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1. Imig i nazwisko Edyta Dziadkowiak

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe/artystyczne — z podaniem nazwy, miejsca i roku ich

uzyskania oraz tytul rozprawy doktorskiej

e 2000 r., dyplom lekarza, Wydziat Lekarski,

Akademia Medyczna im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu

e 2007 r., tytut specjalisty w zakresie neurologii, Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego

e 2011 r., stopien naukowy doktora nauk medycznych, Wydziat Lekarski Ksztatcenia

Podyplomowego, Akademia Medyczna im. Piastow Slaskich we Wroctawiu

Tytut rozprawy doktorskiej: ,, Wplyw padaczki i diagnostycznych prob aktywacyjnych na
parametry wzrokowych i stuchowych pniowych potencjatéw wywotanych”
Promotor: prof. dr hab. Ryszard Podemski

Publikacja oparta na dysertacji doktorskiej: Edyta Dziadkowiak, Ryszard Podemski ,,Impact of
hyperventilation and sleep deprivation upon visual evoked potentials in patients with epilepsy.
Neurol India. 2019 Jul-Aug;67(4):1027-1032. doi: 10.4103/0028-3886.266246.

IF 2,128; MNiSW: 40

e 2018 r., licencja nr 197, potwierdzajaca posiadanie umiejetnosci w zakresie wykonywania i

interpretacji badan EMG

3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych/artystycznych

Zatrudnienie akademickie:

* 2019 — obecnie, adiunkt dydaktyczno — badawczy w Katedrze i Klinice Neurologii Uniwersytetu

Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu

Zatrudnienie kliniczne:

* 2000-2001 r., staz podyplomowy w Okregowy Szpital Kolejowy SPZOZ we Wroctawiu



e 2002 —2007 r., Klinika Neurologii z siedzibg w szpitalu im. T. Marciniaka we Wroctawiu, etat
rezydencki

e 2007 — 2009 r., Oddzial Neurologii z Pododdzialem Udarowym szpitala im. T. Marciniaka we
Wroclawiu, etat asystenta

¢ 2009 —obecnie, Klinika Neurologii Uniwersyteckiego Szpital Klinicznego im. im. Jana Mikulicza

- Radeckiego we Wroclawiu, etat starszego asystenta

4. Wskazanie osiggniecia* wynikajgcego 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. 2016 r. poz.
882 zezm. wDz. U. 7 2016 r. poz. 1311.).

Osiagnigcie naukowe stanowi cykl publikacji sktadajacy si¢ z 5 prac oryginalnych i 1 pracy
pogladowej o acznej punktacji IF = 25,575, Pkt. MNiSW/KBN = 580,00. We wszystkich tych
pracach jestem pierwszym autorem. Wszystkie prace powstaty po uzyskaniu przeze mnie stopnia nauk
medycznych. Ponadto, uzyskatam pisemna zgod¢ od wszystkich wspotautorow prac na wykorzystanie

ich celem stworzenia niniejszej rozprawy habilitacyjnej.

a) tytut osiggnigcia naukowego:

»Zastosowanie wybranych metod elektrofizjologicznych i molekularnych do oceny

zajecia ukladu nerwowego w przebiegu schorzen autoimmunologicznych”

b) spis publikacji wchodzacych w sktad cyklu habilitacyjnego:

1) Edyta Dziadkowiak, Marta Waliszewska — Prosot, Marta Nowakowska — Kotas, Stawomir
Budrewicz, Zofia Koszewicz, Magdalena Koszewicz. Pathophysiology of the different clinical
phenotypes of chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy (CIDP).
Int.J.Mol.Sci. 2022; 23(1):179. doi: 10.3390/ijms23010179.

IF 5,923, MNiSW: 140

Moj wklad w powstanie tej pracy polegal na zaplanowaniu koncepcji pracy i napisaniu

manuskryptu.



2)

3)

4)

5)

Edyta Dziadkowiak, Helena Moreira, Matgorzata Wieczorek, Stawomir Budrewicz, Ewa Barg,
Magdalena Koszewicz. Correlations between electrophysiological parameters, lymphocyte
distribution and cytokine levels in patients with chronic demyelinating inflammatory
polyneuropathy. J. Pers.Med. 2021; 4;11(8):766. doi: 10.3390/jpm11080766.

IF: 4,945, MNiSW: 70

Mdj wktad w powstanie tej pracy polegal na zaplanowaniu badan, rekrutacji i badaniu

klinicznym pacjentow, przeglgdzie pismiennictwa, napisaniu manuskryptu.

Edyta Dziadkowiak, Maria Ejma, Malgorzata Wieczorek, Pawet Peé, Krzysztof Stotwinski,
Stawomir Budrewicz, Anna Zimny, Magdalena Koszewicz. Abnormality of multimodal evoked
potentials in chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy (CIDP). Neurol Sci.
2020 Sep;41(9):2495-2501. doi: 10.1007/s10072-020-04351-3.

IF: 3,307, MNiSW: 70

Mdj wkiad w powstanie tej pracy polegal na zaplanowaniu koncepcji pracy, przeglgdzie
pismiennictwa, rekrutacji i badaniu klinicznym pacjentow, ekstrakcji danych oraz napisaniu

manuskryptu.

Edyta Dziadkowiak, Marta Waliszewska — Prosot, Matgorzata Wieczorek, Joanna Bladowska,
Stawomir Budrewicz, Maria Ejma. Myasthenia gravis - an analysis of multimodal evoked
potentials. Brain Sci. 2021 Aug 11;11(8):1057. doi: 10.3390/brainscil1081057.

IF: 3,394, MNiSW: 100

Moj wkiad w powstanie tej pracy polegal na zaplanowaniu badan, rekrutacji i badaniu klinicznym

pacjentow, stworzeniu bazy danych, przeglgdzie pismiennictwa, napisaniu manuskryptu.

Edyta Dziadkowiak, Helena Moreira, Katarzyna Buska — Mach, Magdalena Szmyrka, Stawomir
Budrewicz, Ewa Barg, Marta Janik, Anna Pokryszko — Dragan. Occult autoimmune background
for epilepsy - the preliminary study on antibodies against neuronal surface antigens. Front Neurol.

2021 Oct 21;12:660126. doi: 10.3389/fneur.2021.660126
IF: 4,003, MNiSW: 100

Moj wktad w powstanie tej pracy polegat na zaplanowaniu badan, rekrutacji i badaniu klinicznym
pacjentow, przeglgdzie pismiennictwa, napisaniu manuskryptu oraz sformutowaniu odpowiedzi

dla recenzentow.



6) Edyta Dziadkowiak, Malgorzata Wieczorek, Mieszko Zagrajek, Justyna Chojdak —
Lukasiewicz, Ewa Gruszka, Stawomir Budrewicz, Anna Pokryszko — Dragan. Multimodal
evoked potentials as potential biomarkers of disease activity in patients with clinically isolated
syndrome.

IF: 4,003, MNiSW: 100

Moj wktad w powstanie tej pracy polegal na zaplanowaniu koncepcji pracy, przeglgdzie
pismiennictwa, rekrutacji i badaniu klinicznym pacjentow, ekstrakcji danych, napisaniu

manuskryptu oraz sformutowaniu odpowiedzi dla recenzentow.

¢) omodwienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiagnigtych wynikéw wraz z

omodwieniem ich ewentualnego wykorzystania.

Charakterystyka cyklu prac

Przedstawiony cykl publikacji dotyczy zastosowania metod elektrofizjologicznych i molekularnych
w wybranych schorzeniach ukladu nerwowego o podlozu autoimmunologicznym, z préba
zdefiniowania optymalnych dla tych schorzen biomarkerow. Zatozeniem cyklu prac bylo istnienie
zalezno$ci parametrow elektrofizjologicznych z wynikami badan molekularnych w schorzeniach o
podlozu autoimmunologicznym, w tym: w przewleklej zapalnej poliradikuloneuropatii
demielinizacyjnej (chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy; CIDP), miastenii, padaczce
o podiozu autoimmunologicznym i zespole klinicznie izolowanym (clinically isolated syndrome;
CIS) / stwardnieniu rozsianym (multiple sclerosis; MS). Celem prac byla ocena przydatnosci
badanych parametréw w lepszym poznaniu proceséw zwiazanych z patogeneza schorzen, bardziej
precyzyjnej ocenie zakresu (takze subklinicznego) zajecia uktadu nerwowego w ich przebiegu, a takze
w prognozowaniu i monitorowaniu ich aktywnosci, z potencjalnymi implikacjami klinicznymi w
odniesieniu do indywidualizacji postepowania diagnostycznego i terapeutycznego ‘

Prace badawcze byly przeprowadzone we wspolpracy pomigdzy Wydziatem Lekarskim
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu w ramach Katedr: Kliniki Neurologii (kierownik: prof. dr
hab. Ryszard Podemski, nastepnie dr hab. Stawomir Budrewicz, prof. UMW), w tym w Samodzielnej
Pracowni Neuroelektrofizjologii Klinicznej (kierownik: dr hab. Magdalena Koszewicz, prof. UMW),
Zakladu Radiologii Ogolnej, Zabiegowej i Neuroradiologii (kierownik: prof. dr hab. Marek
Sasiadek), Kliniki Reumatologii i Choréb Wewngtrznych (kierownik: prof. dr hab. Piotr Wiland) oraz
Wydziatem Farmaceutycznym Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu w ramach Katedry i
Zaktadu Podstaw Nauk Medycznych (kierownik: dr hab. Ewa Barg) i EUROIMMUN POLSKA Sp.

z 0.0. z siedzibg we Wroctawiu. We wszystkich pracach oryginalnych analize statystyczng



przeprowadzita dr Malgorzata Wieczorek adiunkt w Zakladzie Geoinformatyki i Kartografii
(kierownik: dr hab. Waldemar Spallek), z-ca dyrektora ds. dydaktycznych Instytutu Geografii i
Rozwoju Regionalnego, Wydziatu Nauk o Ziemi i Ksztattowania Srodowiska, Uniwersytetu
Wroctawskiego.

We wszystkich pracach oryginalnych, badania przeprowadzono po uzyskaniu pisemnej zgody
pacjentéw oraz oséb z grupy kontrolnej. Wszystkie badania uzyskaty zgode Komisji Bioetycznej przy

Uniwersytecie Medycznym we Wroctawiu.

