podlaskie bywa nazywane mianem ,,zielonych ptuc Polski”,
dobowe i roczne normy WHO stezenia pytow zawieszonych w powietrzu na terenie
Biategostoku 1 powiatu biatostockiego w ostatnich latach byty czesto przekraczane.

12. Ekspozycja na zanieczyszczenia powietrza sprzyja rozprzestrzenianiu si¢ grypy i
zakazen grypopodobnych. Efekt ten jest najbardziej wyrazony w trakcie ekspozycji, ale
utrzymuje si¢ nawet przez cztery kolejne tygodnie. Dziatania majace na celu poprawe
jakos$ci powietrza mogg tym samym przyczynic si¢ do ograniczenia liczby zakazen drog
oddechowych. Ponadto, mozna przypuszczaé, ze ekspozycja na zanieczyszczenie
powietrza indukuje przedluzajace si¢ procesy patofizjologiczne w drogach

oddechowych, ktore zwigkszajg ryzyko infekcji wirusowych nawet przez kilka tygodni.
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5. Tematyka prac badawczych niewchodzacych w sklad gléwnego osiagniecia
naukowego.

Poza glownym tematem, prace naukowe realizowane pod moim kierownictwem i we
wspotpracy z innymi badaczami koncentrowaty si¢ mi¢dzy innymi na:
l. Poznawaniu proceséw zapalnych w przebiegu zakazen wirusem kleszczowego
zapalenia mézgu.
. Ocenie przebiegu i narazenia srodowiskowego na toksokarozg.
1. Poznaniu znaczenia biomarkeréw choroby Alzheimera w przebiegu neuroinfekcji u
dzieci
IV.  Ocenie wiedzy na temat boreliozy oraz stosunku do profilaktyki chorob
odkleszczowych w populacji péinocno-wschodniej Polski
V. Analizie aspektow klinicznych zakazen SARS-CoV-2 wsrod dzieci

Ad. 1. Procesy zapalne w przebiegu zakazen wirusem kleszczowego zapalenia mozgu.

W publikacji “Evaluation of Cerebrospinal Fluid CXCL13 Concentrations and Lymphocyte
Subsets in Tick-Borne Encephalitis.” (Toczylowski K. i wsp. doi: 10.1016/}.ijid.2020.01.023)
wykazalismy, ze w przebiegu KZM odsetek limfocytow CD4+ oraz stosunek CD4/CD8 jest
wyzszy w ptynie mozgowo-rdzeniowym, niz we krwi. Odsetek limfocytow B byt natomiast
nizszy w PMR, niz we krwi. ZaobserwowaliSmy, ze przebieg zakazenia byl zwigzany ze
stezeniem chemokiny CXCL13 w PMR, ktora jest waznym chemoatraktantem dla limfocytow
B. Zalezno$¢ migdzy reakcja zapalng w zakazeniu wirusem KZM a manifestacja kliniczng jest
jednak zawita, jak to opisaliSmy w pracy “The Lymphocyte Populations and Their Migration into the
Central Nervous System in Tick-Borne Encephalitis” (Grygorczuk S. i wsp. doi:
10.1016/}.tthdis.2020.101467). Wyzszy odsetek limfocytow B i Tc oraz nizszy komoérek NK
wigzal si¢ z istotnie ci¢zszym przebiegiem KZM 1 wigksza ilo$cig objawdw neurologicznych.
Pomimo tagodniejszego przebiegu, profil limfocytow wsrod dzieci z KZM byt podobny do
0s0b dorostych. ZauwazyliSmy jednak jedng wazng roznice — odsetek limfocytow Tc i B w
fazie ostrej zakazenia u dzieci byt zblizony do odsetka tych komorek w fazie zdrowienia u osob
dorostych. Sugeruje to wczesniejsze przetaczanie reakcji zapalnej u dzieci w faze efektorowa,
co moze mie¢ ochronny wplyw w tej neuroinfekc;ji.

