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1. Imig i nazwisko: Joanna Jerzyriska
2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe — z podaniem nazwy, miejsca i roku ich uzyskania

oraz tytutu rozprawy doktorskiej
2012 - Uzyskanie tytutu specjalisty w dziedzinie alergologii
2006 - Uzyskanie tytutu specjalisty 11° w dziedzinie pediatrii
2001 - Uzyskanie tytutu specjalisty I° w dziedzinie pediatrii

2001 - Uzyskanie tytutu doktora nauk medycznych, Uniwersytet Medyczny w todzi,
Wydziat Lekarski. Tytut rozprawy doktorskiej: ,Nadwrazliwos¢ i ekspozycja na antygeny
karalucha jako czynnik etiologiczny astmy oskrzelowej u dzieci z regionu tédzkiego”;

promotor: prof. dr hab. med. Piotr Kuna.
1992 - Uzyskanie tytutu lekarza, Akademia Medyczna w todzi, Wydziat Lekarski
3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych

od 2005 Uniwersytet Medyczny w todzi — Oddziat Kliniczny Interny Dzieciecej i
Alergologii Ill Katedry Pediatrii Uniwersytetu Medycznego, Wojewddzki Szpital
Specjalistyczny im M. Kopernika w todzi
Stanowisko: adiunkt

od 2001 Niepubliczny Zaktad Opieki Zdrowotnej Medpuls w todzi
Stanowisko: kierownik NZOZ

1997-2005  Wojewddzki Szpital Specjalistyczny w Zgierzu
Oddziat Kliniczny Interny Dzieciecej i Alergologii,

Stanowisko: starszy asystent

1993-1995  Putnam Hospital Center, Carmel, NY, USA

Staz podyplomowy



4. Wskazanie osiggniecia* wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003r. o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.U. nr

65, poz. 595 z p6z. Zm.):
a) tytut osiggniecia naukowego:

»Okreslenie roli wybranych mechanizméw wrodzonej odpornosci oraz préby ich modulacji
w celu poprawy skutecznoéci immunoterapii alergenowej u dzieci chorych na alergiczny

niezyt nosa.”

b) autor/autorzy, tytut/tytuty publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa, recenzenci

wydawniczy:

1. Jerzynska J, Stelmach W, Rychlik B, Majak P, Podlecka D, Pawtowski M, Stelmach
I. The clinical and immunological effect of vitamin D supplementation during the
pollen season in children with allergic rhinitis. Arch Med Sci 2016; DOLI:
10.5114/aoms.2016.60733 (IF 2.030; 5Y IF 1.66; MNiSW-25)

Moj wktad na powstanie tej pracy polegat na pomysle badania, opracowaniu koncepcji

pracy, zebraniu grupy pacjentéw, zebraniu danych oraz przygotowaniu manuskryptu. Mdéj

udziat procentowy szacuje na 70%.

2. Jerzynska J, Stelmach W, Rychlik B, Lecharska J, Podlecka D, Stelmach I. The
clinical effect of vitamin D supplementation combined with grass-specific SLIT in
children with allergic rhinitis. Allergy Asthma Proc 2016;37:105-114. (IF 3.061; 5Y
IF 2.195; MNiSW-20)

Moj wktad na powstanie tej pracy polegat na pomysle badania, zaplanowaniu badania,
zebraniu grupy pacjentéw, zebraniu danych, analizie statystycznej oraz przygotowaniu
manuskryptu. Méj udziat procentowy szacuje na 75%.

3. Jerzynska J, Stelmach W, Balcerak J, Woicka-Kolejwa K, Rychlik B, Blauz A,
Wachulec M, Stelmach P, Majak P, Stelmach I. Effect of Lactobacillus rhamnosus
GG and vitamin D supplementation on the immunological effectiveness of grass-
specific SLIT in allergic children. Allergy Asthma Proc 2016;37:1-8. (IF 3.061; 5Y IF
2.195; MNiSwW-20)



Mdj wktad na powstanie tej pracy polegat na pomysle badania, zaplanowaniu badania,
zebraniu grupy pacjentéw, zebraniu danych, analizie statystycznej oraz przygotowaniu
manuskryptu. Mdj udziaf procentowy szacuje na 70%.

4. Stelmach |, Kaluzifiska-Parzyszek |, Jerzynska J, Stelmach P, Stelmach W, Majak P.
Comparative effect of pre-coseasonal and continuous grass sublingual
immunotherapy in children. Allergy 2012:67:312-320. (IF 5.883; 5Y IF 5.983;
MNiSW-45)

Mdj wkiad na powstanie tej pracy polegat na zaplanowaniu badania, zebraniu grupy
pacjentow, zebraniu danych oraz przygotowaniu manuskryptu. Méj udziat procentowy
szacuje na 45%.

5. Stelmach I, Kaczmarek-Wozniak J, Majak P, Olszowiec-Chlebna M, Jerzynska J.
Efficacy and safety of high-doses sublingual immunotherapy in ultra-rush scheme
in children allergic to grass pollen. Clin Exp Allergy 2009;39:401-408. (IF 4.084; 5Y
IF 4.002; MNiSW-32)

Moj wktad na powstanie tej pracy polegat na pomysle badania, zaplanowaniu badania,
zebraniu grupy pacjentéw, zebraniu danych oraz przygotowaniu manuskryptu. Méj udziat
procentowy szacuje na 45%.

6. Jerzyriska J, Stelmach W, Majak P, Brzozowska A, Sobociriska A, Stelmach 1. Effect
of specific immunotherapy on serum levels of tumor necrosis factor alpha in
asthmatic children. Allergy Asthma Proc 2008;29:1-6. (IF 1.487; 5Y IF 1.264;
MNiSW-10)

Méj wktad na powstanie tej pracy polegat na pomysle badania, zaplanowaniu badania,
zebraniu grupy pacjentéw, zebraniu danych, analizie statystycznej oraz przygotowaniu

manuskryptu. Méj udziat procentowy szacuje na 60%.

taczny impact factor prac zgtaszanych jako osiggnigcie — 17.576 (MNiSW 127)
Dodatkowo suma punktéw MNiSW za publikacje oryginalng przyjeta do druku wynosi 25,
impact factor 2.030

c) oméwienie celu naukowego ww. prac i osiggnietych wynikéw wraz z oméwieniem

ich ewentualnego wykorzystania:



Od poczatku pracy w zawodzie lekarza moje zainteresowania kliniczne i badawcze zwigzane
byly z alergologia. Pracujac w Oddziale Klinicznym Interny Dzieciecej i Alergologii zajmuje sie
gtownie dzie¢mi chorymi na astme oskrzelowg i choroby alergiczne, a wieloletnia wspotpraca
(od roku 1999 r.) z Uniwersytetem Columbia w Nowym Jorku zaowocowata wieloma
wspdlnymi badaniami, w tym pionierskim badaniem na temat obecnosci alergii na karaluchy
w Polsce (temat mojej pracy doktorskiej). Cykl publikacji wskazany jako osiggniecie
wynikajace z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule
naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz. 595 z pézn. zm.) jest
rezultatem mojej aktywnosci klinicznej i badawczej - po uzyskaniu stopnia doktora nauk
medycznych - w obszarze alergologii u dzieci.

Immunoterapia alergenowo-swoista uwazana jest za jedyng dostgpng metode
przyczynowego leczenia IgE-zaleznych choréb alergicznych.  Klasyczna, iniekcyjna
immunoterapia alergenowa (ang. subcutanaeus immunotherapy SCIT) jest metodg
stosowana od niemal 100 lat, zyskata opinie skutecznej zaréwno w zmniejszaniu objawodw jak
I zapobieganiu progresji choroby alergicznej. Nie mozna jednak uznac jej za catkowicie
bezpieczng, gdyz w trakcie odczulania moga wystapic ciezkie objawy niepozgdane. Podczas
dtugotrwatej terapii od pacjenta wymagane jest rowniez zdyscyplinowanie w przestrzeganiu
regularnosci wizyt, na ktérych podawane sq szczepionki odczulajgce. Same szczepienia s3
przyczyng stresu i leku przed bélem zwiaszcza u pacjentéw pediatrycznych. Problemy te staty
sig przyczyng poszukiwania alternatywnych do iniekcyjnej, miejscowych drég immunoterapii.
Wsrdd nich najbardziej korzystnym wyborem jest immunoterapia podjezykowa (ang.
sublingual immunotherapy SLIT), ze wzgledu na droge podania oraz niewielka ilo$¢ objawéw
ubocznych. Immunoterapia podjezykowa jest skuteczna i dobrze tolerowana przez dzieci z
alergicznym niezytem nosa, w tym réwniez przez bardzo matych pacjentéw. Pomimo, ze
dawka alergenu podawanego ta droga nawet do 500 razy przekracza dawke stosowang w
immunoterapii podskérnej to w okolicy podjezykowej btony Sluzowej jamy ustnej zatrzymuje
sig tylko niewielka czgé¢ alergenu (okoto 2%) podanej podjezykowo dawki szczepionki.
Waznym zatem zagadnieniem w immunoterapii podjezykowej jest poprawienie jej
skutecznosci oraz znalezienie markera za pomocy ktérego mozemy te skutecznoéé
monitorowac. Indukcja alergenowo-swoistej tolerancji w ukfadzie immunologicznym bfon

$luzowych zalezy nie tylko od liczby prezentowanych lokalnie alergenéw ale réwnie: od
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sposobu ich prezentacji. Liczbg te mozemy modyfikowac zwiekszajgc dawke szczepionki i
czas jej podawania lub kumulujgc dawki szczepionki w przyspieszonym schemacie
odczulania, co dotychczas nie byto zbadane u pacjentéw pediatrycznych. Sposéb prezentacji
obejmuje rézne schematy podawania alergenu, jakos¢ preparatu antygenowego, w tym
zastosowanie adiuwantéw poprawiajacych skutecznoéé szczepionki. W prezentowanym
cyklu badan podjetam prébe modyfikacji wybranych mechanizméw wrodzonej odpornosci w
celu poprawy skutecznoéci podjezykowej immunoterapii alergenowej u dzieci chorych na

alergiczny niezyt nosa.