Wprowadzenie

Neurologiczne schorzenia o podtozu autoimmunologicznym moga przebiegaé z zajeciem
nerwow obwodowych, ztacza nerwowo — mig$niowego oraz osrodkowego uktadu nerwowego.

Do grupy nabytych polineuropatii o podtozu autoimmunologicznym nalezy przewlekta zapalna
polineuropatia demielinizacyjna (CIDP; chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy).
Najczesciej ma przebieg przewlekly, cho¢ moze réwniez wystepowaé jako posta¢ nawracajgco —
zwalniajaca, przewlekle postepujaca lub jednofazowa. U okoto 16% chorych poczatek jest ostry
(CIDP o nagtym poczatku, A-CIDP; acute-onset CIDP), objawy nasilajg si¢ w okresie < 8 tygodni, a
nastgpnie maja przebieg nawracajacy lub postgpujacy. Czynniki ryzyka nie sg jednoznacznie
okreslone, jednak moze by¢ poprzedzona infekcja lub szczepieniem. Pod wzglgedem patologicznym
charakteryzuje si¢ obecnoscia humoralnej i komérkowe;j reakcji autoimmunologicznej. Pod
wzgledem klinicznym charakteryzuje si¢ wiotkim niedowladem konczyn, obejmujacym
symetrycznie migsnie ksobne i odsiebne, rzadko wystepuja objawy autonomiczne. Wedtug aktualnie
obowigzujacych kryteriéw European Academy of Neurology (EFNS) / Peripheral Nerve Society
(PNS) z 2021 roku wyrdznia si¢ typowa postaé CIDP oraz nastgpujace warianty: dystalny,
wieloogniskowy, ogniskowy, ruchowy oraz czuciowy. W wariancie dystalnym CIDP dominuje
zajecie widkien czuciowych nerwow obwodowych dystalnych odcinkdéw konczyn, wyrazniej w
konczynach dolnych niz gérnych. W wariancie wieloogniskowym (zwanym réwniez zespotem
Lewisa — Sumnera lub wieloogniskowa neuropatig czuciowo-ruchowa; multifocal acquired
demyelinating sensory and motor neuropathy; MADSAM) przewaznie pierwsze objawy dotycza
konczyn gérnych oraz czesciej niz w innych wariantach CIDP zajgte sa nerwy czaszkowe:
okoruchowy, trojdzielny, twarzowy, btedny i podjezykowy. Wariant ogniskowy CIDP jest
sporadyczny i obejmuje uszkodzenie splotu ramiennego lub ledzwiowo — krzyzowego, jak réwniez
moze dotyczy¢ uszkodzenia poszczegélnego nerwu obwodowego. W wariancie ruchowym CIDP
uszkodzeniu ulegaja wylacznie widkna ruchowe, wzglednie symetrycznie, zarowno proksymalnie,
jak i dystalnie. Wariant czuciowy CIDP charakteryzuje si¢ najczg¢sciej niezbornoscia chodu,

zaburzeniem czucia wibracji i ulozenia oraz zmianami w zakresie czucia powierzchniowego (1).



Miastenia (MG; myasthenia gravis) jest autoimmunologiczng chorobg czgsci postsynaptyczne;j
ztgcza nerwowo-migsniowego, w ktorej wystepujg objawy nuzliwosci i ostabienia mies$ni
poprzecznie prazkowanych. Wyrdznia si¢ posta¢ oczng i uogdlniong. Przewaznie choroba zaczyna
si¢ od objawdw ocznych, takich jak diplopia lub ptoza. Jednak u czesei chorych dochodzi do
uogodlnienia objawdw, ostabione sg wowczas migsnie opuszkowe, migsnie konczyn lub miesnie
osiowe (karku) i oddechowe. Przebieg kliniczny charakteryzuje duza zmienno$¢ objawow.
Nasilenie objawéw waha si¢ od tagodnych objawdw ocznych, po zagrazajacy zyciu stan, jakim jest
przetom miasteniczny. Pod wzgledem immunopatogenezy wyrdznia si¢ rézne podtypy miastenii,
zwigzane z obecnoscig przeciwciat przeciwko nikotynowemu receptorowi acetylocholiny (AChR),
kinazie specyficznej dla migsni (MuSK) lub biatku zwigzanemu z receptorem lipoproteinowym 4
(LRP4), prezentujace podobne objawy kliniczne, niezaleznie od immunopatologii. Autoprzeciwciala
AChR naleza gtéwnie do podklasy IgG1, zas autoprzeciwciala MuSK — do podklasy IgG4. MG
czesto wspotwystepuje z innymi chorobami autoimmunologicznymi, m.in. autoimmunologicznym
zapaleniem tarczycy, ukladowym toczniem rumieniowatym, reumatoidalnym zapaleniem stawdw.
Podkreslane jest rowniez podobienstwo lezace u podstaw immunopatologii AChR MG i zapalenia
nerwow wzrokowych i rdzenia kregowego (neuromyelitis optica; NMO). W przypadku MuSK MG
patomechanizm wykazuje podobiefistwo z innymi chorobami autoimmunologicznymi z udziatem
I1gG4, w tym pecherzyca zwykla i przewlekla zapalna polineuropatia demielinizacyjna (2).

Aktualnie coraz czesciej rozpoznawane jest podtoze autoimmunologiczne w chorobach
osrodkowego uktadu nerwowego; dotyczy to szczegolnie zapalen moézgu z przeciwciatami
przeciwneuronalnymi skierowanymi przeciwko antygenom wewnatrz- i zewngtrzkomdérkowym.
Wsrdd przeciwcial przeciwko antygenom wewnatrzkomérkowym wyrdznia sie przeciwciata
skierowane przeciwko antygenom jadrowym lub jaderkowym komoérek nerwowych (m.in. anty-Ri,
anty-Hu, anty-Ma2/Ta), skierowane przeciwko antygenom cytoplazmatycznym komodrek
nerwowych (m.in. anty-Yo, anty-Tr) oraz skierowane przeciwko antygenom gleju (m.in. anty-
ENO1, anty-CV2). Do przeciwcial przeciwko antygenom zlokalizowanym na btonie komérkowe;j
lub w jej obrebie naleza przeciwciata skierowane przeciwko antygenom kanatéw bramkowanych
napi¢ciem lub przekaznikiem: 1. skierowane przeciwko kanatom lub receptorom metabotropowym
(m.in. anty-mGluR1, anty-mGluRS, anty-GABAgR1, anty-GABAgR3, anty-D1, anty-D2, anty-D3,
anty-D4), 2. skierowane przeciwko kanatom lub receptorom jonotropowym (anty-GlyR-alphal,
anty-NMDAR, anty-AMPAR), 3. skierowane przeciwko innym strukturom btony komérkowej
(m.in. anty-AQP4, anty-MOG). Zapalenie osrodkowego uktadu nerwowego o podtozu
autoimmunologicznym moze by¢ $cisle zwigzane z procesem neoplazmatycznym (tzw.
paranowotworowe zapalenie mozgu) oraz w sposob zmienny (tzw. limbiczne zapalenie mozgu).
Paranowotworowe zapalenie mézgu jest indukowane obecnoscia przeciwcial skierowanych

przeciwko antygenom wewnatrzkomorkowym. W jego patomechanizmie wymienia si¢ rolg



limfocytéw T, ktérym prezentowane sg antygeny wspdlne dla komorek nerwowych i
nowotworowych, wskutek czego dochodzi do reakcji limfocytéw T przeciwko komérkom
nerwowym i nieodwracalnego uszkodzenia neuronéw. Paraneoplazmatyczne zapalenie mozgu
charakteryzuje si¢ stabsza odpowiedzia na immunoterapig¢ i niekorzystnym rokowaniem. W
limbicznym zapaleniu mézgu zwiazek z choroba nowotworows zalezy od rodzaju przeciwciat (np.
w okoto 70% przypadkéw przeciwciata anty-AMPA sa zwigzane z obecnoscig grasiczaka, raka
piersi lub ptuca, w okoto 10% przypadkow przeciwciata anty-LGI1 wiazag sie z grasiczakiem lub
rakiem drobnokomérkowym pluca). Patomechanizm limbicznego zapalenia mézgu charakteryzuje
si¢ odwracalng dysfunkcja synaps, indukowang przez przeciwciata skierowane przeciwko
antygenom powierzchniowym. Odpowiedz na leczenie przewaznie jest dobra, a rokowanie
korzystniejsze. W paranowotworowym lub limbicznym zapaleniu mézgu semiologia napadéw
padaczkowych jest zr6znicowana i wydaje si¢ nie mie¢ okreslonego wzorca, zaleznego od rodzaju
przeciwciat. Wyjatek stanowi zapalenie mézgu z przeciwciatami przeciw biatku LGI1, proteinie,
ktora odgrywa istotna rol¢ w transmisji synaptycznej poprzez udziat w tworzeniu pre- i
postsynaptycznych komplekséw biatkowych. W tym przypadku zapalenia mdzgu z przeciwciatami
anty-LGI1 patognomiczne sg tzw. dystoniczne napady padaczkowe twarzowo — ramienne (ang.
faciobrachial dystonic seizures; FBDS). Oprocz autoimmunologicznego zapalenia mozgu,
przyczyng padaczki moga by¢ ogélnoustrojowe zaburzenia autoimmunologiczne z zajeciem
osrodkowego uktadu nerwowego, np. choroba Lesniowskiego — Crohna, choroba Hashimoto, toczen
rumieniowaty uktadowy, choroba Sjogrena, choroba Behgeta. W przebiegu autoimmunologicznych
uktadowych schorzen tkanki tacznej moga wystgpowac tzw. aseptyczne zapalenia mézgu i/lub
zapalenia naczyn OUN. W przebiegu zapalenia naczyn uktadu nerwowego wystepuja réznorodne
objawy neurologiczne jako odzwierciedlenie ogniskowego, wieloogniskowego lub rozlanego
uszkodzenia uktadu nerwowego. Do najczestszych objawdw naleza: bole gtowy, ogniskowe lub
uogodlnione napady padaczkowe, przemijajace ataki niedokrwienia mézgu, udary niedokrwienne lub
krwotoczne, neuropatie obwodowe i neuropatie nerwoéw czaszkowych, zaburzenia funkcji
poznawczych. Postawienie rozpoznania jest utrudnione, poniewaz wyniki badan molekularnych
oraz elektrofizjologicznych nie s3 swoiste i wymagaja interpretacji w facznosci z catym obrazem
klinicznym. Lepsze poznanie patomechanizméw autoimmunologicznych zapalen mézgu, czesto
przebiegajacych z napadami padaczkowymi (np. odwracalna dysfunkcja synaps w zapaleniu mézgu
limbicznym i zwigzanym z przeciwciatami przeciw biatku LGI1), a takze analiza napadow
padaczkowych jako neurologicznej manifestacji schorzen ukladowych tkanki tacznej, sprawily, ze u
pacjentéw z padaczka lekooporng o dotychczas nieustalonej etiologii coraz czesciej rozpoznaje si¢
jej podioze autoimmunologiczne, co ma istotne implikacje terapeutyczne (3,4).