Jednym z wazniejszych receptorow dla chemokin jest obecny na powierzchni
limfocytow receptor CCR5. Wczesniejsze badania sugeruja, ze delecja A32 w genie kodujacym

CCRS5 prowadzi do zwigkszonego ryzyka cigzkiego zakazenia KZM i innymi flawiwirusami,
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W pracy “The Lack of the Association of the CCRS Genotype with the Clinical Presentation and
Frequency of Tick-Borne Encephalitis in the Polish Population.” (Grygorczuk S. i wsp. doi:
10.3390/pathogens11030318) nie wykazalismy takiego zwiazku w polskiej populacji.

Badania nad patofizjologiag KZM kontynuuje nadal. Obecnie w przygotowaniu sg dwie
kolejne publikacje, w ktorej omawiamy zalezno$¢ przebiegu KZM z profilem metaloproteinaz

macierzy (MMP) oraz stezeniem biatka YKL-40 w surowicy i ptynie mézgowo-rdzeniowym.
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Ad. 2. Ocena przebiegu i narazenia srodowiskowego na toksokaroze.

Toksokaroza, czyli parazytoza tkankowa wywolana przez gliste psig lub kocia, jest
rozpowszechniona na catym $wiecie. Choroba przenosi si¢ droga pokarmowa poprzez
przypadkowe spozycie inwazyjnych jaj obecnych w zanieczyszczonej glebie i wodzie. Z
wlasnego doswiadczenia zdobytego w pracy w poradni choréb zakaznych widze, ze pacjenci z
podejrzeniem lub rozpoznaniem toksokarozy zglaszaja si¢ czesto. Najczestsze objawy
obserwowane wsrod naszych pacjentow to bole brzucha, limfadenopatia, obnizone taknienie,
wysypkKi, eozynofilia i zwigkszone stezenie catkowitej immunoglobuliny E (Kroten A. i wsp,
,,Joxocarosis in Children: Poor Hygiene Habits and Contact with Dogs Is Related to Longer Treatment”
doi: 10.1007/s00436-018-5833-7). Leczenie albendazolem zwykle jest skuteczne, ale niekiedy

wymaga powtorzenia, zwlaszcza jesli dziecko wykazuje niehigieniczne zachowania, jak
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geofagia. Toksokaroza w Polsce nie podlega obowigzkowi zgloszenia, wiec prawdziwa skala
problemu nie jest znana. Jak wykazaliSmy w publikacji ,,Environmental Contamination with
Toxocara Eggs and Seroprevalence of Toxocariasis in Children of Northeastern Poland” (Kroten A. i wsp.
doi: 10.1007/s00436-015-4736-0), przeciwciata przeciwko Toxocara byty wykrywane u 4% dzieci
mieszkajgcych w Bialymstoku lub okolicach. Skad taka wysoka seroprewalencja? Jaja
Toxocara byly wykrywane bardzo cz¢sto - W 46% probek gleby pobranych w biatostockich
parkach i 36% probek piasku biatostockich piaskownic. Zabawy w biatostockich parkach i
piaskownicach jest wiec waznym czynnikiem ryzyka toksokarozy, zwtaszcza jesli dziecko ma

zte nawyki higieniczne.
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Ad. 3. Znaczenie biomarkeréw choroby Alzheimera w przebiegu neuroinfekcji u dzieci
Depozyty B-amyloidu i1 nieprawidtowosci biatka tau odgrywaja fundamentalng role w
patogenezie choroby Alzheimera. Sugeruje si¢, ze jednym z elementow patogenezy tej choroby
sg takze przebyte zakazenia OUN. W pracy “Enteroviral Meningitis Reduces CSF Concentration of
AB42, but Does Not Affect Markers of Parenchymal Damage” (Toczylowski K. i wsp. 10.1007/s10096-
019-03569-0) zaobserwowalismy, Ze enterowirusowe zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych w
niewielkim stopniu wplywa na wykrywane st¢zenia amyloidu 42 oraz nie zwigksza stgzen
bialka tau, co oznacza brak destrukcyjnego wplywu na neurony. Bakteryjne zapalenie opon
moézgowo-rdzeniowych ma wyraznie powazniejszy wptyw na tkanke mézgowa, gdyz jak to
opisalismy w pracy ,,Amyloid and Tau Protein Concentrations in Children with Meningitis and
Encephalitis” (Sulik A. i wsp. 10.3390/v14040725). Stezenia biatka tau, ktore odgrywa istotng role
w stabilizacji 1 regulacji aksondw, byto istotnie zwigkszone w zapaleniach opon mdzgowo-

rdzeniowych wywotanych przez bakterie.
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Encephalitis.” Viruses 14(4):725. doi: 10.3390/v14040725.