The clinical and immunological effect of vitamin D supplementation during the pollen season
in children with allergic rhinitis. Arch Med Sci 2016; DOI: 10.5114/a0ms.2016.60733

Wyniki badan podstawowych sugeruja istotna role witaminy D w naturalnej historii choréb
alergicznych, natomiast dane epidemiologiczne wykazujg niedobér witaminy D w populacji
dzieci w tym réwniez dzieci chorych na alergiczny niezyt nosa. Odkrycie, ze na wielu
komédrkach znajduja sie receptory dla witaminy D zainteresowato badaczy potencjalng rolg
witaminy D w regulacji zaréwno wrodzonego jak i nabytego systemu immunologicznego. W
najnowszych badaniach na modelu mysim, wykazano, ze witamina D zwieksza produkcje
cytokin przeciwzapalnych TGFB oraz interleukiny 10 i zmniejsza produkcje interferonu
gamma. U ludzi komérki CD4+CD25+Foxp3+ (Treg) odgrywajg wazna role w hamowaniu
choréb alergicznych, a wykazano, ze witamina D promujgc komorki dendrytyczne prowadzi
do indukcji regulatorowych komérek Foxp3+. W tym kontekécie podjetam prébe oceny
wplywu suplementacji witaminy D na nasilenie objawéw klinicznych choroby i odpowiedz
immunologiczng u dzieci chorych na alergiczny niezyt nosa (ANN). Zaplanowatam badanie
prospektywne, randomizowane u dzieci chorych na ANN, uczulonych na pytki traw, ktére
codzienne otrzymywaty witamine D w dawce 1000 IU lub placebo przed i w trakcie sezonu
pylenia. Zaobserwowali§my zmniejszenie nasilenia objawéw klinicznych i zuzycia lekéw u
dzieci po suplementacji witaminy D w poréwnaniu do grupy otrzymujacej placebo. U
pacjentow tych doszto takze do wzbudzenia wiekszej liczby limfocytéw Foxp3 dodatnich
oraz mieli oni wyzsze surowicze stezenia witaminy D. Zaobserwowalismy takze w tej grupie
istotng  korelacjg pomigdzy zwigkszong indukcjg komorek CD4+CD25+Foxp3+ a

zmniejszeniem stgzenia tlenku azotu w powietrzu wydychanym (FENO). Pacjenci z grupy
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otrzymujacej placebo mieli réwniez wyisze stezenia witaminy D, co prawdopodobnie byto
zwigzane z wysokg ekspozycja na storice w okresie letnim, jednakze nie odnotowali$my w tej
grupie poprawy klinicznej, wigkszej produkcji limfocytéw Foxp3+ a zaobserwowaliémy u nich
wyzsze stgzenia tlenku azotu w powietrzu wydychanym. Poniewaz obie grupy byty poddane
tej samej ekspozycji na Swiatto stoneczne, mozemy stwierdzi¢, ze obserwowane réznice
kliniczne i immunologiczne pomigdzy grupami s zwiazane z suplementacjg witaminy D.
Zastosowalismy u dzieci wysokie dawki witaminy D i zaobserwowaliémy wzrost stezenia
witaminy D w surowicy (efekt dawka-odpowiedz). Wyniki tego badania ujawniajg rowniez
znaczng zmiennosc¢ populacyjng odpowiedzi na suplementacje witaminy D. Byfo to pierwsze
prospektywne badanie kontrolowane, w ktérym wykazano, ze dodatkowa suplementacja
witaminy D w dawce 1000 IU dzieci z alergicznym niezytem btony Sluzowej nosa jest
skuteczna i bezpieczna, zmniejsza objawy kliniczne ANN i zuzycie lekéw u dzieci uczulonych
na pytki traw. Wyniki badania potwierdzity réwniez dziatanie witaminy D na uktad
immunologiczny poprzez zwigkszong produkcje komérek Foxp3+ w odpowiedzi na alergen
uczulajgcy u pacjentéw z suplementacja witaminy D. Konieczne sg dalsze badania

wyjasniajace aktywnosc biologiczng witaminy D u pacjentéw z alergicznym niezytem nosa.

The clinical effect of vitamin D supplementation combined with grass-specific SLIT in children
with allergic rhinitis. Allergy Asthma Proc 2016;37:105-114

W swietle powyzszych obserwacji zaplanowatam nastgpne badanie oceniajace wplyw
suplementacji witaminy D na skuteczno$¢ kliniczna immunoterapii podjezykowej u dzieci
chorych na alergiczny nieiyt nosa. Uzasadnieniem dla tej interwencji byty takze wyniki
naszych wczeéniejszych badan wykazujace, ze witamina D moze sprzyjac indukcji limfocytéw
regulatorowych poprzez nasilenie produkcji dodatkowych iloci IL-10 lub bezposrednio
poprzez zwigkszenie ekspresji Foxp3+ w immunoterapii podskérnej, co byto zwigzane z
poprawg kliniczng u tych pacjentéw. W badaniu prospektywnym, randomizowanym,
podwdjnie slepym, kontrolowanym placebo wziety udziat dzieci uczulone na pytki traw z
alergicznym niezytem nosa (8 pacjentéw miato towarzyszgca astme). Dzieci otrzymywaty
okotosezonowo, codziennie szczepionke podjgzykowa w postaci tabletki podjezykowej
Oralair 300 IR oraz witaming D 1000 IU lub placebo. Wyniki naszych badan okazaty sie bardzo

obiecujgce. Szczepionka podjezykowa 5-pytkéw traw byta skuteczna w obu badanych
6



grupach, takze u dzieci z wspdtistniejacg astma fagodna. Jednakze, w poréwnaniu z grupa
placebo (leczeni tylko SLIT), pacjenci leczeni witaming D oraz SLIT osiagneli wiekszg redukcje
objawdw nosowych i objawdw astmy; nie byto natomiast istotnej réznicy pomiedzy grupami
w zuzyciu lekéw i objawach ocznych. Zaobserwowano znaczng poprawe czynnosci ptuc w
obu grupach po immunoterapii. Steienie tlenku azotu oraz wyniki testu prowokacji
oskrzelowej z metacholing nie réznity sig statystycznie istotnie pomiedzy grupami. W swietle
wezesniejszych naszych wynikéw dotyczacych immunoterapii  podskdrnej interesujaca
wydafa sie tez hipoteza zaleinosci pomiedzy surowiczym stezeniem witaminy D a
skutecznoscia podjezykowej immunoterapii alergenowej. Wykazano jednak, ze kliniczne
efekty SLIT u dzieci uczulonych na trawy, nie byly skorelowane z surowiczym stezeniem
witaminy D. Wyniki naszego badania wykazaty, ze suplementacja witaminy D w potaczeniu z
immunoterapig podjezykowa zapewnia skuteczne i dobrze tolerowane leczenie dzieci z
alergicznym niezytem nosa. W naszej ocenie wyniki tego badania uzasadniaja
monitorowanie stgzenia witaminy D podczas immunoterapii, szczegélnie u dzieci w grupach
ryzyka niedoboru witaminy D. Wydaje sig, ze prawidfowe surowicze stezenie witaminy D

utatwia osiggniecie optymalnego efektu SLIT.

Effect of Lactobacillus rhamnosus GG and vitamin D supplementation on the immunological
effectiveness of grass-specific SLIT in allergic children. Allergy Asthma Proc 2016:37:1-7.

Nastepnie, w bardzo zblizonym modelu badawczym, przeprowadziliémy kolejne
kontrolowane badanie kliniczne u dzieci chorych na alergiczny niezyt nosa i/lub astme
oskrzelowg z uczulenia na alergeny traw. U dzieci zakwalifikowanych do immunoterapii
podjezykowej, jako adiuwant zastosowalismy probiotyk Lactobacillus rhamnosus GG oraz dla
poroéwnania drugi adiuwant, witamine D. Trzecig grupe badana stanowili pacjenci odczulani
bez suplementacji (grupa placebo) a czwartg grupa pacjentéw leczonych zachowawczo,
ktérych opiekunowie nie wyrazili zgody na odczulanie. Wcze$niej wykazano, ze suplementy
diety, probiotyki modulujg odpowiedz immunologiczng i wptywajg na prewencje i leczenie
chordb alergicznych. Na modelu mysim wykazano, ze Lactobacillus rhamnosus GG indukuje
produkcje cytokin IL-10 i IL-12 przez komérki dendrytyczne znajdujace sie w éluzéwee,
zwigkszajac tolerancje immunologiczng po SLIT poprzez wzmocnienie odpowiedzi Thl i

indukcje limfocytéw Treg. W naszym badaniu u wszystkich dzieci otrzymujgcych SLIT (z
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probiotykiem lub z witaming D lub z placebo) odnotowaliémy poprawe objawéw klinicznych i
poprawe czynnosci ptuc w poréwnaniu z dzieémi nie otrzymujacymi SLIT. Po 5 miesigcach
terapii efekt SLIT korelowat u nich z wczesng odpowiedzig immunologiczng mierzong
indukcjg TGF - B1, IL-10 i CD4+CD25+Foxp3+. Analiza wieloczynnikowa wykazata, ze wzrost
produkcji TGF-B1, wzrost indukgji CD4+CD25+Foxp3+ oraz zmniejszenie odsetka komérek
TLR (z receptorami Toll like) sg niezaleznie zwigzane z lepsza odpowiedzig kliniczng dzieci na
SLIT. U pacjentéw otrzymujacych probiotyk odnotowalismy wigksza indukcje limfocytéw
Treg oraz wiekszg redukcje odsetka komérek TLR w poréwnaniu do pozostatych grup
otrzymujgcych SLIT. W badaniu odnotowalismy wiec wyhamowanie indukcji procesow
immunoregulacyjnych w grupie dzieci nie otrzymujacych SLIT oraz petny, niezahamowany
proces immunoregulacji indukowany u pacjentéw pod wptywem SLIT. Wydaje sie, ze
probiotyk w wiekszym stopniu niz witamina D zwigksza immunologiczna i w konsekwengji

kliniczng skutecznoéé SLIT u dzieci chorych na alergiczny niezyt nosa.