Stwardnienie rozsiane (MS; multiple sclerosis) nalezy do najczestszych schorzen OUN. W

przewlektym, wielofazowym przebiegu choroby dochodzi do wieloogniskowego uszkodzenia



struktur mézgu i rdzenia krggowego. W etiologii MS odgrywa role predyspozycja genetyczna oraz
wplyw czynnikéw srodowiskowych, jednak zasadniczy patomechanizm schorzenia zwigzany jest z
autoreaktywna odpowiedzig immunologiczng, skierowang przeciwko antygenom ostonek
mielinowych. Réwnolegle do (pod)ostrych zmian zapalno-demielinizacyjnych rozwija si¢ proces
neurodegeneracyjny, powodujacy utrat¢ aksonéw. Pierwszy epizod kliniczny sugerujacy MS jest
definiowany jako zespot klinicznie izolowany (CIS; clinically isolated syndrome) i moze
obejmowa¢ jedno — lub wieloogniskowe objawy deficytu neurologicznego (najbardziej
charakterystyczne to: zapalenie pozagatkowe nerwu wzrokowego, porazenie migdzyjadrowe,
uszkodzenie uktadu piramidowego, zaburzenia czucia, zesp6t mézdzkowy). CIS stanowi pilne
wskazanie do przeprowadzenia diagnostyki w celu mozliwie wezesnego rozpoznania MS i
wykluczenia innych schorzen o zblizonej etiologii i/lub przebiegu. Wedhug aktualnie
obowigzujacych kryteriow McDonalda, do rozpoznania MS wymagane jest stwierdzenie rozsiania
uszkodzenia OUN w przestrzeni i czasie, na podstawie obrazu klinicznego, zmian w rezonansie
magnetycznym OUN oraz obecnosci tzw. prazkdw oligoklonalnych IgG w ptynie mézgowo-

rdzeniowym (5).

Korelacje uktadu immunologicznego i nerwowego

Uktad immunologiczny cztowieka charakteryzuje si¢ duzym stopniem ztozonosci. System ten jest
przystosowany do rozpoznawania réznic ,,wlasny — obcy” (z ang. ,,self — non self”) oraz do
dyskryminacji pomigdzy epitopami (determinantami antygenowymi) réznych molekut. Wyrdznia
si¢ odpornos¢ wrodzona i nabyta. Wrodzony uktad odpornosciowy obejmuje czynniki komérkowe
(m.in. granulocyty, monocyty, makrofagi, komodrki dendrytyczne), humoralne (m.in. uktad
dopehiacza, cytokiny, biatka ostrej fazy), a takze liczne receptory, np. komoérkowe czasteczki
adhezyjne. Starsze ewolucyjnie mechanizmy odpowiedzi wrodzonej, nazywanej tez odpowiedzia
nieswoista, umozliwiajg szybka, cho¢ niespecyficzng odpowiedz, skierowang przeciwko
mikroorganizmom, ktérym udato si¢ pokona¢ fizyczne bariery chronigce organizm. Odpornosé
nabyta obejmuje dwa gtéwne typy limfocytéw (T i B) oraz przeciwciata produkowane przez
komorki plazmatyczne, bedace koncowym etapem réznicowania limfocytéw B. Mechanizmy
odpornosci nabytej (swoistej) zapewniaja tez dlugoterminowa pamig¢¢ immunologiczng (6,7).

Osrodkowy uktad nerwowy (OUN) i uktad odpornosciowy sa skomplikowanymi i wysoce
zorganizowanymi systemami regulujacymi prace calego organizmu, przy czym oba maja pewne
wspolne cechy w zakresie mechanizmdéw rozwojowych i sposobdw dziatania. Wiadomo, ze
czgsteczki zwigzane z odpornoscig wrodzong, takie jak cytokiny, receptory toll-podobne i rodzina
dopeltniacza, oraz czasteczki zwigzane z odpornoscia nabyta, takie jak glowny kompleks zgodnosci
tkankowej i receptory przeciwcial, sg réwniez obecne w mézgu i odgrywaja wazna role w jego

rozwoju. Istniejg jednak pewne wyrazne, fundamentalne réznice, zwtaszcza w odniesieniu do



sposobu rozpoznawania czgsteczek/komorek docelowych. Komoérki odpornosciowe mogg
dynamicznie przemieszcza¢ si¢ w poszukiwaniu celdw i namnazac¢ si¢ w sposéb klonalny W
uktadzie nerwowym dojrzate neurony same nie proliferujg ani nie migruja, dlatego tez miejsce, w
ktérym znajduje si¢ neuron podczas rozwoju, jest niezwykle wazne. Co wigcej, specyficzna
kolejnos¢ sygnatow pomiedzy komdrkami w sieci neuronalnej jest kluczowa. Na przyktad, gdy
pobudzajacy neuron A bezposrednio rzutuje do neuronu B, neuron A aktywuje neuron B. Z kolei,
gdy neuron A posrednio komunikuje si¢ z neuronem B poprzez hamujacy neuron C (tj, A—>C—B),
neuron B zostatby sttumiony przez aktywacje neuronu A. Tworzenie i integracja sieci neuronalnych
moze by¢ realizowane przez specyficzne i réznorodne czasteczki adhezji komérkowej, takie jak
Dscam i klastry protokadheryny (Pcdh). Niezwykta réznorodnos$¢ i specyficznosé, wspolna dla
uktadu nerwowego i odpornosciowego, moze wynikaé ze wspdlnego mechanizmu molekularnego
lub trybu dziatania tych dwdch systeméw. Z tej perspektywy, aby zrozumie¢ mechanizmy rozwoju
ztozonej sieci neuronalnej, dalszych badan wymagaja procesy, w ktérych niektore czasteczki lub
komorki odpornosci nabytej ulegaja ekspresji/istnieja w rozwijajacym si¢ uktadzie nerwowym (8-
10).

Specyficznymi dla tkanki nerwowej elementami uktadu immunologicznego sg komorki
mikrogleju (11). Inne komérki immunologiczne zidentyfikowane w moézgu to komoérki mieloidalne,
monocyty/makrofagi, komorki dendrytyczne, limfocyty T, komoérki B i komdrki NK (natural killer)
(12). Komorki uktadu odpornosciowego pelnig wieloptaszczyznowe funkcje podczas prawidtowego
rozwoju mézgu oraz majg znaczacy wplyw na jego funkcjonowanie. W szczegdlnosci limfocyty T
zostaly wlgczone w ztozone procesy moézgowe, takie jak pamigé, zachowania emocjonalne i reakcja
na stres (13-15).

Ostatnie odkrycie autoprzeciwcial u pacjentow z autoimmunologicznym zapalaniem moézgu i
rdzenia pozwolito na wyodrgbnienie nowych jednostek klinicznych, np. padaczka
autoimmunologiczna, psychoza autoimmunologiczna. Nie do konca wyjasnione sa mechanizmy
autoimmunizacji, tzn. dlaczego autoprzeciwciata skierowane sg przeciwko biatkom, podlegajacym
szerokiej ekspresji w mdzgu, ani dlaczego rézne mechanizmy patofizjologiczne wynikajace z
roznych celowanych biatek synaptycznych zbiegaja si¢ w podobny zesp6t chorobowy. Kazda z cech
klinicznych moze by¢ konsekwencja zmian w procesie sygnalizacji synaptycznej. Badania nad
mechanizmami lezacymi u podstaw tych zjawisk moga przyniesé dalszy wglad w zmieniong
transdukcje sygnatu zachodzaca w sieciach OUN. Ponadto, rosngca wiedza na temat zmian
molekularnych w obwodowym i osrodkowym uktadzie nerwowym moze w przysztosci dostarczy¢
wskazowek na temat zwigzkéw miedzy neurodegeneracjg a neurozapaleniem (15,16).

W farmakoterapii padaczki w przebiegu autoimmunologicznego zapalenia moézgu stosuje si¢ leki
przeciwpadaczkowe (adekwatne do rodzaju napaddw i w optymalnych dawkach) oraz leki

immunosupresyjne / immunomodulujgce (leki I rzutu - metyloprednizolon, dozylne



immunoglobuliny, plazmaferezy, leki II rzutu — rytuksymab, cyklofosfamid, terapie alternatywne —
azatiopryna, mykofenolan mofetylu). Istotne jest monitorowanie efektéw terapeutycznych. Nawroty
autoimmunologicznego zapalenia mézgu zwiazane sa z brakiem leczenia przyczynowego lub jego
nieodpowiednig intensyfikacja podczas pierwszego epizodu choroby. Réwniez rokowanie i odlegte
skutki farmakoterapii autoimmunologicznego zapalenia mézgu zwigzane sa z tzw. oknem
terapeutycznym (czasem od wystgpienia objawow, postawienia rozpoznania i wdrozenia leczenia),

rodzajem i dawkowaniem lekéw oraz od leczenia wspdtistniejacego procesu neoplazmatycznego.
Ocena molekularna neurologicznych schorzeri autoimmunologicznych

Przewlekla zapalna poliradikuloneuropatia demielinizacyjna (CIDP)

W surowicy pacjentéw z CIDP stwierdza si¢ przeciwciata przeciwko biatkom mieliny
obwodowego uktadu nerwowego (PO, P2, PMP-22), przeciwko lipidom obwodowego uktadu
nerwowego (gangliozydy GM1 i ML1), przeciwko glikolipidom (SGPG). Wystepuje rowniez
zwiekszona liczba krazacych aktywowanych komdrek T, podwyzszone stezenie interleukiny 2 i jej
rozpuszczalnych receptoréw. W rozwoju CIDP potwierdzono takze udziat limfocytéw B,
czynnikow rozpuszczalnych w tkance nerwowej (chemokiny zapalne, cytokiny) oraz zwigkszone
stezenie sktadnikéw dopetniacza (np. C5a i rozpuszczalnego koncowego kompleksu dopetiacza).