IF 4.7 punktacja MEiIN 100 pkt

Ad. 4. Ocena wiedzy na temat boreliozy oraz stosunku do profilaktyki chorob odkleszczowych
w populacji pétnocno-wschodniej Polski

Wobec rosnacej liczby przypadkow boreliozy w Polsce oraz braku dostepnej dla ludzi
szczepionki przeciwko boreliozie, podstawg profilaktyki jest unikanie uktu¢ przez kleszcze.
Aktywnos$¢ wirusa KZM w Polsce niezmiennie koncentruje si¢ w endemicznych rejonach
Polski potnocno-wschodniej, ale w poszczegolnych latach obserwuje si¢ znaczng zmienno$é
liczby zachorowan (Sulik M. i wsp., “Epidemiology of Tick-Borne Encephalitis in Poland (2010-2019)
and the Impact of the COVID-19 Pandemic on the Notified Incidence of the Disease” doi:
10.32394/pe.75.08). Jak wykazalismy w publikacji ,,Knowledge, Attitudes, and Behaviors Regarding
Lyme Borreliosis Prevention in the Endemic Area of Northeastern Poland” (Wozinska M. i wsp. doi:
10.3390/vaccines10122163), wiedza spoleczenstwa na temat chorob odkleszczowych i
wilasciwych metod ochrony przed nimi oceniona w anonimowych ankietach byta
niewystarczajaca. Mity na temat boreliozy, jej objawow, sposobow transmisji i metod leczenia
okazuja si¢ by¢ powszechne. Mniej niz 40% respondentéw byta przekonana, ze borelioza jest
chorobg uleczalng. W leczeniu, obok antybiotykoterapii, respondenci czesto wybierali inne
metody, jak np. witaminy, diete, czy nawet biorezonans. Niemal potowa ankietowanych
preferowata, by kleszcza ze skory usuwat lekarz i az 2/3 z nich uwazata za zasadne badanie
usunigtego kleszcza na obecnos¢ patogendw. ZauwazyliSmy jednak, ze niedawna ekspozycja
na uklucie przez kleszcza oraz poleganie na sprawdzonych zrodtach wiedzy, jak lekarze czy
farmaceuci, wigzato si¢ z poprawniejsza postawa wobec profilaktyki choréb odkleszczowych.
Waznym wnioskiem plynacym z tej pracy jest potrzeba, by medyczni profesjonali§ci wtasciwie
komunikowali ryzyko zwigzane z ukluciami przez kleszcze, co moze si¢ przetozyé na

ograniczenie szerzenia si¢ chorob odkleszczowych w polskim spoteczenstwie.
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Pomimo, ze choroby przenoszone przez kleszcze postrzegane sg jako powazne
zagrozenie zdrowotne, ch¢¢ do zaszczepienia si¢ przeciwko KZM — jedynej chorobie
przenoszonej przez kleszcze, przeciwko ktorej mamy dostgpng szczepionke — jest niewielka.
W drugiej pracy pt. “The Prevalence of Asymptomatic Infections with Tick-Borne Encephalitis Virus
and Attitude towards Tick-Borne Encephalitis Vaccine in the Endemic Area of Northeastern Poland”
(Bojkiewicz E. i wsp. doi: 10.3390/vaccines10081294) opisalismy, ze jedynie 9% ankietowanych
0sOb zaszczepito si¢ przeciwko KZM, a 10% zaszczepito swoje dziecko. W przysztosci cheé
przyjecia szczepionki zadeklarowato jedynie 31% niezaszczepionych; 43% bylo
niezdecydowanych, a 25% bylo przeciwnych szczepieniu przeciwko KZM. Podobnie
odpowiedzi uktadaty si¢ w pytaniu o szczepienie dziecka w przysztosci. Pozytywne nastawienie
do szczepienia bylo zdecydowanie czestsze wsrod respondentéw plci meskiej, osob ktore
niedawno zostaty uktute przez kleszcza lub majg wérod bliskich krewnych osobe, ktora
zachorowata na chorobe odkleszczowa. Wyniki tego badania sugeruja wiec ponownie potrzebe
wlasciwego komunikowania ryzyka zwiagzanego z ukluciami przez kleszcze, zwlaszcza, ze
KZM w populacji potudniowo-wschodniej Polski wystepuje czgsto. W badaniu tym
raportujemy bowiem, ze przeciwciata przeciwko wirusowi KZM wykrywane byly u 5%