Comparative effect of pre-coseasonal and continuous grass sublingual immunotherapy in
children. Allergy 2012;67:312-320.

Jednym z najbardziej dyskutowanych probleméw dotyczacych immunoterapii podjezykowej
jest schemat podawania alergenéw w szczepionkach. Wyniki niektérych badan sugeruja, ze
dtugos¢ leczenia przedsezonowego wptywa na skutecznos¢ kliniczng SLIT. Dotychczas wybor
schematu odczulania oparty jest jednak giéwnie na przestankach ekonomicznych, a nie w
oparciu o lepszg skutecznoéé schematu oceniong w bezposrednim poréwnaniu metod. W
tym Swietle przeprowadziliémy badanie, ktére, jako pierwsze poréwnato efekty kliniczne i
immunologiczne okotosezonowej (8 tygodni przed sezonem i podczas sezonu pylenia traw) i
catorocznej immunoterapii podjezykowej u dzieci uczulonych na pytki traw, chorych na
alergiczny niezyt nosa. U czesci z nich wspdfistniata astma oskrzelowa sporadyczna lub
przewlekta lekka/umiarkowana. Analizie poddaliSmy wptyw SLIT na nasilenie objawow
klinicznych alergicznego niezytu nosa i astmy oskrzelowej, zuzycie lekéw objawowych i
przeciwalergicznych, czynno$é ptuc, stezenie NO w powietrzu wydychanym, nieswoista
nadreaktywnos¢ oskrzeli oraz zmiane odsetka komérek Foxp3+ w puli komérek CD4+CD25+
we krwi obwodowe]. Zastosowane w prezentowanym badaniu schematy immunoterapii

podjgzykowej spowodowaty poréwnywalne obnizenie nasilenia objawdw oraz zuzycia lekéw,
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o potwierdza wysoka skuteczno$é¢ immunoterapii podjgzykowej stosowanej w badanych
schematach. Zaobserwowaliémy istotnie wigkszg redukcje objawéw nosowych u pacjentow
odczulanych w schemacie okofosezonowym, co moze wskazywacé na wiekszg czutosé redukgji
objawéw nosowych w ocenie skutecznoéci immunoterapii podjezykowej. Immunoterapia
podjezykowa w obu badanych schematach nie wplyngta na zmniejszenie nieswoistej
nadreaktywnosci oskrzeli, poprawita natomiast czynnos¢ ptuc co moze wynikaé z przyjetego
modelu badawczego i nie wyklucza wptywu immunoterapii na te parametry kontroli astmy.
Wykazalismy istotne obnizenie steienia tlenku azotu w powietrzu  wydychanym
poréwnywalne w obu grupach aktywnych, co potwierdza, ze immunoterapia zastosowana w
badaniu jest skuteczng metoda leczenia zapalenia w drogach oddechowych oraz, ze pomiar
FENO moze miec istotne znaczenie kliniczne podczas monitorowania SLIT u dzieci. Wykazano
porownywalny wzrost odsetka limfocytéw o fenotypie CD4+CD25+ Foxp3 we krwi
obwodowej we wszystkich grupach podczas badania, co posrednio sugeruje, e w
mechanizm SLIT zaangazowane s3 gfdéwnie procesy lokalne i monitorowanie tego markera
indukcji tolerancji alergenowo-swoistej we krwi obwodowej nie wydaje sie uzasadnione
podczas SLIT u dzieci. Objawy niepozadane SLIT obserwowane w obu badanych schematach
miaty gtéwnie charakter lokalny i przejsciowy, co potwierdza wysoki profil bezpieczeristwa
immunoterapii podjezykowej, bez wzgledu na stosowany schemat odczulania. Wykazano, ze
oba protokoty SLIT sg réwnie skuteczne i bezpieczne, jednakze bioragc pod uwage koszty
odczulania podjezykowego, odczulanie okotosezonowe powinno by¢ zalecane w leczeniu

alergicznego niezytu nosa u dzieci.

Efficacy and safety of high-doses sublingual immunotherapy in ultra-rush scheme in children
allergic to grass pollen. Clin Exp Allergy. 2009 Mar;39(3):401-8.

Skoro indukcja alergenowo-swoistej tolerancji w ukfadzie immunologicznym bton $luzowych
zalezy od liczby prezentowanych lokalnie alergenéw, to mozemy jg modyfikowaé zwigkszajgc
dawke szczepionki lub kumulujac dawki szczepionki w przyspieszonym schemacie
odczulania. Rozpoczecie odczulania bezposdrednio przed sezonem i kontynuacja w sezonie
pylenia bez redukcji dawki daje potencjalnie dodatkowe moszliwoéci kumulacji alergenéw
szczepionki i alergenéw pochodzacych z naturalnej ekspozycji. Wyniki obserwacji klinicznych

u dorostych sugerujg, ze immunoterapia podjgzykowa duzymi dawkami alergenéw w
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przyspieszonym schemacie, rozpoczeta bezposrednio przed sezonem pylenia moze byé
bardzo skuteczng metodg leczenia astmy oskrzelowej z uczulenia na pytki traw. Przestanke
do stosowania wysokich dawek alergenéw podczas immunoterapii stanowi szczegdlnie fakt,
ze w okolicy podjezykowej btony $luzowej jamy ustnej zatrzymuje sig tylko niewielka czesé
alergenu (okoto 2%) podanej podjgzykowo dawki szczepionki, ktéra nastepnie przetwarzana
jest przez komorki miejscowego uktadu immunologicznego. Zastosowanie przyspieszonych
schematéw immunoterapii daje nie tylko szanse podwyzszenia skutecznosci dzieki kumulacji
dawek alergenéw, ale takze upraszcza schemat SLIT, pozwala na lepsze dostosowanie sie do
zaleceri lekarskich i potencjalnie zmniejsza ilogé popetnianych btedéw podczas
samodzielnego aplikowania szczepionki w domu. W prezentowanym badaniu
randomizowanym, kontrolowanym placebo, przeprowadzonym metodg podwdjnie élepej
proby zastosowalismy wszystkie dostepne metody skumulowania dawki alergenu u dzieci:
najwigksze dopuszczone dawkowanie, odczulanie rozpoczete przed sezonem i
kontynuowane w sezonie pylenia traw bez redukcji dawki oraz zastosowanie przyspieszonej
fazy podstawowej immunoterapii - ultra-rush.

Celem badania byta ocena skutecznosci i bezpieczenstwa powyzszego schematu trzyletniej
immunoterapii podjezykowej u dzieci uczulonych na pyiki traw, chorych na astme
oskrzelowa oraz ocena bezpieczeristwa przyspieszonego schematu immunoterapii
podjezykowej ultra-rush u dzieci. Analizie poddano wptyw zastosowanej immunoterapii na
panel parametrow okreslajacych astme dziecieca: na objawy kliniczne, nadreaktywnosc
oskrzeli i btony $luzowej nosa, czynno$¢ ptuc, markery immunologiczne (catkowite IgE i 1gG4
oraz swoiste IgE), oraz punktowe testy skdrne. Dodatkowo oceniono zmiany w nasileniu
objawdéw alergicznego niezytu nosa i spojéwek oraz zuzyciu lekéw przeciwalergicznych.
Objawy kliniczne astmy oskrzelowej i alergicznego niezytu nosa oraz zuzycie lekow
przeciwalergicznych w pierwszych dwéch sezonach zmniejszyty sie ale nie obserwowano
dalszej poprawy w trzecim sezonie SLIT. Systematycznie malata nadreaktywnosci oskrzeli w
kolejnych latach odczulania. Nie stwierdzono wptywu SLIT na parametry czynnosci drég
oddechowych, nieswoista reaktywnos¢ btony $luzowej nosa, stezenia catkowitych 1gG4 i IgE,
oraz swoistych IgE. Obserwowano tylko tagodne reakcje uboczne zwigzane z zastosowang

immunoterapig. Nasze badania wykazato, ze zastosowany schemat immunoterapii
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podjgzykowej “(ultra-rush) u dzieci uczulonych na pytki traw chorych na astme oskrzelowa

jest skuteczny, dobrze tolerowany i bezpieczny.

Effect of specific immunotherapy on serum levels of tumor necrosis factor alpha in asthmatic
children. Allergy Asthma Proc 2008;29:1-6.