Morfologicznym podtozem objawdw klinicznych jest przede Wszystkim proces demielinizacji,
dotyczacy gtéwnie odcinkdw nerwdw pozbawionych anatomicznie bariery krew — nerw (tj.
zakonczenia nerwowe, korzenie). Reakcja immunologiczna moze takze rozwing¢ si¢ pierwotnie
wewnatrz nerwu, poniewaz komorki Schwanna maja zdolno$¢ prezentowania antygenu. W
wigkszosci przypadkéw CIDP stwierdza sie kliniczne i elektrofizjologiczne cechy procesu
aksonalnego. Prawdopodobnie zwyrodnienie aksonalne wigze si¢ z reakcjg immunologiczng
zwrocong przeciwko epitopom aksonu oraz zwigkszonym cisnieniem wewnatrz endoneurium.

U okoto 10% pacjentéw z nietypowym fenotypem klinicznym CIDP i niedostateczng odpowiedzia
na standardowe leczenie stwierdza si¢ przeciwciata przeciwko biatkom okolicy okotoweztowej i
wezta Ranviera. Wyrdznia si¢ m.in. biatka okotoweztowe — kontaktyna 1 (CNTN1), biatko
zwigzane z kontaktyna typu 1 (CASPR1), izoforme¢ neurofascyny 155 (NF155) oraz biatka weztowe
— izoformy neurofascyny 140 i 186 (NF140 i NF 186). Weztowe izoformy neurofascyny sa to biatka
blony aksonalnej, ktére podlegaja ekspresji w wezle Ranviera, skupiaja kanaty sodowe i wchodza w

interakcje z gliomedyna i czasteczkami adhezyjnymi neuronéw (17).

Miastenia (MG)
W miastenii, ktorej towarzyszy grasiczak zawsze sg obecne patogenne przeciwciala klasy IgG

skierowane przeciwko receptorowi acetylocholiny (antiacetylcholine receptor antibodies;



AChRADb). W miastenii moga by¢ obecne przeciwciata przeciw migsniowej swoistej kinazie
tyrozyny (muscle-specific kinase; MuSK). Wazne sg tez przeciwciata przeciw biatkom
miesniowym: przeciw titinie (biatko przy prazku I odpowiedzialne za elastyczno$¢ miesnia),
ryanodinie (anty-RyR, biatko kanatu wapniowego siateczki sarkoplazmatycznej) i rapsynie (anty-
RAPSN, biatko wewnatrzkomdrkowe) oraz biatku zwigzanemu z receptorem lipoproteinowym 4

(LRP4) (18).

Padaczka o etiologii autoimmunologicznej

W patogenezie padaczki autoimmunologicznej szczegblng rolg odgrywaja autoprzeciwciata
skierowane przeciwko antygenom, ktére stanowig kanaty jonowe, receptory oraz inne biatka
synaptyczne, odgrywajace istotng rol¢ w transmisji neuronalnej i plastycznos$ci
moézgu (m.in. NMDA, AMPA, GABA, kompleks kanatu potasowego, LG1, GAD). Znaczenie majg
takze przeciwciala przeciwko fragmentowi receptora glutaminergicznego (GluR3). W

patomechanizmie uwzglednia si¢ réwniez procesy cytotoksyczne (19).

Stwardnienie rozsiane (MS)

Zasadniczym elementem podtoza stwardnienia rozsianego jest powstawanie rozsianych ognisk
demielinizacji oraz zmian neurozwyrodnieniowych w zakresie istoty szarej i biatej OUN. W
zlozonej etiologii MS uwzglednia si¢ wielogenowa predyspozycj¢ do reakcji autoimmunologiczne;j
przeciwko antygenom OUN oraz jej wielokierunkowe powigzania z odpowiedzig immunologiczna
na czynniki srodowiskowe, (np. infekcj¢ wirusem Epsteina-Barr, poziom wit. D3, palenie tytoniu) .
Pod wzgledem patofizjologicznym MS charakteryzuje si¢ zaburzeniem wrodzonej i nabytej
odpowiedzi odpornosciowej. W zaburzeniach odpornosci wrodzonej w MS istotne znaczenie ma
aktywnos$¢ mikrogleju i makrofagéw [13]. W odpornosci nabytej istotng rolg odgrywaja limfocyty T
i B, zawierajace na swojej powierzchni specyficzne antygenowo receptory. Wsrdd limfocytéw T
rozrdznia si¢ dwie zasadnicze podklasy komoérek: pomocnicze (CD4+) oraz cytotoksyczne (CD8+).
Limfocyty moga by¢ aktywowane w sposdb bezposredni lub w alternatywnym szlaku krzyzowym
(tzw. ,,cross — priming”). Prezentacja krzyzowa polega na zdolnosci komdrek prezentujgcych
antygen (gtéwnie komorek dendrytycznych) do pobierania, przetwarzania i prezentowania
antygendw pozakomoérkowych z czasteczkami MHC klasy I komérkom T CD8 (cytotoksycznym
limfocytom T). Proces ,,cross-priming” prowadzi do stymulacji naiwnych cytotoksycznych komérek
T CD8+ do aktywowanych cytotoksycznych komdrek T CD8+. Szlak ten pozwala na prezentacje
egzogennych antygenéw, ktore normalnie sg prezentowane przez MHC II na powierzchni komérek
dendrytycznych, aby byly rowniez prezentowane poprzez szlak MHC 1. Szlak MHC I jest normalnie
uzywany do prezentacji endogennych antygenow. Jednak w tym przypadku komorki dendrytyczne
sa w stanie wykorzysta¢ szlak MHC I celem prezentowania limfocytom TCD8+ antygenu



egzogennego (sfagocytowanego) i wywota¢ adaptacyjng odpowiedz immunologiczng
aktywowanych cytotoksycznych limfocytéw T CD8+ (20-22).

Kolejnym etapem jest przenikanie autoreaktywnych limfocytéw T do OUN. Obecne na ich
powierzchni integryny (m.in. P-selektyna, integryna a4f1 zwana jako VLA-4) taczg si¢ z
komorkowymi molekutami adhezyjnymi endotelium (czasteczka adhezji komérkowej naczyn 1;
vascular cell adhesion molecule 1, VCAM-1). Po przekroczeniu bariery krew — mdzg dochodzi do
kolejnej aktywacji komoérek immunokompetentnych. Prezentacja biatek mieliny limfocytom T
dokonuje si¢ za posrednictwem komdrek prezentujacych antygen (antygen presenting cell; APC), w
potaczeniu z antygenami gtéwnego kompleksu zgodnosci tkankowej MHC klasy II. Nastgpnie
limfocyty T pomocnicze ulegaja réznicowaniu do podklas limfocytow wykazujacych dziatanie
prozapalne (Th1 i Th17) lub przeciwzapalne (Th2). Wydzielane przez limfocyty Th1 prozapalne
cytokiny (m.in. interleukina-2, interferon-gamma, czynnik martwicy nowotwordw alfa) oraz
wydzielana przez limfocyty Th17 interleukina-17 doprowadzajg do aktywacji komorek mikrogleju,
naplywu oraz aktywacji obwodowych monocytéw i makrofagéw, zwigkszeniu ekspresji czasteczek
adhezyjnych na powierzchni §rodblonka naczyn mézgowych.

W immunopatogenezie MS istotng role odgrywaja takze limfocyty B: przede wszystkim inicjujac
wytwarzanie przeciwcial, bezposrednio lub przy udziale kompleksu dopetiacza uszkadzajacych
antygeny mieliny. Pelnig one takze role komorek prezentujacych antygen limfocytom T oraz moga
wytwarzaé cytokiny, ktore wykazuja dziatanie prozapalne (m.in. limfotoksyna, czynnik martwicy
nowotworow alfa) oraz przeciwzapalne i regulatorowe (interleukina-10). Do utrzymania stalej
aktywnos$ci komérek B w OUN niezbedne sa czynniki troficzne, m.in. obecny na astrocytach
czynnik podtrzymujacy przezycie i réznicowanie limfocytéw B (B cell activating factor belonging
to TNF family; BAFF). Czynnik ten pobudza limfocyty B do ekspresji biatka chronigcego komorke
przed apoptoza (23-24).