niezaszczepionych dawcow krwi i 2% nieszczepionych dzieci z naszego regionu.
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Ad. 5. Aspekty kliniczne zakazen SARS-CoV-2 u dzieci.

W obszarze "Aspekty kliniczne zakazen SARS-CoV-2 u dzieci" moja praca naukowa
skupita si¢ na analizie epidemiologii i przebiegu klinicznego dzieci hospitalizowanych z
COVID-19. Dzigki wieloosrodkowej wspotpracy powstaty publikacje, ktore podkreslaja
znaczenie badan nad wplywem réznych wariantow SARS-CoV-2 na przebieg COVID-19 u
dzieci oraz potrzebe lepszego zrozumienia klinicznych cech tej choroby w réznych grupach
wiekowych i z r6znymi wspotistniejgcymi chorobami. W pracy "The Influence of SARS-CoV-2
Variants B.1.1.7 and B.1.617.2 on a Different Clinical Course and Severity of COVID-19 in Children
Hospitalized in 2021  Compared ~ With ~ 2020"  (Pokorska-Spiewak M. i  wsp.
10.1097/INF.0000000000003918) przeanalizowalismy dane z 2771 dzieci hospitalizowanych z
powodu COVID-19 w Polsce. Badanie to wykazato, ze dzieci hospitalizowane w 2021 roku
byly mtodsze niz te hospitalizowane w 2020 roku, a takze, ze obserwowano bardziej nasilone
objawy kliniczne, wigksza liczbe przypadkow ciezkiego przebiegu oraz wyzszg $miertelnos$¢ u
dzieci zakazonych wariantami alfa i delta w poréwnaniu z pierwotnym szczepem. W kolejnym
badaniu, ktére nosi tytut "Clinical and Epidemiological Characteristics of 1283 Pediatric Patients with
Coronavirus Disease 2019 during the First and Second Waves of the Pandemic—Results of the Pediatric
Part of a Multicenter Polish Register SARSTer" (Pokorska-Spiewak M. i wsp. doi: 10.3390/jcm10215098)
analizowaliSmy dane dotyczace 1283 dzieci z COVID-19 hospitalizowanych w Polsce w
okresie od marca 2020 roku do grudnia 2020 roku. Badanie to wykazato, ze objawy kliniczne
COVID-19 u dzieci roéznity sie w zalezno$ci od wieku, a najczgstszym objawem byta goraczka.
Dodatkowo, stwierdzono, ze podczas drugiej fali pandemii dzieci byly mlodsze 1 wymagaty
dhuzszego hospitalizowania, a takze czes$ciej wykazywaty objawy takie jak kaszel, katar 1 utrata
apetytu. W innym badaniu, zatytulowanym "Clinical Course and Severity of COVID-19 in 940
Infants with and without Comorbidities Hospitalized in 2020 and 2021: The Results of the National
Multicenter Database SARSTer-PED" (Pawlowska M. i wsp. 10.3390/jcm12072479) skupili$my si¢ na
analizie danych dotyczacych 940 niemowlat z COVID-19 hospitalizowanych w Polsce w latach
2020 i 2021. Wyniki tego badania wskazaly na zwigkszong liczbe hospitalizacji niemowlat w
2021 roku oraz na wplyw wspotistniejacych chorob na przebieg kliniczny COVID-19 u tych

pacjentow.