Dotychczasowe badania w ktérych poszukiwano markeréw skutecznodci immunoterapii nie
przyniosty jednoznacznych wynikdw. W grupie pacjentéw otrzymujacych SLIT obserwowano
zmniejszenie naptywu eozynofili i neutrofili oraz ekspresji ICAM1 na powierzchni komédrek
nabfonka nosowego przed i po swoistej prowokacji donosowej. W innym badaniu jako
markerow kontroli terapii uzyto sICAM1, sIL-2R i IL-12, obserwujgc znaczace obnizenie
SICAM 1 i sIL2-R, bez zmian IL-12 po roku SLIT. W kolejnym badaniu nie zaobserwowano
zmian w surowiczym stezeniu cytokin: IL-2, IL-4, IL10, IEN gamma po 8-tygodniowej
immunoterapii, podczas gdy inni autorzy zaobserwowali wzrost stezenia IL-10 oraz IFN
gamma oraz zmniejszenie stgzenia IL-13 i prolaktyny po 6 miesiacach SLIT. Celem niniejszej
pracy byto zbadanie surowiczego stezenia cytokin prozapalnych (IL-1 beta, IL-6 i TNF-alfa) u
dzieci z astma alergiczng uczulonych na roztocze kurzu domowego i dzieci zdrowych przed i
po 3 i 12 miesigcach immunoterapii podskérne;j. Ocenialismy réwniez parametry kliniczne,
nadreaktywno$¢ oskrzeli i czynnos¢ ptuc. Wykazalismy wzrost TNF-alfa w surowicy w grupie
otrzymujacej SIT po 3 miesigcach, podczas gdy po 12 miesigcach SIT, stezenie TNF-alfa w
surowicy spadto. Zaobserwowali$my, ze im wigksze zmiany poziomu TNF-alfa, tym wyisza
wartos¢ PC20. Nie zaobserwowano zmiany IL-1 beta i IL-6 w surowicy po immunoterapii.
Objawy kliniczne ulegly poprawie po 12 miesigcach SIT u dzieci z astma. Podsumowujac,
rowniez nasze wyniki wykazaty zréznicowanie stezenia w surowicy TNF-alfa podczas SIT u
dzieci z astma i cho¢ potwierdzity przeciwzapalne wiaéciwosci SIT, nie wytypowalismy
markera, ktdry mogtby stuzy¢ do oceny skutecznoéci imm unoterapii.

Czes¢ prac wchodzacych w skfad osiagniecia wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia
14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule
w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz. 595 z péin. zm.) zostala w roku 2010 i 2013

uhonorowana Nagrodg Naukowa pierwszego stopnia Rektora Uniwersytetu Medycznego w

todzi.
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Podsumowujac gtéwne wnioski z moich badan nalezy stwierdzié, ze:

- Suplementacja witaminy D u dzieci z alergicznym niezytem nosa sprzyja redukcji objawdéw
klinicznych choroby

- Suplementacja witaminy D podczas immunoterapii podjezykowej moze sprzyjaé¢ wiekszej
immunologicznej i klinicznej skutecznosci SLIT u dzieci chorych na alergiczny niezyt nosa i/lub
astme oskrzelowg uczulonych na trawy. To korzystne zjawisko utatwi¢ moze prowadzenie
immunoterapii zgodnie z przyjetym schematem, ktéry u dzieci najczesciej zaktdcany jest
przez utrate kontroli objawow astmy.

- Suplementacja probiotykiem Lactobacillus rhamnosus GG podczas immunoterapii
podjezykowej moze sprzyja¢ wigkszej immunologicznej i klinicznej skutecznosci SLIT u dzieci
chorych na alergiczny niezyt nosa i/lub astme oskrzelowa uczulonych na trawy.

- Przyspieszony schemat fazy wstepnej immunoterapii podjezykowej wraz z wysokimi
dawkami alergenu traw podawanymi podczas immunoterapii jest bezpieczny i skuteczny w
redukeji objawow klinicznych u dzieci chorych na astme.

- Skuteczno$¢ i bezpieczeristwo immunoterapii podjezykowej podawanej okotosezonowo i
catorocznie u dzieci uczulonych na pytki traw jest podobna.

- Wykazano zréznicowanie stezenia w surowicy TNF -alfa podczas immunoterapii podskorne;
u dzieci z astma; im wieksze zmiany poziomu TNF- alfa, tym nizsza byta nadreaktywnosé
oskrzeli.

Uzyskane wyniki sugerujg, ze dalsze kierunki badar nad poprawg skutecznosci SLIT
obejmowa¢ powinny miedzy innymi ocene wptywu zwigkszania surowiczego stezenia
witaminy D oraz suplementacji probiotykiem na skutecznog¢ immunoterapii podjezykowej
oraz poszukiwanie nowych metod sprzyjajacych zmianie swoistej odpowiedzi cytokinowej
podczas SLIT w kierunku wigkszej ekspansji TGF-B1 i Foxp3+ a mniejszej ekspresji cytokin

prozapalnych.

12



5. Oméwienie pozostatych osiagnie¢ naukowo-badawczych
5.1.  Aktywnos¢ naukowa
Gtéwne kierunki moich zainteresowar naukowych obejmuja nastepujgce zagadnienia:
® Wptyw ekspozycji alergenowej na przebieg astmy oskrzelowej u dzieci
e Epidemiologia choréb alergicznych oraz programy prewencji
® Markery zapalenia chordb alergicznych
® Ocena czynnosci ptuc u dzieci
e Terapia astmy
® Immunoterapia alergenowa

* Wptyw ekspozycji na czynniki srodowiskowe w zyciu ptodowym i po urodzeniu na

stan zdrowia dzieci

5.1.1. Wptyw ekspozycji alergenowej na przebieg astmy i alergii oskrzelowej u
dzieci
Kazdego roku wzrasta zachorowalno$¢ dzieci na astme. Posrod wielu przyczyn tego zjawiska
zwraca si¢ uwage na duzy ekspozycje na alergeny domowe, gdyz coraz wiecej czasu
spedzamy w pomieszczeniach zamknietych. W ciggu mojej pracy badawczej istotnym

tematem byt wptyw ekspozycji na alergeny domowe na przebieg astmy i alergii u dzieci.

Rola karaluchow jako Zrédfa alergenéw rozwazana jest od ponad 30 lat. Badania
wykazaty, ze wyciag z karaluchéw, zawierajacy alergen Bla g 1 w stezeniu zblizonym do
naturalnej ekspozycji, silnie pobudza komérki nabtonka oskrzeli do syntezy naczyniowych
czynnikéw wzrostu srédbtonka i w ten sposéb moze sprzyja¢ naptywowi komérek zapalnych.
Badania te stanowity mocny teoretyczny argument na rzecz roli karaluchéw w patogenezie
chordb alergicznych. Tematem mojej pracy doktorskiej oraz badan pézniejszych byta ocena
udziatu karaluchéw w patogenezie astmy u dzieci mieszkajacych w miastach. Wséréd dzieci
chorych na astme w regionie tédzkim uczulenie na karaluchy stwierdzilismy az u 24,3%

dzieci, przy czym tylko 13% z nich chorowato na astme lekka, 26% na astme umiarkowana, a
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az 61% na astme ciezka. Grupe dzieci uczulonych na karaluchy cechowafa réwniez
zdecydowanie wieksza nadreaktywno$¢ oskrzeli na histamine. W naszych badaniach
udowodniliémy, ze w przypadku cigzkiej catorocznej astmy nalezy bra¢ pod uwage uczulenie
na karaluchy. Analizie poddalismy réwniez prébki kurzu podchodzace z mieszkan dzieci.
Wystgpowanie antygenu karalucha Bla g 2 stwierdziliémy w ponad potowie prébek kurzu
pobranych z badanych mieszkar; wyisze stezenia antygenu wystepowaty w starych domach,
bez centralnego ogrzewania i w domach gdzie mieszkaty rodziny o nizszym statusie
ekonomicznym. Wyniki przeprowadzonych badafd wykazaly, 7e czesto$¢ wystepowania
antygenu karalucha Bla g 2 w kurzu w domach tédzkich jest znacznie wieksza od wartosci
stwierdzanych w innych krajach, a stezenia tego alergenu wykazujg zaleznoéé od
charakterystyki badanych mieszkari oraz, ze uczulenie na ten alergen towarzyszy czesciej
astmie cigzkiej. Badania te wykonywaliémy we wspdtpracy z Columbia University w Nowym
Jorku i byty to pierwsze nowatorskie prace na temat roli alergenéw karalucha w patogenezie
astmy oskrzelowej u polskich dzieci.

Stelmach |, Jerzynska J, Stelmach W, Majak P, Chew G, Gorski P, Kuna P. Cockroach allergy and
exposure to cockroach allergen in Polish children with asthma. Allergy 2002;57:701-705.

Stelmach I, Brzozowska A, Jerzyriska J, Podsiadfowicz-Borzecka M, Bobrowska M, Majak P, Kuna P.
Nadwrazliwos¢ na antygeny karalucha u dzieci chorych na astme oskrzelowg w regionie tédzkim. Pol
Merk Lek 2000;9:657-661.

Stelmach |, Jerzyiska J, Stelmach W, Majak P, Chew G, Bobrowska M, Kuna P. Stezenie alergenu
karalucha Bla g 2 w mieszkaniach {édzkich. Pol Merk Lek 2002;72:462-465.

Celem kolejnego badania byto okreslenie czestoéci wystepowania alergendéw myszy w
domach miejskich dzieci chorych na astme oskrzelowa w odniesieniu do cech
demograficznych tych dzieci i warunkéw mieszkaniowych. Gtéwnym zrédtem alergendéw tych
zwierzat jest mocz, charakteryzujgcy sie znaczng zawartoscig biatka alergizujgcego, ktdre
unosi sig w powietrzu w formie aerozolu i moze byé wdychane przez ludzi, uczulajac ich.
Przeanalizowalismy prébki kurzu z doméw dzieci mieszkajgcych w todzi i alergeny te
wykrylismy w 28% prébek kurzu, najwyzsze ich poziomy byty w kuchniach i sypialniach.
Uczulenie na alergen myszy obecne bylo u 54% dzieci, u ponad potowy z nich wykryto
alergeny myszy w kurzu domowym. Nie wykazaliémy zaleznosci pomiedzy stezeniem
alergenow w domach a warunkami mieszkaniowymi, jak miato to miejsce w przypadku

alergenéw karalucha. Sadzimy, ze alergen myszy jest wainym czynnikiem wrazliwosci u
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polskich dzieci i powinien by¢ brany pod uwage w diagnostyce choréb alergicznych, a takze
w programach eliminacji alergenéw. Badania te wykonywalismy we wspétpracy z Columbia
University w Nowym Jorku.