Wskaznikami autoreaktywnej odpowiedzi komérkowej u chorych z MS sa m.in. stwierdzane w
ich surowicy i ptynie mézgowo-rdzeniowym autoreaktywne limfocyty T skierowane przeciw
antygenom mielinowych, (m.in. zasadowemu biatku mieliny (MBP; myelin basic protein), biatku
proteolipidéw (PLP; proteolipid myelin), glikoproteinie mieliny i oligodendrocytéw (MOG; myelin
oligodendrocyte glikoprotein), a takze profil wydzielanych przez nie cytokin (z przewagg
prozapalnych nad przeciwzapalnymi). Natomiast rol¢ odpowiedzi humoralnej potwierdza zjawisko
intratekalnej produkcji immunoglobulin klasy G, z obecnoscia wylacznie w ptynie mézgowo-
rdzeniowym tzw. prazkéw oligoklonalnych IgG (oligoclonal band; OCB) . Nie okreslono dotad
specyficznych antygendw, przeciwko ktérym skierowane s IgG wchodzace w sktad OCB, jednak
wykazanie ich obecnosci oraz podwyzszonego wskaznika stgzenia IgG w ptynie mézgowo-
rdzeniowym w stosunku do surowicy, stanowi uznany wskaznik aktywnosci autoreaktywnej

odpowiedzi zapalnej, zaliczany do kryteridw diagnostycznych MS. Wzorzec OCB jest



indywidualny dla kazdego chorego i nie ulega modyfikacji pod wplywem leczenia

immunomodulujacego i/lub immunosupresyjnego.
Ocena czynnosci bioelektrycznej uktadu nerwowego za pomocq metod elektrofizjologicznych

Multimodalne potencjaly wywolane

Zaburzenia czynnosci bioelektrycznej uktadu nerwowego mozna bada¢ za pomoca potencjatow
wywolanych (EP, z ang. evoked potentials), ktére naleza do czutych i obiektywnych metod
neurofizjologicznych. Umozliwiaja uchwycenie zmian subklinicznych oraz weryfikacje zaburzen
czucia. Potencjaty wywolane sa generowane przez stymulacj¢ ponadprogowym bodzcem swoistego
receptora (wzrokowego, stuchowego i czuciowego). Powstata odpowiedz szerzy sie dosrodkowo,
pobudzajac kolejno pierwszorzedowe, projekcyjne pole korowe, swoiste dla danego analizatora,
nastgpnie wtdérne pola kojarzeniowe oraz nieswoiste obszary kory mozgowej. Wyrdznia sie
potencjaly egzogenne oraz endogenne. W potencjatach egzogennych odpowiedz bioelektryczna
stanowi bezposrednia reakcj¢ na prezentowany bodziec i powstaje bez udziatu proceséw
poznawczych. Zalicza si¢ do nich wzrokowe potencjaly wywotane (VEP; ang. visual evoked
potentials), stuchowe pniowe potencjaty wywotane (BAEP; ang. brainsetm auditory evoked
potentials) i somatosensoryczne potencjaly wywolane (SEP; z ang. somatosensory evoked
potentials). VEP powstaja najczesciej poprzez stymulacjg uktadu wzrokowego bodzcem
strukturalnym w postaci odwracalnej szachownicy. Podstawowym parametrem w ocenie VEP jest
czas latencji zatamka P100. W uproszczeniu zaktada sig, ze wydtuzenie czasu latencji zatamka P100
zwiazane jest z demielinizacja widkien nerwowych drogi wzrokowej, zas za spadek amplitudy —
odpowiada uszkodzenie aksonu. Patologiczny wynik VEP nie jest swoisty dla okreslonego
schorzenia, lecz odzwierciedla zaburzenia przewodnictwa w drodze wzrokowej. BAEP powstajg w
wyniku pobudzenia nerwu stuchowego i jader pnia mdzgu, po prezentacji bodzca akustycznego.
Intepretowane sa parametry zatamkow I, IL, IIL, IV i V oraz interlatencje I-II[, III-V i I-V.
Poszczegolne zatamki sa generowane przez sktadowe drogi stuchowej — nerw VIII, jadro
slimakowe, neurony oliwy gornej, wstegi bocznej i wzgdrkdw dolnych. Najbardziej powtarzalne sa
parametry zatamkow I, IIT i V. Ich interlatencje sg obiektywnym wskaznikiem zaburzenia
przewodzenia w obrebie pnia mézgu. Wydtuzenie interlatencji I-III przemawia za patologia w
obrebie dolnej czgsci pnia mézgu, za§ wydtuzenie interlatencji III-V wskazuje na uszkodzenie w
obrebie gornej czesci mostu i Srodmézgowia. SEP sa generowane na réznych poziomach drogi
czuciowej, biegnacej do I rzgdowej kory czuciowej poprzez sznury tylne i wstege przysrodkowa.
Nieprawidlowe odpowiedzi SEP wynikaja z zaburzenia czucia dotyku, utozenia, wibracji i
stereognozji, nie stwierdzono zmian SEP w przypadku zaburzen czucia bdlu i temperatury. W

przypadku somatosensorycznych potencjatow wywotlanych stymulacjg nerwu posrodkowego



wyréznia si¢ zatamki N9, P10, N13, P16, N20, P22. Wydhuzenie interlatencji N13-N9 wskazuje na
zaburzenie przewodzenia pomigdzy splotem barkowym a dolng czescia rdzenia przedtuzonego, zas
wydtuzenie interlatencji N20-N13 (tzw. czas przewodzenia osrodkowego) informuje o zaburzeniu
przewodzenia w obrgbie wstegi przysrodkowej oraz drogi wzgdrzowo — korowej przeciwleglej
potkuli. Endogenne potencjaly wywotane badane sa przy uzyciu réznorodnych bodzcow
zwigzanych z okreslonym zadaniem, ktére wymaga zaangazowania osoby badanej. Potencjaty te
generowane sg w ztozonych korowych i podkorowych obszarach mézgu i odzwierciedlajg procesy
aktualizacji pamigci, podejmowania decyzji, selektywnej uwagi i inne rodzaje aktywnosci

poznawczej zwigzanej z wykonywanym zadaniem (25).

Elektroencefalografia

Elektroencefalografia (EEG) jest metoda diagnostyczna, umozliwiajaca zapis i analizg
bioelektrycznej czynnosci mézgu przy uzyciu elektrod powierzchniowych, rozmieszczonych na
skorze glowy, najczesciej wedhug miedzynarodowego, standardowego systemu ,,10-20”.
W analizie zapisu ocenia si¢: czestotliwos¢ czynnosci podstawowej, jej amplitude, symetri¢ oraz
synchroniczno$é (zgodnosé amplitudy i czestotliwosci zapisu z obu péikul), a takze obecnosé
zjawisk patologicznych, topografie, ich nasilenie oraz charakter wystepowania (ciagty lub
napadowy).

Badanie EEG stosuje si¢ przede wszystkim w diagnostyce padaczki. Obecnos¢ wytadowan
napadowych umozliwia réznicowanie napadéw padaczkowych z innymi zaburzeniami napadowymi
oraz rozpoznanie okreslonego typu napadu lub zespotu padaczkowego. W standardowym badaniu
EEG mozna zarejestrowac nieprawidlowosci miedzynapadowe, swoiste dla padaczki. Do wzorow
padaczkopodobnych nalezg iglice, fale ostre, wieloiglice / mnogie iglice, serie szybkich iglic,
zespoly iglica — fala wolna. Wzory EEG stwierdzane podczas napadéw padaczkowych sktadaja si¢ z
powtarzajacych si¢ lub rytmicznych grafoelementéw, mogacych ewoluowaé do wzoréw
ponapadowych, np. zmniejszenie amplitudy zapisu badz polimorficzna czynnos¢ wolna. Niektore
rodzaje napadéw padaczkowych wiaza si¢ z typowym zapisem EEG: w napadach nie§wiadomosci —
uogolnione wytadowanie synchronicznych zespotdéw iglica — fala wolna o czestotliwosci 3 Hz; w
zespole Westa - hipsarytmia. Zapis EEG umozliwia rozpoznanie stanu padaczkowego, okreslenie
jego rodzaju oraz monitorowaniu efektu terapeutycznego. W stanie padaczkowym typowych
napadow nieswiadomosci rejestruje si¢ ciagle lub przerywane uogélnione, symetryczne, rytmiczne
wyltadowania zespotow iglica — fala wolna o czgstotliwosci > 2/5 Hz. U pacjentéw w stanie
padaczkowym z minimalnymi objawami ruchowymi wzorce EEG s3 zréznicowane: powtarzajace
si¢ wyladowania zespotow wieloiglica — fala wolna; uogdlnione, symetryczne, rytmiczne zespoty

iglica / wieloiglica — fala wolna o czestotliwosci 2 — 3.5 Hz; nietypowe, asymetryczne zespoly iglica



— fala wolna o nizszej czgstotliwosci; wysokowoltazowa, powtarzajaca si¢, rytmiczna ogniskowa
lub uogolniona czynnos¢ delta, wymieszana z iglicami i falami ostrymi.

Elektroencefalografia pozwala oceni¢ zaburzenia czynnosci bioelektrycznej mozgu, nawet przy
braku zmian strukturalnych OUN. Badanie EEG ma zastosowanie w rozpoznaniu i monitorowaniu
przebiegu neuroinfekcji. Metoda ta jest przydatna podczas procesu diagnostycznego
autoimmunologicznego zapalenia mézgu, szczegélnie przy mozliwym prawidtowym ogdlnym
badaniu ptynu mézgowo — rdzeniowego, a we wczesnym etapie takze braku nieprawidtowosci w
badaniu rezonansu magnetycznego. W zapisie EEG rejestrowane moze by¢ spowolnienie i
desynchronizacja czynnosci podstawowej, a takze zmiany o charakterze napadowym — fale wolne,
ostre, zespoty fali ostrej z wolng itp. (epizodyczne, okresowe lub ciaggle, uogélnione lub
ogniskowe). U niektorych pacjentow stwierdzano wzorzec okresowych zlateralizowanych
wytadowan padaczkopodobnych (periodic lateralized epileptiform discharges; PLEDs), ktére
typowo zlozone sa z regularnych (lub prawie regularnych) wytadowan fal ostrych lub ztozonych
wyladowan z naktadajacymi si¢ elementami ostrymi i wolnymi, zlokalizowanych jednostronnie,
ogniskowo w jednej potkuli mézgu lub okreslony obszarze danej potkuli mézgu. Niekiedy
wyladowania okresowe wystepuja niezaleznie i asynchronicznie w obu pdtkulach mézg, woéwcezas
okreslane sg jako obustronne okresowo zlateralizowane wytadowania padaczkobodobne (bilateral
periodic lateralized epileptiform discharges; BIPLEDs). U niektorych pacjentéw z zapaleniem
mozgu z przeciwciatami przeciwko receptorom NMDA stwierdzano polimorficzne, $rednio- i

wysokonapieciowe fale theta, wymieszane z falami alfa (26, 27).

Elektroneurografia

Badania elektrofizjologiczne obwodowego uktadu nerwowego umozliwiajg ocen¢ czynnosci
bioelektrycznej komdrek ruchowych rogdéw przednich rdzenia krggowego, korzeni rdzeniowych,
splotéw nerwowych, nerwéw obwodowych oraz ztacza nerwowo-mig$niowego. Badania te
umozliwiajg rozpoznanie rodzaju uszkodzenia oraz jego lokalizacji i nasilenia. Pozwalajg takze na
ocen¢ postepu uszkodzenia i skutecznosci leczenia. Zdolno$¢ przewodzenia przez widkna ruchowe i
czuciowe nerwéw obwodowych analizuje si¢ poprzez wartosci nastgpujacych parametrow -
szybkosci przewodzenia, wartosci latencji konicowych oraz amplitud uzyskanych potencjatow;
znaczenie majg ich ksztalt, czas trwania oraz powierzchnia.