W kontekscie leczenia dzieci z zespotem wielouktadowego zapalenia tkanek (MIS-C)
zwigzanym z COVID-19, przeprowadziliSmy badanie pt. "The Role of Glucocorticoids in the
Treatment of Multisystem Inflammatory Syndrome (MIS-C)-Data from POLISH MIS-C Registry"
(Gowin E. i wsp. doi: 10.3390/children9020178) w ktorym analizowalismy dane z polskiego rejestru
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MIS-C. Wyniki tego badania sugeruja, ze kortykosteroidy byly powszechnie stosowane w
leczeniu MIS-C, ale skuteczno$¢ tego leczenia nie jest jasna i wymaga dalszych badan. Ponadto,
w badaniu "Use of broad-spectrum antibiotics in children diagnosed with multisystem inflammatory
syndrome temporarily associated with SARS-CoV-2 infection in Poland: the MOIS-CoR study"
(Toczytowski K. i wsp., doi: 10.1016/j.ijid.2022.07.021) analizowaliSmy stosowanie antybiotykow u
dzieci z MIS-C w Polsce. Wyniki pokazaty, ze rozpoznanie MIS-C sprawia klinicystom duzo
trudnosci, przez co antybiotyki byly czesto stosowane u dzieci z MIS-C, a to jest istotne z

punktu widzenia zarzgdzania antybiotykami i wlasciwego leczenia tej choroby.

Dodatkowo, chcialbym podkresli¢, Zze moje zaangazowanie w badania nad
patofizjologia COVID-19 u dzieci nie ustato. Obecnie pracuje nad kolejnymi projektami
badawczymi. W jednym projekcie, przy wspotpracy z Klinika Choréb Zakaznych i
Neuroinfekcji, porownuj¢ profil metaloproteinaz macierzy (MMP) w surowicy pacjentow
dorostych i dzieci. Analizuje takze profil MMP w surowicy dzieci z zespotem wielouktadowego
zapalenia tkanek (MIS-C) pod katem zwigzku z manifestacja kliniczng tego wieloobjawowego
zespolu zapalnego. Te badania maja na celu odkrycie potencjalnych mechanizmow
patofizjologicznych odpowiedzialnych za roznice w przebiegu klinicznym mig¢dzy grupami
pacjentdw oraz przyczyniaja si¢ do rozwoju bardziej spersonalizowanych podej$¢ w leczeniu

dzieci z COVID-19.
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6. Informacja o wykazywaniu si¢ istotng aktywnos$cia naukowa albo artystyczna
realizowana w wigcej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w
szczegolnosci zagranicznej:

6.1. Jestem wspotbadaczem w wieloosrodkowym, randomizowanym, zaslepionym dla
obserwatora badaniu fazy III z grupa kontrolng otrzymujaca placebo, majagcym na celu
ocen¢ skutecznosci, bezpieczenstwa, tolerancji, immunogennosci i spojnosci serii 6-
walentnej szczepionki przeciwko boreliozie opartej na biatku ospA u zdrowych
uczestnikow w wieku >5 lat. Numer projektu: C4601003.

6.2. Pelni¢ funkcje wspotbadacza w wieloosrodkowym projekcie DIAMONDS -
Wykorzystanie diagnostyki opartej na spersonalizowanych sygnaturach RNA w
rozpoznawaniu i leczeniu choréb przebiegajacych z goraczka, realizowanym w ramach
projektu EU Horizon 2020 pod przewodnictwem Imperial College London. Numer
grantu EU: 848196. Bior¢ udziat w spotkaniach grupy badawczej i rekrutuj¢ nowych
pacjentdw do badania, ktoérego celem jest opracowanie nowych metod diagnozowania
chorob zakaznych i zapalnych przy wykorzystaniu charakterystycznych wzorcéw
transkryptomu.

6.3. Biorg udzial w projekcie CCMVNET, wieloosrodkowym rejestrze dzieci z wrodzona
cytomegalig, koordynowanym przez Imperial College London. W ramach projektu
rekrutuje dzieci z wrodzonym zakazeniem wirusem CMV 1 biore udziat w regularnych
spotkaniach grupy badawczej. Celem projektu jest lepsze poznanie naturalnego
przebiegu wrodzonego zakazenia CMV 1 opracowanie nowych schematow
diagnostyczno-leczniczych tej choroby.