Stelmach I, Jerzyriska J, Stelmach W, Majak P, Bobrowska M, Brzozowska A, Chew G, Kuna P. The

prevalence of mouse allergen in inner-city homes. Pediatr Allergy Immunol 2002;13:299-302.

Nastgpnym alergenem, ktérym si¢ zajeliSmy w naszych badaniach byt alergen kota.
Zbadalismy retrospektywnie dokumentacje ponad 300 pacjentéw z astma, u ktérych
ocenilisSmy obecnos¢ uczulenia na alergen kota, obecnos$¢ i stopien ciezkosci astmy i
alergicznego niezytu nosa oraz wartosci stezenia tlenku azotu w powietrzu wydychanym.
Zaobserwowalismy, ze u pacjentéw uczulenie na alergen kota, w poréwnaniu do uczulenia
na inne alergeny catoroczne wiazato sig z wystgpowaniem cigzszej astmy oraz z obecnoscig
wyzszych stezen markera zapalenia w drogach oddechowych jakim jest tlenek azotu w
powietrzu wydychanym. ZasugerowaliSmy takze, ze ocena wartoéci NO w powietrzu
wydychanym moze by¢ przydatna w monitorowaniu skutecznosci immunoterapii u
pacjentow uczulonych na alergen kota.

Grzelewski T, Majak P, Jerzyriska J, Cichalewski L, Krakowiak J, Stelmach W, Stelmach R, Janas A,
Grzelewska A, Stelmach |. The association between fractional exhaled nitric oxide (FeNO) and cat
dander in asthmatic children. Nitric Oxide 2011;25(3):288-293.

Zwrocilismy tez uwage na czynniki srodowiskowe, takie jak warunki atmosferyczne oraz
obecnos¢ alergenéw w salach gimnastycznych, ktére moga byé powodem wystepowania
objawdéw powysitkowego skurcz oskrzeli u dzieci w trakcie lekcji wychowania fizycznego. W
badaniu wzieto udziat 1370 uczniéw, badania czynnosciowe ptuc przeprowadzono u nich
przed i po lekcji wychowania fizycznego. Zmierzono temperature powietrza, wilgotno$¢ i
cidnienie oraz zebrano probki kurzu do oceny ekspozycji na alergeny w salach
gimnastycznych. Wykazalismy, ze ekspozycja na alergeny kota, na wyzsze ci$nienie i wyzsza
wilgotnos¢ powietrza w salach gimnastycznych zwigkszaja ryzyko wystapienia objawdw
klinicznych zgtaszanych przez dzieci podczas lub po zakoriczeniu lekcji w-f.

Stelmach |, Cichalewski t, Majak P, Smejda K, Podlecka D, Jerzyriska J, Stelmach W. School
environmental factors are predictive for exercise-induced symptoms in children. Respir Med
2016;112:25-30.
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5.1.2. Epidemiologia chorob alergicznych oraz programy prewencji

W wielu badaniach wykazano, ze czesto$¢ wystepowania atopii wzrasta wraz z wyiszym
statusem spoteczno-ekonomicznym pacjenta. Bratam udziat w projekcie, w ktérym
badaliSmy markery atopii u dzieci z wczesng ekspozycjg na niehigieniczne warunki zycia,
infekcje i alergeny. Poréwnali$my dwie populacje dzieci: z doméw dziecka (408 dzieci) oraz z
domow rodzinnych (402 dzieci), z réznymi srodowiskowymi czynnikami mogacymi wptywat
na rozwoj choréb alergicznych. Czestos¢ atopii u dzieci z doméw dziecka wyniosta 11,3%,
natomiast u dzieci z domoéw rodzinnych 25,9%. Aby wyjasni¢ to zjawisko, wybraliémy 16
zmiennych, ktére we wczesnym okresie zycia réznig sie w obu grupach i odniesliémy je do
atopii. Okazato sie, ze im bardziej skumulowane cechy charakterystyczne dla mieszkaricow
domow dziecka (niehigieniczne warunki zycia), tym mniejsze ryzyko atopii. Podsumowaliémy,
ze skrajnie niekorzystne warunki Srodowiska domowego we wczesnym dzieciristwie u dzieci
z doméw dziecka moga zapobiegaé¢ rozwojowi proceséw alergicznych. Projekt ten
finansowany byt z srodkéw NCN.

Stelmach I, Smejda K, Jerzynska J, Stelmach W, Majak P, Stelmach P, Kuna P. Decreased markers of
atopy in children with presumed early exposure to allergens, unhygienic conditions and infections.
Annals of Allergy, Asthma and Immunology, 2007; 99:170-177.

Bytam rowniez zaangazowana w walidacje polskiej wersji jezykowej Pediatric Asthma Quality
of Life Questionnaire (PAQLQ), ktérej autorem jest Elizabeth Juniper, jak réwniez w ocene
uzytecznosci kwestionariusza jakosci zycia rodzicow (PACQLQ) dzieci chorych na astme. W
innym badaniu oceniliSmy wptyw programu edukacyjnego na temat astmy oskrzelowej na
objawy kliniczne choroby, aktywno$¢ i emocje u dzieci i ich opiekundw.

Stelmach |, Podlecka D, Smejda K, Majak P, Jerzyniska J, Stelmach R, Janas A, Stelmach W. Pediatric
Asthma Caregiver's Quality of Life Questionnaire is a useful tool for monitoring asthma in children.
Qual Life Res 2012;21:1639-1642.

Stelmach I, Podlecka D, Majak P, Jerzyriska J, Stelmach R, Janas A, Krakowiak J, Stelmach W, Validity
of the Pediatric Asthma Quality of Life Questionnaire in Polish children. Pediatr Allergy Immunol
2011,22(7).660-666.

Stelmach W, Korzeniewska A, Jerzyriska J, Majak P, Stelmach P, Stelmach I. Asthma education

program and asthma symptoms, activity and emotions in children. Int Rev Allergology and Clin
Immunol 2008;14:22-27.
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Moje badania dotyczace epidemiologii astmy oskrzelowej skoncentrowane byty na ocenie
skutecznosci Programu Prewencji Choréb Alergicznych u dzieci, w ktérym bratam udziat,
wprowadzonego w regionie tédzkim w latach 2000-2003. Prowadzone w ramach programu
dziatania poprawity dostepnos¢ pacjentéw do specjalisty alergologa w regionie t6dzkim,
umozliwity wczesne rozpoznanie astmy oskrzelowej i innych choréb alergicznych oraz
zmniejszyly liczbg i skrécity czas trwania hospitalizacji z powodu astmy w szczegolnosci w
grupie pacjentéw przed ukoriczeniem 5. roku zycia. Dokonali$my réwniez analizy opdznienia
rozpoznawania astmy u dzieci zgtaszajacych sie¢ do szpitala po zakoriczeniu programu.
Stwierdzilismy, Ze nie s powszechnie realizowane zalecenia dotyczace wczesnego
rozpoznawania i leczenia astmy oraz, ze poprawa dostepnoéci do specjalisty utatwia
wczesniejsze rozpoznanie tej choroby, szczegdlnie u dzieci nieatopowych.

Stelmach W, Majak P, Jerzyriska J, Stelmach 1. Early effects of Asthma Prevention Program on asthma
diagnosis and hospitalization in urban population of Poland. Allergy 2005;60: 606-610.

Majak P, Bgk-Walczak E, Stelmach I, Jerzyriska J, Krakowiak J, Stelmach W. An increasing trend of the
delay in asthma diagnosis after the discontinuation of a population-based intervention. J Asthma
2011 May;48(4):414-418.

5.1.3. Markery zapalenia

Bratam udziat w cyklu prac, w ktérych obserwacje kliniczne zestawiliSmy z wynikami badan
podstawowych, co pozwolito na okreélenie znaczenia wybranych  markeréw
immunologicznych i biochemicznych w diagnostyce i terapii choréb alergicznych. W jednej z
prac, wykazalismy, ze wskaznik ECP/liczba eozynofiléw we krwi obwodowej jest bardziej
zwigzany z cigzkoscig astmy, niz ECP lub eozynofilia we krwi obwodowej oceniane osobno.
BadaliSmy réwniez, czy nieinwazyjne narzedzie diagnostyczne, jakim jest kondensat
powietrza wydychanego, moze by¢ uizyteczne w rozpoznawaniu fenotypu astmy.
Wykazalismy, ze ocena tlenku azotu w powietrzu wydychanym koreluje ze stezeniem cytokin
prozapalnych (IL-2, MCP-1, PDGF-BB i TIMP2) w kondensacie powietrza wydychanego u
dzieci z astma oporng na leczenie. Wykazalismy, ze w trakcie leczenia astmy u dzieci,
wskazane jest monitorowanie poziomu FENO w celu zapobiegania postepowi przebudowy
drég oddechowych w astmie cigzkiej. Natomiast w badaniu u pacjentéw z astma uczulonych
na roztocze kurzu domowego zaobserwowali$my zmniejszenie objawéw ciezkosci astmy po

5 latach obserwacji u tych, ktérzy mieli wyjéciowo wyzsze stezenie TGF-B1 i nizsze stezenie IL
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-13 w odpowiedzi na stymulacje komérek alergenem. Natomiast lepsza odpowiedz na 5 lat
immunoterapii byta u tych pacjentéw, ktérzy mieli wyjsciowo wyzszy poziom TGF —B1 i nizsza
odpowiedz proliferacyjng po stymulacji komérek alergenem. Wykazalismy w ten sposéb, ze o
zmniejszeniu nasilenia objawéw astmy zaréwno po immunoterapii jak i pojawiajacym sie
samoistnie decydujg podobne procesy immunologiczne; nadprodukgja IL - 13 moze utrudnié
redukcjg nasilenia objawéw choroby u dzieci z astma niezaleznie od szlaku TGF -B1.