W diagnostyce polineuropatii zasadniczym celem badania elektrofizjologicznego jest rozrdznienie
demielinizacji od zwyrodnienia aksonalnego. Podstawowe znaczenie ma analiza parametréw
wywotanych ztozonych mig$niowych potencjatéw czynnosciowych (compound muscle action
potentials, CMAPs) oraz czuciowych potencjatléw czynnosciowych nerwu (sensory nerve action
potentials, SNAPs). Dla uszkodzenia mieliny nerwéw obwodowych, charakterystycznymi zmianami

w badaniu elektroneurograficznym jest zwolnienie maksymalnej szybkosci przewodzenia i jej



zrdznicowanie w poszczegolnych widknach nerwowych pnia nerwu, znaczne wydhuzenie latencji
koncowej oraz minimalnej latencji fali F, wzrost dyspersji czasowej i wystepowanie bloku
przewodzenia. Amplituda CMAP oraz SNAP moze byé prawidlowa lub nieco obnizona.
Prawidlowa amplituda odpowiedzi z jednoczesnym znacznym zwolnieniem szybkosci
przewodzenia wskazuje na odcinkowa demielinizacje przede wszystkim widkien grubych o srednicy
> 11pm, ktére decyduja o maksymalnej szybkosci przewodzenia. Do charakterystycznych
elektrofizjologicznych cech zwyrodnienia aksonalnego nalezy obnizenie amplitudy i pola CMAP i
SNAP w potaczeniu z prawidtowa lub nieznacznie zwolniong szybkoscig przewodzenia,
prawidtowa lub nieznacznie wydtuzong latencja koncowa oraz prawidtlowa lub zmniejszong
dyspersja czasowa odpowiedzi. Elektrofizjologiczne rekomendacje European Academy of
Neurology (EFNS) / Peripheral Nerve Society (PNS) z 2021 roku umozliwiajg potwierdzenie
klinicznego rozpoznania CIDP. Wérdd kryteridw koniecznych do spelnienia wymienia si¢ m.in.
wydluzenie dystalnej latencji koncowej CMAP o > 50% gérnej granicy normy w dwdch nerwach
(za wyjatkiem zmian w nerwie posrodkowym na poziomie nadgarstka w przebiegu zespotu ciesni
nadgarstka), lub zwolnienie szybkosci przewodzenia we wioknach ruchowych o > 30% ponizej
dolnej granicy normy w dwoch nerwach, lub blok przewodzenia ruchowego: > 30% redukcja
amplitudy CMAP przy proksymalnej stymulacji nerwu w pordwnaniu z zarejestrowanym
potencjatem przy stymulacji w punkcie dystalnym (za wyjatkiem zmian w nerwie piszczelowym),
lub nieprawidtowa dyspersja czasowa: >30% wydluzenie czasu trwania CMAP na odcinku nerwu
pomiedzy proksymalnym a dystalnym miejscem stymulacji w > 2 nerwach (w nerwie piszczelowym
wydtuzenie co najmniej 100%).

Diagnostyka elektrofizjologiczna schorzen ztagcza nerwowo — mig$niowego opiera si¢ na
elektromiograficznej probie stymulacyjnej oraz elektromiografii pojedynczego widkna
migsniowego. Zaburzenia czynnosci bioelektrycznej, spowodowane uszkodzeniem migsni
szkieletowych, wykrywane sg za pomocg elektromiografii (EMG). Badanie EMG réznicuje

uszkodzenie neurogenne od pierwotnie migsniowego (1, 27, 28).

Cel pracy i omdwienie badan

Zatozeniem cyklu publikacji byta ocena przydatnosci parametréw elektrofizjologicznych i
immunologicznych jako biomarkeréw aktywnos$ci wybranych schorzen obwodowego i
osrodkowego uktadu nerwowego o podtozu autoimmunologicznym.

U chorych z CIDP, miastenia, padaczka o roznej etiologii oraz CIS/MS przeanalizowano korelacje
immunologiczno — elektrofizjologiczne w celu uzyskania lepszego wgladu w patogeneze schorzen,
zakres zajecia uktadu nerwowego w ich przebiegu, a takze poszerzenia mozliwosci prognozowania i

monitorowania ich aktywnosci, z potencjalnymi implikacjami klinicznymi.



Ad. 1

Pathophysiology of the different clinical phenotypes of chronic inflammatory demyelinating
polyradiculoneuropathy (CIDP).

Na podstawie przegladu literatury przedstawiono aktualny stan wiedzy na temat patofizjologii
réznych fenotypow klinicznych CIDP oraz prowadzonych w tym zakresie badan, ze zwrdceniem
uwagi na kluczowe punkty proceséw immunologicznych zaangazowanych w podtoze CIDP.

CIDP jest nabyta neuropatia autoimmunologiczng, ktdrej patogeneza nie jest jeszcze dobrze
poznana. Morfologicznym podtozem objawéw klinicznych jest przede wszystkim proces
demielinizacji, dotyczacy gtdéwnie odcinkdéw nerwdw pozbawionych anatomicznie bariery krew —
nerw (tj. zakonczenia nerwowe, korzenie). Reakcja immunologiczna moze takze rozwing¢ sig
pierwotnie wewnatrz nerwu, poniewaz komdrki Schwanna maja zdolnos$¢ prezentowania antygenu.
W wiekszosci przypadkow CIDP stwierdza si¢ kliniczne i elektrofizjologiczne cechy procesu
aksonalnego.

U pacjentow z nietypowym fenotypem klinicznym CIDP i niedostateczng odpowiedzia na
standardowe leczenie stwierdza sie przeciwciala przeciwko biatkom okolicy okotowgzlowej i wezta
Ranviera. Wyro6znia si¢ m.in. biatka okotoweztowe — kontaktyna 1 (CNTN1), biatko zwigzane z
kontaktyng typu 1 (Casprl), izoform¢ neurofascyny 155 (NF155) oraz biatka weztowe — izoformy
neurofascyny 140 i 186 (NF140 i NF 186). Weztowe izoformy neurofascyny sa to bialtka btony
aksonalne;j, ktére podlegaja ekspresji w wezle Ranviera, skupiaja kanaly sodowe i wchodza w
interakcje z gliomedyng i czasteczkami adhezyjnymi neuronéw. Dodatkowo zdolnos¢ wzbudzania i
czynno$¢ aksondw jest uzalezniona réwniez od ekspresji i lokalizacji jonowych kanatéw sodowych
i potasowych (Kv), znajdujacych si¢ w segmencie poczatkowym aksonu (AIS), w ktérym
rozpoczyna si¢ mielina. We wszystkich neuronach ruchowych o, do obszaru AIS przylega tzw.
obszar okoto-AlS z zidentyfikowana organizacja typu okolo-wezlowego, zwiazana z biatkiem
kontaktowym (Caspr)+. Biatko 4.1B odgrywa kluczowa role w zapewnieniu wlasciwej
kompartmentalizacji molekularnej tego regionu. Istnieje tylko kilka publikacji na temat pacjentow z
CIDP z przeciwciatami podklasy IgG4 przeciwko Casprl, dlatego nalezy rozwazy¢ obecnos¢
przeciwciat przeciwko innym biatkom zlokalizowanym w okolicy okoto-AIS.

W rozwoju CIDP potwierdzono udziat autoreaktywnych limfocytéw T, limfocytéw B, skladnikow
dopetniacza, chemokin i cytokin zapalnych, przeciwciat przeciwko ré6znym glikoproteinowym i
glikolipidowym strukturom nerwowym. Odkrycie autoprzeciwciat przeciwko biatkom wezia
Ranviera i okolicy okotoweztowej u pacjentow z atypowym CIDP potwierdza ré6znorodnosé¢
patogenetyczng. Pacjenci z tymi przeciwciatami sg przewaznie mtodzi, a przebieg choroby jest
nagly, z rozwojem znacznej niepelnosprawnosci i stabg odpowiedzig na leczenie

immunoglobulinami, ale potencjalnie pozytywna odpowiedzig na rytuksymab.



Postgpy w badaniach nad immunopatogeneza CIDP przyczynia si¢ do prawidtowego rozpoznania

tej neuropatii i zastosowania skutecznego leczenia.

Ad. 2

Correlations between electrophysiological parameters, lymphocyte distribution and cytokine levels
in patients with chronic demyelinating inflammatory polyneuropathy.

Celem pracy byta analiza, w odniesieniu do wynikéw badan elektrofizjologicznych, rozmieszczenia
subpopulacji limfocytdw oraz poziomu cytokin u chorych z typowa postacia przewleklej
demielinizacyjnej polineuropatii zapalnej (CIDP) przed rozpoczgciem leczenia immunoglobulinami.
Grupe badang stanowito 60 chorych (52 mezczyzn, 8 kobiet), w srednim wieku 64,8 + 11,2 roku,
spetiajacych kryteria diagnostyczne dla typowej odmiany CIDP, z cukrzyca (23 chorych) i bez
cukrzycy (37 chorych). Przeanalizowano wyniki badan neurofizjologicznych i skorelowano je z
subpopulacjami leukocytow oraz poziomem cytokin. U chorych na CIDP stwierdzono znamiennie
podwyzszony poziom IL-6, IL-2, IL-4 i TNF-o w pordwnaniu z grupg kontrolng. Piecdziesigciu
pacjentéw miato obnizony poziom limfocytéw T CD8+, a 51 pacjentéw miato podwyzszony
poziom limfocytéw CD4+. Stwierdzono rowniez zwigkszony stosunek CD4+/CD8+. Ujemne
korelacje obserwowano gléwnie pomigdzy amplitudami sktadowych potencjatéw czynnosciowych
miesni (compound muscle action potential - CMAP) a poziomem cytokin. Przeprowadzone badania
pozwolily na stwierdzenie, ze parametry elektrofizjologiczne u chorych na CIDP sg $cisle zwigzane
z procesem autoimmunologicznym, ale bez wyraznych réznic mi¢dzy pacjentami z cukrzyca i bez
cukrzycy. Znalezione korelacje wskazuja, ze degeneracja aksonalna moze by¢ niezalezna od

procesu demielinizacyjnego i moze by¢ spowodowana bezposrednim naciekiem zapalnym.