6.4. Uczestnicze w projekcie The European Non-Polio Enterovirus Network (ENPEN)
prowadzonym przez badaczy z Uniwersytetu Clermont Auvergne we Francji. Celem
projektu jest zbadanie roznorodno$ci EV-A71 zwigzane] z potwierdzonymi
laboratoryjnie Klinicznymi przypadkami zakazen oraz okreslenie catkowitej liczby
wykrytych infekeji EV aby okresli¢ czestos¢ EV-AT1.

6.5. Jestem wspodtbadaczem w badaniu MOIS-CoR, ogdlnopolskim rejestrze pacjentow z
wielouktadowym zespotem zapalnym zwigzanym czasowo z pandemig COVID 19,
koordynowanym przez Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu 1 Warszawski
Uniwersytet Medyczny. Efektem wspolpracy sg dwie publikacje: 1) Gowin Ewelina i
wsp. 2022. “The Role of Glucocorticoids in the Treatment of Multisystem Inflammatory
Syndrome (MIS-C)-Data from POLISH MIS-C Registry.” Children (Basel, Switzerland)
9(2):178. doi: 10.3390/children9020178 oraz: Toczytowski Kacper i wsp. 2022. “Use of Broad-
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6.6.

6.7.

Spectrum Antibiotics in Children Diagnosed with Multisystem Inflammatory Syndrome
Temporarily Associated with SARS-CoV-2 Infection in Poland: The MOIS-CoR Study.”
International Journal of Infectious Diseases: JID: Official Publication of the International
Society for Infectious Diseases 122:703-9. doi: 10.1016/}.ijid.2022.07.021.

Dzialam jako wspotbadacz w badaniu SARSTer, koordynowanym przez badaczy z
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, finansowanym ze $rodkéw Polskiego
Towarzystwa Epidemiologow 1 Lekarzy Chordb Zakaznych oraz Agencji Badan
Medycznych. Efektem wspotpracy sg trzy publikacje: 1) Pawlowska Matgorzata i wsp.
2023. “Clinical Course and Severity of COVID-19 in 940 Infants with and without Comorbidities
Hospitalized in 2020 and 2021: The Results of the National Multicenter Database SARSTer-
PED.” Journal of Clinical Medicine 12(7):2479. doi: 10.3390/jcm12072479. 2) Pokorska-
Spiewak Maria i wsp. 2021. “Clinical and Epidemiological Characteristics of 1283 Pediatric
Patients with Coronavirus Disease 2019 during the First and Second Waves of the Pandemic-
Results of the Pediatric Part of a Multicenter Polish Register SARSTer.” Journal of Clinical
Medicine 10(21):5098. doi: 10.3390/jcm10215098. 3) Pokorska-Spiewak Maria i wsp. 2023.
“The Influence of SARS-CoV-2 Variants B.1.1.7 and B.1.617.2 on a Different Clinical Course
and Severity of COVID-19 in Children Hospitalized in 2021 Compared With 2020.” The
Pediatric Infectious Disease Journal 42(7):584-89. doi: 10.1097/INF.0000000000003918.
Uczestniczylem w pracach nad publikacja dotyczaca europejskich rekomendacji
leczenia zapalenia ucha srodkowego. Zesp6t badaczy z London School of Hygiene and
Tropical Medicine oraz z Imperial College London dokonatl przegladu rekomendacji
leczenia ostrego zapalenia ucha srodkowego z kilku europejskich krajow. Efektem prac
jest publikacja: Suzuki HG, et al 2020. "Clinical practice guidelines for acute otitis media in
children: a systematic review and appraisal of European national guidelines.” BMIJ

Open;10:€035343. doi:10.1136/bmjopen-2019-035343.
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7. Informacja o osiagnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych

nauke lub sztuke.

Nagrody 1 wyrdznienia:

7.1. Uzyskatem nagrode rektora Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku za dziatalno$¢
dydaktyczng w roku 2022.

7.2. Czterokrotnie w latach 2019, 2020, 2021 i 2022 uzyskalem nagrod¢ rektora
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku za dziatalno$¢ naukowa.

7.3. Otrzymatem nagrod¢ na najlepsza prezentacje ustng w swojej kategorii podczas The
9th Asian Congress of Pediatric Infectious Diseases w Fukuoce w Japonii w 2018 roku.