Stelmach |, Majak P, Grzelewski T, Jerzyriska J, Juratowicz D, Stelmach W, Borzecka M, Korzeniewska
A, Kuna P: The ECP/Eo Count Ratio in children with asthma. J Asthma. 2004,;4:539-546.,

Brzozowska A, Majak P, Jerzyriska J, Smejda K, Bobrowska-Korzeniowska M, Stelmach W, Koczkowska
M, Stelmach |. Exhaled nitric oxide correlates with IL-2, MCP-1, PDGF-BB and TIMP2 in exhaled breath

condensate of children with refractory asthma. Postepy Dermatologii i Alergologii. 2015;32(2):107-
113.

Majak P, Juratowicz D, Jerzyriska J, Smejda K, Stelmach W, Stelmach |. Transforming growth factor-
betal and IL-13 response to allergen predict steroid needs in asthmatic children. Pulm Pharmacol
Ther 2013;26(2):290-295.

Jedng z charakterystycznych cech astmy jest zmiennos¢ procesu zapalnego. Dlatego ciggte
jego monitorowanie, np. poprzez pomiary stezenia markerow we krwi obwodowej jest
bardzo istotne. Aby oceni¢ wptyw terapii na zapalenie alergiczne dokonalismy pomiaréw
stezen cytokin w surowicy oraz parametréw klinicznych przed i po terapii triamcinolonem,
montelukastem, nedokromilem i formoterolem dzieci chorych na astme oskrzelowa
umiarkowang. Wykazaliémy korelacje stezenia niektérych cytokin w surowicy z przebiegiem
klinicznym astmy, parametrami czynnosciowymi uktadu oddechowego i nadreaktywnoscig
oskrzeli, ktére mogg postuzy¢ ocenie aktywnosci zapalenia drég oddechowych u dzieci
chorych na astme oskrzelowsa.

Stelmach |, Jerzyriska J, Kuna P. Markers of allergic inflammation in peripheral blood of children with
asthma after treatment with inhaled triamcinolone acetonide. Ann Allergy Asthma Immunol
2001:87(4):319-326.

Stelmach |, Jerzyniska J, Brzozowska A, Kuna P. Double-blind, randomized, placebo-controlled trial of
effect of nedocromil sodium on clinical and inflammatory parameters of asthma in children allergic to
dust mite. Allergy 2001,56(6):518-524.

Stelmach |, Jerzyriska J, Kuna P. A randomized, double-blind trial of the effect of glucocorticoid,
antileukotriene and Beta-agonist treatment on IL-10 serum levels in children with asthma. Clin Exp
Allergy 2002;32:264-269.

Stelmach |, Jerzyriska J, Kuna P. A randomized, double-blind trial of the effect of treatment with
montelukast on bronchial hyperresponsiveness and serum eosinophilic cationic protein (ECP), soluble
interleukin 2 receptor (sIL-2R), IL-4, and soluble intercellular adhesion molecule 1 (sICAM-1) in
children with asthma. J Allergy Clin Immunol 2002;109(2):257-263.
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5.1.4. Ocena czynnosci ptuc u dzieci

U chorych na astme wykazano wzrost ekspresji indukowalnej syntazy tlenku azotu oraz
wzrost stezenia wydychanego tlenku azotu. Ocena stezenia tlenku azotu w powietrzu
wydychanym jest prostym i nieinwazyjnym badaniem diagnostycznym i u chorych na astme
z obecnym naciekiem eozynofilowym jest czutym wskaznikiem procesu zapalnego, szybko
reagujgcym na wigczone leczenie lub zaostrzenie choroby. Badanie to wykazuje wiec
szczegblng przydatno$¢ w monitorowaniu leczenia wziewnymi steroidami. Podwyzszone
stezenie FENO u chorych z alergicznym niezytem nosa moze wigzaé sie ze zwiekszonym
ryzykiem wystgpienia astmy. W swoich badaniach podjetam prébe zdefiniowania grupy
dzieci z objawami choréb uktadu oddechowego u ktérych pomiar FENO miatby wartosé
prognostyczng dla astmy. Oceniliémy wptyw wieku, profilu alergii, czynnosci ptuc i obecnosé
alergicznego niezytu nosa na interpretacje pozioméw FENO. Wykazalismy, ze u dzieci z
atopig oraz z alergicznym niezytem nosa negatywna wartos¢ predykcyjna w diagnostyce
astmy byta bardzo wysoka z punktem odciecia FENO 23 ppb. WykazaliSmy uzytecznosé
pomiaréw FENO w wykluczeniu astmy w podgrupie pacjentéw z atopig i alergicznym
niezytem nosa.

Bytam zaangazowana réwniez w inny projekt badawczy, ktérego celem byta ocena znaczenia
diagnostycznego: tlenku azotu w powietrzu wydychanym, oporu okluzji (Rint), oporu
swoistego drog oddechowych (sRaw) oraz innych parametréw spirometrycznych w
rozpoznawaniu astmy u ponad 3000 tysiecy dzieci w wieku szkolnym. Wykazalismy, ze
Rint>175% i FeNO>15,8ppb mogg w sposob wiarygodny stuzy¢ jako narzedzie do
wykluczania astmy u dzieci w wieku szkolnym.

Celem naszego nastepnego badania byto ocenienie zwigzku pomiedzy poziomem
wydychanego tlenku azotu i ciezkoscig astmy, czynnoscig ptuc oraz probg odwracalnosci
oskrzeli u dzieci z astma. Nasze wyniki sugerujg potrzebe mierzenia FENO przed, jak i po
spirometrii. U dzieci z astmga oskrzelowg i skurczem oskrzeli, proponujemy ocene FENO
rowniez po podaniu krétko dziatajacych lekéw rozszerzajgcych oskrzela.

Podsumowujac, wyniki naszych badan wskazujg na to, ze pomiary FENO powinny znale#é
szersze zastosowanie w diagnostyce i monitorowaniu leczenia pacjentéw z dolegliwosciami

ze strony uktadu oddechowego, zwtaszcza chorych na astme.
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Jerzyiiska J, Majak P, Janas A, Stelmach R, Stelmach W, Smejda K, Stelmach 1. Predictive value of
fractional nitric oxide in asthma diagnosis-subgroup analyses. Nitric Oxide 2014;31(40):87-91.
Grzelewski T, Witkowski K, Makandjou-Ola E, Grzelewska A, Majak P, Jerzyriska J, Janas A, Stelmach
R, Stelmach W, Stelmach I. Diagnostic value of lung function parameters and FeNO for asthma in
schoolchildren in large, real-life population. Pediatr Pulmonol 2014;49(7):632-640.

Grzelewski T, Majak P, Jerzynska J, Stelmach W, Stelmach R, Janas A, Grzelewska A, Witkowski K,
Makandjou-Ola E, Stelmach I. The interpretation of exhaled nitric oxide values in children with
asthma depends on the degree of bronchoconstriction and the levels of asthma severity. Respir Care
2014,;59(9):1404-1411,

Podstawowg czynnoscig uktadu oddechowego jest zapewnienie wymiany gazowej, ktéra
moze ulega¢ zakiéceniu w chorobach uktadu oddechowego. W ocenie tych zaburzen
szczegblnie przydatne s3 badania spirometryczne umozliwiajgce oznaczenie objetodci i
pojemnosci ptuc. W zaleznosci od rodzaju zmian w badaniu spirometrycznym moéwi sie o
zaburzeniach wentylacji typu obturacyjnego (spowodowanych zwezeniem $wiatla
oskrzelowego) i restrykcyjnego (spowodowanych zmniejszeniem pojemnosci zyciowej ptuc).
Przyczyng zmian obturacyjnych jest np. stan zapalny btony $luzowej oskrzeli, jej obrzek,
nacieczenie zapalne i nagromadzenie wydzieliny w $wietle oskrzeli, wreszcie skurcz mieéni
gtadkich oskrzeli a wiec zmiany wystepujace u chorych z astma oskrzelowa. Badanie
spirometryczne wymaga jednak duzej wspétpracy ze strony pacjenta.

Pomiar catkowitej rezystancji dréog oddechowych (sRtot) zostat wprowadzony jako
alternatywna metoda oceny czynnosci ptuc ze szczegélnym zastosowaniem u miodszych
dzieci z astmg, gdyz wymaga tylko minimalnej wspétpracy pacjenta. Wykazalismy
przydatnos¢ wykonywania sRtot zamiast spirometrii w diagnostyce astmy u matych dzieci. W
innym badaniu wykazaliémy, ze ocena sRaw ufatwia rozpoznanie astmy u dzieci u ktérych
niemozliwe byto zdiagnozowanie tej choroby wedtug ogélnie przyjetych kryteriéw.

Proba wysitkowa z oceng FEV1 to “ztoty standard” w rozpoznawaniu powysitkowego skurczu
oskrzeli. Niestety wykonanie tego badania dostarcza czesto negatywne wyniki u oséb z
objawami klinicznymi indukowanymi wysitkiem. Wykazalismy, ze ocena pola pod krzywa
przeptyw-objetos¢ (Aex), wyliczanego po wystandaryzowanym wysitku, zwieksza czutosé i
negatywng wartos¢ predykcyjng bez istotnej zmiany swoistosci préby wysitkowej, przez co
utatwia identyfikacje powysitkowego skurczu oskrzeli u dzieci chorych na astme. Uwazamy,
ze wyniki tego badania mogg miec¢ duze znaczenie w praktyce klinicznej.