Ad. 3

Abnormality of multimodal evoked potentials in chronic inflammatory demyelinating
polyradiculoneuropathy (CIDP).

Celem pracy byta ocena czgstosci wystepowania osrodkowych zaburzen czucia i ich zaleznosci od
uszkodzenia nerwow obwodowych u chorych na CIDP.

Multimodalne (wzrokowe-VEP, stuchowe z pnia m6zgu-BAEP, somatosensoryczne-SEP)
potencjaty wywotane (EPs) badano u 24 pacjentdw, u ktérych rozpoznano CIDP. Uzyskane wyniki
poréwnano z neurograficznymi parametrami odpowiedzi czuciowych. Grupg kontrolng stanowifo 35
zdrowych ochotnikéw dobranych pod wzgledem wieku i ptci.

Srednie latencje wigkszosci sktadowych EP byty istotnie wydtuzone u chorych w poréwnaniu z
grupa kontrolna. Nie stwierdzono korelacji pomigdzy latencja P100 VEP a parametrami czucia
obwodowego. Uzyskano istotne statystycznie ujemne korelacje pomiedzy odpowiedziami BAEP i

SEP a amplitudg i predkoscig przewodzenia czuciowego nerwdw obwodowych.



Autorzy wskazuja na mozliwos¢ obecnosci zaburzen czucia pochodzenia osrodkowego u chorych z
CIDP, zwlaszcza na podstawie wydluzonych interlatencji BAEP przy jednoczesnie potwierdzonym
uszkodzeniu korzeni. Nasilenie uszkodzenia osrodkowego koreluje ze stopniem uposledzenia

funkcji nerwow obwodowych.

Ad. 4

Mpyasthenia gravis - an analysis of multimodal evoked potentials.

Celem pracy byla kompleksowa analiza parametréw egzogennych potencjatow wywotanych (VEP,
SEP, BAEP) u chorych z miastenia, prototypem jednoczesnie choroby ztacza nerwowo —
migsniowego i choroby autoimmunologicznej. Zalozeniem pracy byto wyodrgbnienie zmian
elektrofizjologicznych, ktére moga wskazywaé na zaburzenia w obrebie osrodkowego i
obwodowego uktadu nerwowego.

Grupe badang stanowity 42 osoby (w tym 24 kobiety i 18 mezczyzn). Srednia wieku pacjentow
wynosita 56,5 lat (SD=19,1); w tym s$rednia wieku kobiet wynosita 52,3 lat (SD =20), a srednia
wieku wsrod chorych mezezyzn to 62,1 lat (SD =16,7). W grupie pacjentow z MG stwierdzono
istotnie wydtuzong latencje zatamka P100 (113,9 + 13,9; p <0,0001) VEP, zatamka III (3,92 + 0,29;
p =0,015), zatamka V (5,93 £ 0,32; <0,0001), interlatencj¢ III-V (2. 00 + 0,12; p < 0,0001),
interlatencje I-V (4,20 + 0,28; p <0,001) BAEP oraz wszystkie sktadowe SEP (N9, P10, N13, P16,
N20, P22) byly istotnie dtuzsze. Srednie amplitudy fali I i V BAEP byly relatywnie nizsze.
Wykazane zmiany w potencjatach wywotanych wskazuja, ze miastenia nie jest tylko chorobg ztacza
nerwowo — miesniowego, ale takze dotyczy drog aferentnych obwodowego i osrodkowego uktadu

nerwowego.

Ad. 5

Occult autoimmune background for epilepsy - the preliminary study on antibodies against
neuronal surface antigens.

Celem pracy byto okreslenie czestosci wystepowania przeciwcial przeciwko antygenom
powierzchniowym neurondéw (NSA-ab) u pacjentdw z réznymi typami padaczki, w poréwnaniu z
osobami z rozpoznaniem schorzen uktadowych tkanki facznej o podtozu autoimmunologicznym.
Do badania wiaczono 40 pacjentow z padaczka lekooporng (DRE) o nieznanej etiologii, 16 z
padaczka po udarze mézgu oraz 23 z uktadowymi chorobami autoimmunologicznymi (SAD) z
zajeciem OUN. Poszukiwano NSA-ab w surowicy metodg immunofluorescencji posrednie;.
Analizowano zaleznosci migdzy obecnosciag NSA-ab a klinicznymi objawami deficytu
neurologicznego oraz zapisem elektroencefalograficznym (EEG) .

W surowicy pieciu pacjentow wykryto NSA-ab: anty-DPX u jednego pacjenta, anty-AMPAR1/R2 u
dwéch, anty-LGI1 u jednego, a w jednym przypadku zaréwno anty-CASPR2, jak i DPPX IgG.



Sposrdd tych pigeiu pacjentéw trzech reprezentowato podgrupe SAD, a dwdch podgrupe DRE.
Zaden z pacjentéw z padaczka poudarowa nie wykazywat obecnosci NSA-ab.

Etiologia autoimmunologiczna jest warta rozwazenia u pacjentéw z lekooporng padaczka
nieznanego pochodzenia. Brak jest dowodow na zwigzek NSA-ab z patogeneza padaczki objawowej
wynikajacej z niedokrwiennego uszkodzenia mézgu. Obecnos¢ NSA-ab u pacjentéw z uktadowymi
chorobami autoimmunologicznymi moze by¢ spowodowana nieswoiscie nasilong reaktywnos$cia
autoimmunologiczng i nie wykazuje jednoznacznego zwiazku z klinicznymi lub

elektrofizjologicznymi wskaznikami zajgcia osrodkowego uktadu nerwowego.

Ad 6.

Multimodal evoked potentials as potential biomarkers of disease activity in patients with clinically
isolated syndrome.

Celem pracy byto poszukiwanie markerdw przydatnych w monitorowaniu i przewidywaniu
aktywnosci choroby we wczesnym okresie stwardnienia rozsianego (MS). W ciagu 3 lat
prospektywnej obserwacji analizowano zmiany parametrow multimodalnych potencjatow
wywotanych (EP) i wyniki testow oceniajacych funkcje poznawcze u pacjentéw z klinicznie
izolowanym zespotem (CIS) oraz podjgto probg oceny wartosci prognostycznej wynikow
wyjsciowych EP w odniesieniu do klinicznych, radiologicznych i immunologicznych wskaznikow
przebiegu choroby.

U 29 pacjentdw (20 kobiet, 9 me¢zczyzn, Srednia wieku 31,1 roku) wykonano multimodalne
(wzrokowe, shuchowe pniowe, somatosensoryczne i endogenne - poznawcze) EP i testy
neuropsychologiczne (NT) bezposrednio po rozpoznaniu CIS/MS (T0), po 1 roku (T1) i po 3 latach
(T3). Wyniki poréwnywano dtugofalowo pomigdzy oceng wyjsciowa, T1 i T3. Wyniki wyjsciowe
odniesiono ponadto do konwersji CIS w MS (wg kryteridw diagnostycznych McDonalda) oraz
stopnia deficytu neurologicznego/niepelnosprawnosci w T1 i T3, stosujac poréwnania wielokrotne i
model regresji logistyczne;.

Uzyskano nastepujgce wyniki: poza srednig amplitudg N13/P16 SEP (somatosensoryczne potencjaly
wywotane), ktora w T1 i T3 byla nizsza niz w punkcie wyjsciowym (T0 1,02+0,37uV, T1
0,90+0,26uV, T3 0,74+0,32p1V, p < 0,05 dla obu poréwnan), nie stwierdzono istotnych zmian
parametréw EP i NT w ocenie prospektywnej. Wyjsciowa latencja potencjatu endogennego P300
byta dtuzsza u osdb, ktére w T1 speiaty kryteria rozpoznania MS niz u tych pozostajacych z
rozpoznaniem CIS (352.69ms vs. 325.56ms). Nie wykazano wartosci predykcyjnej dla zadnej z
pozostalych analizowanych zmiennych wyjsciowych w odniesieniu do konwersji z CIS do MS lub

postepu niepelnosprawnosci .



Endogenne EP jako wskaznik funkcji poznawczych zashuguja na uwzglednienie w ocenie
elektrofizjologicznej zajgcia OUN przy pierwszej manifestacji klinicznej MS i mogg mieé znaczenie

dla prognozowania przebiegu wczesnego etapu schorzenia.

Podsumowanie i znaczenie przedstawionego cyklu habilitacyjnego

Aktualnie w dobie dynamicznego rozwoju biologii molekularnej badania immunocytochemiczne
maj3g istotne znaczenie w diagnostyce neurologicznych schorzen autoimmunologicznych.
Komplementarne do nich sg badania elektrofizjologiczne, ktére umozliwiajg obiektywna ocene
czynnosci bioelektrycznej uktadu nerwowego oraz charakteryzuja sie nieinwazyjnoscia i czutoscig
diagnostyczna.

W  przedstawionym cyklu zwrécono uwage na dysregulacje mechanizméw odpowiedzi
odpornosciowej oraz nieprawidtowosci w badaniach neurofizjologicznych, ktére wyjasniaja elementy
patologii osrodkowego i obwodowego ukladu nerwowego w przebiegu badanych schorzen (CIDP,
padaczka o podiozu autoimmunologicznym). W schorzeniach obwodowego uktadu nerwowego
(CIDP oraz miastenia) zastosowano badanie potencjatéw wywotanych w celu wykazania zmian
wskazujacych na subkliniczne zajgcie takze osrodkowego uktadu nerwowego, co pozwala na lepsze
zdefiniowanie patomechanizméw tych schorzen. U chorych we wczesnej fazie MS oceniano
prospektywnie egzo — i endogenne potencjaly wywotane w odniesieniu do innych wskaznikéw
aktywnosci schorzenia, wykazujgc ich potencjalng przydatnosé¢ w prognozowaniu jego przebiegu.
Uzyskane wyniki moga postuzy¢é do planowania dalszych, poglgbionych badan nad korelacjami
elektrofizjologiczno - immunologicznymi w schorzeniach uktadu nerwowego. Moga rowniez znalezé
zastosowanie w opracowywaniu algorytmdéw diagnostycznych, pozwalajagcych na lepsze
scharakteryzowanie aktywnosci schorzen w poszczegdlnych grupach chorych i sprzyjajacych

indywidualizacji postgpowania terapeutycznego
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5. Omowienie pozostatych osiqgnieé naukowo-badawczych (artystycznych).