7.4. Otrzymalem nagrod¢ za najlepsza prezentacj¢ ustng w sesji podczas The 10th Asian

Congress of Pediatric Infectious Diseases w Seulu w Korei w 2022 roku.

Dzialalno$é dydaktyczna:

7.5.0d 2014 roku prowadz¢ wyktady z pediatrii — choroby zakazne dla studentéw
polskojezycznego 1 anglojezycznego V roku Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu
Warminsko-Mazurskiego w Olsztynie.

7.6. Od 2017 roku prowadze ¢wiczenia, seminaria oraz wyktady z pediatrii — choroby
zakazne dla studentow polskojezycznego i1 anglojezycznego IV 1 VI roku Wydziatu
Lekarskiego w Klinice Obserwacyjno-Zakaznej Dzieci Uniwersytetu Medycznego w
Bialymstoku.

7.7.0d 2017 roku koordynuj¢ zajecia dydaktyczne w Klinice Obserwacyjno-Zakaznej
Dzieci dla studentéw studiow anglojezycznych Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego w Bialymstoku.

7.8. 0d 2017 roku prowadze ¢wiczenia dla studentow roku III Kierunku Lekarsko-
Dentystycznego Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.

Dziatalno$é organizacyina:

7.9. Jestem kierownikiem specjalizacji z zakresu pediatrii trzech lekarzy.

7.10.0d 2018/2019 jestem opiekunem studenckich praktyk zawodowych na 1V roku
Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.

7.11.0d roku 2019 jestem opiekunem studenckiego kota naukowego dziatajacego przy Klinice
Obserwacyjno-Zakaznej Dzieci. W roku akademickim 2020/2021 nasze koto zajeto

pierwsze miejsce w Rankingu Studenckich K6l Naukowych w kategorii pediatria.
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Dzialalno$é ekspercka:

7.12. Pelilem funkcje¢ promotora pomocniczego rozprawy doktorskiej dr n. med. Anny
Kroten: ,,Ocena stopnia skazenia $srodowiska jajami pasozytoéw Toxocara Spp. oraz
analiza czynnikéw wptywajacych na powodzenie leczenia toksokarozy” — 2019.

7.13. Pelitem funkcje promotora pomocniczego rozprawy doktorskiej dr n. med. Pauliny
Horeckiej: ,,Ocena wiedzy studentow medycyny na temat higieny rgk w zapobieganiu
zakazeniom szpitalnym” — 2023.

7.14. Pelnie¢ funkcj¢ promotora pomocniczego rozprawy doktorskiej lek. Ewy Bojkiewicz.

7.15. Pelni¢ funkcj¢ promotora pomocniczego rozprawy doktorskiej lek. Marty Wozinskie;j.

7.16.0d roku 2023 w ramach wspotpracy z firma GSK w réznych miastach na terenie
Wschodniej Polski przeprowadzam wyktady dla lekarzy i pielggniarek na temat

przebiegu i profilaktyki inwazyjnej choroby meningokokowe;j.

Popularyzacja nauki:

7.17.Opracowuj¢ materialty edukacyjne dla rodzicow matych dzieci w internetowej
platformie edukacyjnej Parentflix, gdzie peini¢ rol¢ eksperta. Omawiam tematy z
zakresu pediatrii 1 chordb zakaznych dzieci, jak leczenie choréb zakaznych wezesnego
dziecinstwa, przygotowanie do podrézy z dzieckiem, czy zasady dzialania oraz
zasadno$¢ szczepien ochronnych.

7.18.Propaguje wiedze¢ na temat szczepien ochronnych w ramach cyklu internetowych
spotkan ,,.Swiadoma Mama”, gdzie wystepuje w roli eksperta. W swoich webinarach
poruszam m.in. tematyke sezonowych szczepien ochronnych przeciwko grypie oraz
omawiam w przystepny sposob polski kalendarz szczepien. Projekt Swiadoma Mama
powstat w 2010 roku i regularnie pomaga wszystkim rodzicom najlepiej odpowiadac¢
na potrzeby swoich dzieci. W ramach projektu organizowane sg bezptatne,

ogolnopolskie warsztaty skierowane do przysztych i1 obecnych rodzicow.
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