Jerzynska J, Janas A, Galica K, Stelmach W, Woicka-Kolejwa K, Stelmach I. Total specific airway
resistance vs spirometry in asthma evaluation in children in a large real-life population. Ann Allergy
Asthma Immunol 2015;115(4):272-276.
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Brzozowska A, Majak P, Grzelewski T, Stelmach W, Kaczmarek J, Stelmach P, Jerzynska J, Stelmach |.
Measurement of specific airway resistance decreased the risk of delay in asthma diagnosis in children.
Allergy Asthma Proc 2009;30(1):47-54.

Majak P, Cichalewski L, Ozarek-Hanc A, Stelmach W, Jerzyriska J, Stelmach I, Airway response to
exercise measured by area under the expiratory flow-volume curve in children with asthma. Ann
Allergy Asthma Immunol 2013;111(6):512-515.

5.1.5. Terapia astmy

Istotnym kierunkiem mojej aktywnosci naukowej jest poszukiwanie nowych metod leczenia
astmy u dzieci. Bratam udziat w wielu randomizowanych badaniach klinicznych oceniajgcych
skutecznos¢ réznych schematdw leczenia astmy u dzieci. Zajetam sie tez leczeniem ciezkiej
astmy oskrzelowej przeciwciatem monoklonalnym omalizumab dzieci i miodziezy.
Przeciwciato to wybidrczo wigze sie z ludzka immunoglobuling E (IgE), zapobiegajac jej
wigzaniu z receptorem FceRl. W ten sposéb zmniejsza sie iloé¢ wolnej IgE zdolnej do
wyzwolenia kaskady alergicznej. U 0s6b z astmg oskrzelowg omalizumab zmniejsza tez liczbe
receptoréw FceRI na bazofilach oraz zmniejsza o ok. 90% uwalnianie histaminy z bazofiléw
po stymulacji alergenem. W naszych badaniach zaobserwowaliémy poprawe jakosci zycia
dzieci z astma po leczeniu omalizumabem, co korelowato z poprawg jakosci zycia opiekundéw
oraz zmniejszeniem zuzycia steroidow wziewnych przez dzieci. Omalizumab poprawia
kontrole astmy, zmniejsza czestoé¢ zaostrzeri choroby oraz liczbe hospitalizacji, co z kolei
pozwala na bezpieczne i skuteczne prowadzenie immunoterapii alergenowej u tych
pacjentow.

Sztafiiska A, Jerzyriska J, Woicka-Kolejwa K, Stelmach. Quality of life in asthmatic children and their
caregivers after two-year treatment with omalizumab — real-life study. Arch Med Sci. 2016 w druku
Stelmach |, Majak P, Jerzyriska J, Bojo M, Cichalewski t, Smejda K. Children with severe asthma can
start allergen immunotherapy after controlling asthma with omalizumab: a case series from Poland.
Arch Med Sci. 2015 Aug 12;11(4):901-4.

Jerzyriska J, Sztafiriska A, Woicka-Kolejwa K, Stelmach I. Omalizumab as a new therapeutic approach
for children with severe asthma. Postepy Dermatol Alergol. 2014 Feb;31(1):45-6.

Stelmach |, Sztafiriska A, Woicka-Kolejwa K, Jerzyriska J. Omalizumab in the prevention of anaphylaxis
during immunotherapy: a case report. Postepy Dermatol Alergol. 2014 Jun;31(3):191-3.
Olszowiec-Chlebna M, Majak P, Brzozowska A, Bobrowska-Korzeniowska M, Jerzynska J, Stelmach |,
Effect of inhaled steroid and montelukast on clinical symptoms in children with newly diagnosed
asthma: a pilot study. Pediatr Allergy Immunol. 2010;21:e687-90.

Stelmach I, Majak P, Jerzyriska J, Stelmach W., Kuna P.: Comparative effect of triamcinolone,
nedocromil and montelukast on asthma control in children: a randomized pragmatic study. Pediatr
Allergy Immunol. 2004;15:359-364.

Stelmach |, Ozarek-Hanc A, Zaczeniuk M, Stelmach W, Smejda K, Majak P, Jerzynska J, Janas A. Do
children with stable asthma benefit from addition of montelukast to inhaled corticosteroids:
randomized, placebo controlled trial. Pulm Pharmaco! Ther 2015 Apr;31:42-8,
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Stelmach |, Olszowiec-Chlebna M, Jerzynska J, Grzelewski T, Stelmach W, Majak P. Inhaled
corticosteroids may have a beneficial effect on bone metabolism in newly diagnosed asthmatic
children. Pulm Pharmacol Ther 2011 Aug;24(4):414-420.

5.1.6. Immunoterapia alergenowa (SIT)

Niezaleznie od badan zaprezentowanych w 4 paragrafie autoreferatu zaangazowana bytam
réwniez w wiele innych badan oceniajacych naukowe i kliniczne aspekty immunoterapii, w
tym immunoterapii podskérnej. W jednym z tych badan wykazaliémy, ze przyspieszony (9
tygodni) schemat fazy wstepnej immunoterapii preparatem Phostal z alergenami roztoczy
nie zwigksza czgstosci zdarzen niepozadanych u dzieci chorych na astme. W innym badaniu
wykazaliémy, ze 3 letni okres immunoterapii jest wystarczajacy, a kolejne 2 lata nie
dostarczajq wigkszych korzysci klinicznych u dzieci chorych na astme uczulonych na alergeny
roztoczy.

W innym badaniu wykazalismy, ze kliniczne i immunologiczne efekty SIT u dzieci chorych na
astme, uczulonych na roztocza kurzu domowego, skorelowane $g z surowiczym stezeniem
witaminy D. Pacjenci z wyzszym stezeniem witaminy D doswiadczyli wiekszej redukcji
nasilenia objawéw astmy, wigkszej redukcji dawki GKSw, produkowali wiecej TGF-f1 w
odpowiedzi na alergen uczulajacy oraz doszto u nich do wzbudzenia wiekszej liczby
limfocytéw Foxp3 dodatni po 12 miesigcach immunoterapii. Posréd pacjentéw z niedoborem
witaminy D (25(OH)D<30ng/ml) obserwowalismy mniejszy odsetek dobrej odpowiedzi na
SIT. W naszej ocenie wyniki tego badania uzasadniajag monitorowanie stezenia witaminy D
podczas SIT.

Majak P, Kaczmarek-Wozniak J, Brzozowska A, Bobrowska-Korzeniowska M, Jerzyrska J, Stelmach |.
One-year follow-up of clinical and inflammatory parameters in children allergic to grass pollen
receiving high-dose ultrarush sublingual immunotherapy. J Investig Allergol Clin Immunol
2010;20(7):602-606.

Stelmach I, Sobociriska A, Majak P, Smejda K, Jerzyriska J, Stelmach W. Comparison of the long-term
efficacy of 3- and 5-year house dust mite allergen immunotherapy. Ann Allergy Asthma Immunol
2012;109(4):274-278.

Majak P, Jerzyiska J, Smejda K, Stelmach I, Timler D, Stelmach W. Correlation of vitamin D with
Foxp3 induction and steroid-sparing effect of immunotherapy in asthmatic children. Ann Allergy
Asthma Immunol 2012,;109(5):329-335.
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5.1.7. Ekspozycja na czynniki srodowiskowe w 2yciu ptodowym i po urodzeniu i jej

wplyw na stan zdrowia dzieci

W mojej pracy badawczej zajmowatam sig¢ zagadnieniem prenatalnej i postnatalnej
ekspozycji na czynniki srodowiskowe i jej wptywem na rozwdj choréb alergicznych u dzieci.
Podstawg podjgtych badari stanowita Polska Kohorta Matka-Dziecko (REPRO_PL). Sposrdd
szeregu czynnikow Srodowiskowych badalismy narazenie na palenie czynne i bierne, na
ftalany oraz ich wptyw na rozwéj choréb alergicznych. Badaliémy réwniez wptyw witaminy D
- oraz pierwiastkow takich jak miedZ, cynk na rozwéj choréb alergicznych u dzieci. Do
oznaczenia kotyniny (biomarkera narazenia na palenie czynne i bierne) metoda
chromatografii cieczowej z tandemowa spektrometrig mas uzyliémy $liny, ktérg pobierali$my
trzykrotnie w cigzy oraz mocz dzieci rocznych i dwuletnich. Wykazaliémy, ze wysokie
narazenie matek na ftalany czesto stosowane jako stabilizatory i plastyfikatory w
kosmetykach, produktach higieny osobistej, tworzywach sztucznych, zabawkach, sprzecie
medycznym i materiatéw budowlanych jest czynnikiem ryzyka rozwoju alergii pokarmowej u
dzieci w drugim roku zycia. Wyisze stezenia cynku i miedzi w krwi pepowinowe] byty
zwigzane ze zwigkszonym prawdopodobiefistwem $wiszczagcego oddechu w 1 -letnich dzieci.
Efekt ten obserwowano tylko u dzieci narazonych na dym tytoniowy w domu. Wykazali¢émy
tez znacznie mniejszg aktywno$¢ enzymu peroksydazy glutationowej 3 w osoczu krwi
pepowinowej u dzieci z atopowym zapaleniem skéry w pierwszym roku zycia. Wykazaliémy
brak réwnowagi w systemie obrony antyoksydacyjnej we krwi pepowinowej, ktére moga
prowadzi¢ do rozwoju atopowego zapalenia skéry lub $wiszczacego oddechu u niemowlat.
StwierdziliSmy, ze zwigzek pomigdzy stanem sktadnikéw pokarmowych u matki w czasie
cigzy 1 zdrowia dziecka jest skomplikowany i wspétdziata z innymi czynnikami
srodowiskowymi, takimi jak ekspozycja tytoniu. Wykazalismy, ze stezenie witaminy D we
krwi pegpowinowej odwrotnie koreluje z ryzykiem wystapienia swiszczgcego oddechu,
zwtaszeza o etiologii wirusowej w wieku 2 lat, ale nie stwierdziliémy zwigzku z alergia
pokarmowg, atopowym zapaleniem skéry i czestoscig zakazen. Analiza regresji wykazata, 7e
atopia u rodzicow, wyzsze wyksztatcenie ojca i czgstsze sprzatanie domu znacznie zwiekszajg
ryzyko wystgpienia atopowego zapalenie skéry w pierwszym roku zycia. Posiadanie
zwierzaka w domu w czasie cigzy zwigksza ryzyko wystapienia alergii pokarmowej. Dtuzsze

karmienie piersig zmniejszato ryzyko zaréwno alergii pokarmowej jak i atopowego zapalenia
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skdéry w pierwszym roku zycia dziecka. Powyzsze badania wykonaliémy we wspdtpracy z
Instytutem Medycyny Pracy w todzi.

Opisalismy réwniez przypadek kobiety (wczesniej bez objawdw choroby), u ktérej rozwinety
sie objawy alergii i astmy oskrzelowej po 5 -tygodniowym pobycie w wiezieniu, gdzie zostata
przydzielona do celi dla palgcych z piecioma innymi kobietami aktywnie palgcymi dzieri i noc
w celi. Przypadek ten sugeruje, ze astma i atopia moze rozwing¢ sig, nawet w pdzniejszych
etapach zycia, przez wysoka ekspozycje na dym tytoniowy, w warunkach, ktére sa zblizone
do eksperymentalnych i ktére z reguty nie wystepujg w prawdziwym zyciu.

Stelmach I, Majak P, Jerzynska J, Podlecka D, Stelmach W, Polariska K, Gromadziriska J, Wgsowicz W,
Hanke W. Cord serum 25-hydroxyvitamin D correlates with early childhood viral-induced wheezing.
Respir Med 2015;109(1):38-43.

Stelmach I, Majak P, Jerzynska J, Podlecka D, Stelmach W, Polariska K, Ligocka D, Hanke The effect of
prenatal exposure to phthalates on food allergy and early eczema in inner-city children. W. Allergy
Asthma Proc 2015,36(4):72-78.

Stelmach I, Grzelewski T, Bobrowska-Korzeniowska M, Kopka M, Majak P, Jerzynska J, Stelmach W,
Polariska K, Sobala W, Gromadziriska J, Wqgsowicz W, Hanke W. The role of zinc, copper, plasma
glutathione peroxidase enzyme, and vitamins in the development of allergic diseases in early
childhood: The Polish mother and child cohort study. Allergy Asthma Proc 2014;35(3):227-232.
Stelmach |, Bobrowska-Korzeniowska M, Smejda K, Majak P, Jerzynska J, Stelmach W, Polariska K,
Sobala W, Krysicka J, Hanke W. Risk factors for the development of atopic dermatitis and early
wheeze. Allergy Asthma Proc 2014;35(5):382-389.

Jerzynska J, Stelmach I, Grzelewski T, Stelmach W, Krakowiak J. High exposure to passive tobacco
smoking and the development of asthma in an adult patient who had never smoked. Am J Respir Crit
Care Med 2010,;182(3):433-434. Correspondence.

5.2. Podsumowania dorobku naukowego

taczna liczba opublikowanych prac: 70 prac oryginalnych (w tym 54 opublikowanych z IF), 10
prac poglagdowych.

- Suma punktow MNiSW za publikacje naukowe w czasopismach (bez suplementéw)

wynosi 1375, w tym 131 pkt przypada na pierwszoautorskie prace oryginalne i kazuistyczne
- Suma punktéw impact factor (IF) prac wynosi 155,285, w tym 14,574 przypada na
pierwszoautorskie prace oryginalne

Dodatkowo, 1 list do redakcji o wartosci 32 punktéw MNiSW oraz wspétczynniku IF 10,191.
Dodatkowo, 3 rozdziaty w publikacjach ksigzkowych.

tgcznie 453 cytowar, indeks Hirscha wynosi 11. (Zrédto: ISI Web of Science Core Collection).

tgcznie 598 cytowan, indeks Hirscha wynosi 12. (Zrédio: Scopus).
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Liste publikacji nie wchodzacych w sktad osiagnigcia w rozumieniu art. 16 ust 2 ustawy z dnia
14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach naukowych
i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz 595 z pézn. zm.) oraz analize bibliometryczna
dorobku naukowego wykonang przez Biblioteke Uniwersytetu Medycznego w todzi

przedstawiono w odrebnych zatgcznikach.

6. Dziatalnos$¢ dydaktyczna i organizacyjna

6.1. Dziatalnos$¢ dydaktyczna
Od 2005 roku jako adiunkt w Oddziale Klinicznym Interny Dzieciecej i Alergologii prowadze
zajgcia, seminaria oraz wyktady dla studentéw oddziatu stomatologii z zakresu pediatrii i
alergologii, dla studentéw oddziatu zdrowia publicznego z zakresu pediatrii oraz dla
studentoéw oddziatu analityki medycznej z zakresu pediatrii. Od wielu lat prowadze zajecia z
pediatrii, alergologii i pulmonologii ze studentami oddziatu anglojezycznego. Odpowiadam
rowniez za przygotowanie zaliczeri i egzaminéw z wymienionych przedmiotow. Petnie
funkcje koordynatora zaje¢ uxp (wirtualna uczelnia) z zakresu pediatrii. Jestem kierownikiem
specjalizacji 5 lekarzy, w tym jedna osoba uzyskata tytut specjalisty w zakresie pediatrii pod
moim kierunkiem. Bytam recenzentem jednej pracy licencjackiej. Jestem promotorem
pomocniczym w dwéch przewodach doktorskich, ktére zakoriczg sie obrona w lipcu 2016
roku (lek. Magdalena Zaczeniuk, lek. tukasz Cichalewski) oraz opiekunem naukowym bytam
w licznych przewodach doktorskich i pracach magisterskich.
W ramach dziatalnosci dydaktycznej na Uniwersytecie Medycznym w todzi prowadze opieke
naukowg nad studentami Kota Naukowego dziatajacego przy Oddziale Klinicznym Interny
Dzieciecej i Alergologii Ill Katedry Pediatrii UM w todzi. Efektem tej dziatalnosci byfo
przygotowanie i prezentacja dwdch prac studenckich na Migdzynarodowej Konferencji
Naukowo-Szkoleniowej Studenckich Towarzystw Naukowych i Mtodych Lekarzy "Juvenes pro
medicina" 2015, gdzie jedna z tych prac zdobyta Il nagrode w sesji pediatryczne;j.
Bytam autorkg/wspdtautorka 3 ksigzek. Bytam réwniez redaktorem naukowym skryptu z
pediatrii dla studentéw stomatologii (w tym autorka/wspétautorka 4 rozdziatéw).
Jestem recenzentem w czasopismach naukowych.
Prowadze wykfady na kursach specjalizacyjnych CMKP prowadzonych w Oddziale Klinicznym

Interny Dziecigcej i Alergologii oraz na wielu konferencjach i zebraniach lekarskich.
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Jestem jednym z zafozycieli oraz czfonkiem Zarzadu Stowarzyszenia Pomocy Dzieciom z
Chorobami Alergicznymi i Zaburzeniami Odpornosci “Zielony Balonik” oraz Zarzadu
Pediatrycznego Forum Profilaktyki Choréb Cywilizacyjnych. Jestem cztonkiem Polskiego
Towarzystwa Alergologicznego oraz American Academy of Allergy Asthma and Immunology.
Za osiggnigcia naukowe otrzymatam wielokrotnie (2009-2015) Nagrode | stopnia Rektora
Uniwersytetu Medycznego w todzi.

Istotnym elementem mojej dotychczasowej kariery zawodowe] byta tez dziatalno$é
edukacyjna i popularnonaukowa adresowana do pacjentdw — dzieci z chorobami

alergicznymi - i ich rodzin.

6.2. Dziatalnos¢ organizacyjna

W 2001 roku bytam organizatorky i zatozycielka Niepublicznego Zaktadu Opieki Zdrowotnej
Medpuls, zajmujgcego sig gféwnie rehabilitacja dzieci i mtodziezy. W ramach NZOZ powstato
m.in. przedszkole dla dzieci z réinym stopniem niepetnosprawnosci. Od poczatku
dziatalnosci NZOZ jestem jego Kierownikiem. W 2009 roku NZOZ Medpuls wdrozyt i
certyfikowat System Zarzadzania Jakoscig zgodny z norma ISO 9000:2008. Certyfikat jest
odnawiany co trzy lata. W NZOZ Medpuls petnie funkcje Petnomocnika ds. Jakosci i audytora
wewnetrznego.

W dotychczasowe]j karierze zawodowej bratam czynny udziat w licznych konferencjach
naukowych. W latach 2014-2015 Bytam cztonkiem komitetu naukowego, przewodniczacy
sesji Konferencji Juvenes Pro Medicina odbywajacych sie w todzi oraz wielokrotnie
cztonkiem komitetu naukowego Zjazdu Pediatrycznego Forum Profilaktyki Chordb
Cywilizacyjnych w todzi w latach 2009-2013. W innych konferencjach ogdlnopolskich bytam
trzykrotnie cztonkiem komitetu naukowego, jeden raz komitetu organizacyjnego.

W latach 2000-2003 bytam wspétorganizatorem Programu Prewencji Choréb Alergicznych ze
szczegolnym  uwzglednieniem astmy oskrzelowej w wojewddztwie todzkim, ktéry byt
finansowany przez Kase Chorych w todzi. W ramach programu prowadzitam wykfady i

Cwiczenia dla dzieci i rodzicéw w ,,szkole dla alergikow”.
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