Omowienie pozostatego dorobku naukowego, sumaryczny IF i indeks Hirscha

* MJj dotychczasowy dorobek obejmuje 48 publikacji, w tym 27 prace oryginalne, 8 prac
pogladowych, 12 opiséw przypadkéw, 1 list naukowy do redakceji czasopisma.

* Sumaryczna punktacja za prace oryginalne, publikacje pogladowe, opisy przypadkdow, list
naukowy do redakcji czasopisma wynosi IF = 82,084 (MNiSW/KBN = 2056,0 pkt).

*  Aktualna liczba cytowan moich prac (bez autocytowan) wynosi 64, indeks Hirscha 5 (wg Web
of Science Core Collection, stan na dzien 21.02.2022 rok).

* Punktacja cyklu przedtozona jako rozprawa habilitacyjna obejmuje 5 publikacji oryginalnych i

1 pracg pogladowa (IF = 25,575, MNiSW/KBN = 580,00 pkt).

Oméwienie gtéwnych kierunkow badan nie zwigzanych z tematykq cyklu habilitacyjnego

Moje glowne tematy badan poza tematyka cyklu habilitacyjnego dotycza:
1) zastosowanie badan neuroelektrofizjologicznych (ze szczegdlnym uwzglednieniem
multimodalnych potencjatéw wywotanych) w ocenie subklinicznej dysfunkcji osrodkowego uktadu
nerwowego w przebiegu pierwotnego zespotu Sjogrena (przewleklej choroby
autoimmunologicznej);
2) charakterystyka kliniczna i etiologia choréb naczyniowych mézgu;
3) charakterystyka patomechanizmu padaczki;
4) charakterystyka rzadkich schorzen neurologicznych;

5) analiza zaburzen funkcji poznawczych

1) zastosowanie badan neuroelektrofizjologicznych (ze szczegdlnym uwzglednieniem
multimodalnych potencjaltdw wywotanych) w ocenie subklinicznej dysfunkcji osrodkowego
ukladu nerwowego w przebiegu pierwotnego zespolu Sjogrena (przewlektej choroby

autoimmunologicznej);

a) Edyta Dziadkowiak, Agata Sebastian, Piotr Wiland, Marta Waliszewska — Prosoél,

Matgorzata Wieczorek, Mieszko Zagrajek, Maria Ejma. Endogenous event-related potentials



in patients with primary Sjogren's syndrome without central nervous system involvement.
Scand.J.Rheumatol. 2015; 44(6):487-494. DOI: 10.3109/03009742.2015.1032345
IF 2,307, MNiSW: 25

Endogenne poznawcze potencjaly zwigzane z wydarzeniami (cognitive event-related potentials -
CERPs) odzwierciedlaja przetwarzanie informacji sensorycznych na wyzszym poziomie i mogg by¢
wykorzystywane do oceny funkcji poznawczych. Celem pracy bylo okreslenie, czy istniejg
nieprawidlowosci w elektrofizjologicznych parametrach CERP u pacjentdw z pierwotnym zespotem
Sjogrena (pSS), ale bez objawéw zajecia osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) lub zaburzen
psychicznych. Analiza parametréw CERP zostala nastepnie skorelowana ze stanem klinicznym
pacjentdw oraz z niektérymi parametrami immunologicznymi w grupie chorych.

Do badania wilaczono 30 kolejnych pacjentéw z pSS (29 kobiet, 1 mezczyzna). U wszystkich
pacjentdw wykonano badanie CERP.

Stwierdzono istotne wydluzenie latencji potencjaldow P300 i N200 u pacjentow z pSS.
Nieprawidlowosci w zakresie parametréw elektrofizjologicznych CERP korelowaly z czasem trwania
choroby, nieprawidlowosciami w obrgbie Slinianek oraz podwyzszonymi wartosciami wskaznika
sedymentacji erytrocytow (ESR). Pacjenci z wspolistniejacym zespotem przewlektego zmeczenia
(CFS) mieli wyzsze amplitudy P300. Nie stwierdzono istotnych statystycznie zmian parametréw
elektrofizjologicznych CERP u pacjentéw z pSS zaleznych od obecnosci zmian w obwodowym
uktadzie nerwowym (PNS), zmian skérnych, zapalenia stawdw, zaburzen w zakresie biatych krwinek
i uktadu immunologicznego oraz poziomu lipidéw we krwi.

Wyniki badania sugerujg obecno$é niewielkich zaburzen funkcji poznawczych u pacjentéw z pSS bez
objawdw zajecia OUN czy zaburzen psychicznych. Zaburzenia funkcji poznawczych korelowaly z
czasem trwania choroby i nasileniem zmian zapalnych (nieprawidtowosci w obrgbie $linianek i

markerow zapalnych we krwi).

b) Edyta Dziadkowiak, Agata Sebastian, Malgorzata Wieczorek, Elzbieta Kusinska, Marta
Waliszewska — Prosot, Piotr Wiland, Maria Ejma. Parameters of somatosensory evoked
potentials in patients with primary Sjogren’s syndrome: preliminary results. J.Immunol.Res.
2018; ID 8174340. DOI: 10.1155/2018/8174340
IF 3,404, MNiSW: 25

Celem pracy bylo ustalenie, czy u pacjentow z pSS bez zajgcia osrodkowego uktadu nerwowego
(OUN) w badaniach obrazowych funkcja centralnej czgsci drogi czuciowej moze by¢ subklinicznie
zmieniona. U 33 pacjentow z pSS bez klinicznych cech uszkodzenia OUN i z prawidtowym obrazem
tomografii komputerowej glowy badano somatosensoryczne potencjaly wywotane (SEP). Uzyskane

wyniki poréwnano z innymi parametrami klinicznymi choroby, a w szczeg6lnosci ze stanem



immunologicznym. Grupe kontrolng stanowito 20 zdrowych ochotnikéw. Srednia latencja wszystkich
sktadowych SEP byla istotnie wydhuzona u chorych w poréwnaniu z grupa kontrolng. Srednia latencja
miedzyszczytowa N20-N13 (czas trwania przewodzenia osrodkowego TT) nie réznita si¢ istotnie
miedzy grupami. Natomiast w grupie badanej srednia amplituda N20P22 i N13P16 byla istotnie
wyzsza w poréwnaniu z osobami zdrowymi. U pacjentow z pSS stwierdzono istotne réznice w
parametrach SEP w zaleznosci od czasu trwania choroby oraz obecnosci przeciwciat SSA i SSB.
Autorzy potwierdzili zajecie OUN czesto obserwowane u pacjentow z pSS. Wykazali rdwniez
dysfunkcjg osrodkowego neuronu czuciowego w postaci réznicy w amplitudzie odpowiedzi korowej,

co wskazuje na subkliniczne uszkodzenie OUN.

c) Edyta Dziadkowiak, Agata Sebastian, Malgorzata Wieczorek, Anna Pokryszko — Dragan,
Marta Madej, Marta Waliszewska — Prosét, Stawomir Budrewicz, Piotr Wiland, Maria Ejma.
Visual evoked potentials as potential biomarkers of visual function in patients with primary
Sjogren's syndrome. Journal of Clinical Medicine. 2021; 10(18):4196. DOLI:
10.3390/jcm10184196
IF 4,241; MNiSW: 140

Przyjmuje sie, ze wydluzenie czasu latencji P100 wzrokowych potencjaléw wywotanych (VEP)
spowodowane jest demielinizacjg widkien nerwowych, a uszkodzenie aksonéw odpowiada za spadek
amplitudy. Obserwowane odchylenia VEP nie sg specyficzne dla konkretnych chordb, ale wskazuja
na zaburzenia przewodnictwa wzrokowego. VEP moze pelni¢ role diagnostyczng we wczesnym
wykrywaniu zaburzen widzenia. Celem pracy byla ocena funkcjonowania drogi wzrokowej na
podstawie badania wzrokowych potencjaléow wywotanych u pacjentéw z pierwotnym zespotem
Sjogrena (pSS), bez objawoéw ogniskowych zaburzen osrodkowego ukladu nerwowego. Oceniano
réwniez wplyw aktywnosci choroby, ocenianej na podstawie parametréw klinicznych i stezenia
przeciwciat (anty-Ro52, SSA i SSB), na osrodkowy uktad nerwowy. Do badania wlaczono 32
pacjentow z pSS (31 kobiet, 1 mezczyzna). VEP wykonano na poczatku badania (T0) oraz po 6 latach
(T6). Ich wyniki poréownywano dtugofalowo pomiedzy wartosciag wyjsciowa a kontrolna po 6 latach,
w zaleznosci od czasu trwania choroby i leczenia. Analizowano réwniez aktywno$¢ immunologiczna
pSS. W grupie chorych stwierdzono znamienne wydtuzenie latencji P100 (105,5 + 5,1 vs. 100,6 +
3,9; p = 0,000) oraz znamiennie wyzsza amplitudg P100-N145 (12,3 = 4,1 vs. 9,4 £+ 3,0; p = 0,000).
Zaburzenia parametréw elektrofizjologicznych VEP na poziomie wyjsciowym korelowaly z
obecnoscig przeciwcial anty-Ro52 i bolem stawdw. Latencja P100 byta krétsza u pacjentéw w czasie
TO niz u pacjentéw w czasie T6 (105,50 + 5,1 vs. 109,37 £ 5,67; p = 0,002). VEP moze by¢ przydatna

metodg do oceny i monitorowania subklinicznych deficytow wzrokowych w przebiegu pSS.

2) charakterystyka kliniczna i etiologia choréb naczyniowych mézgu;



Do najczgstszych chorob naczyniowych mézgu nalezy udar niedokrwienny mézgu. Udar mézgu
definiowany jest jako nagle ogniskowe lub uogoélnione zaburzenia czynnosci mézgu, utrzymujace sie
>24 h (o ile wezesniej nie spowoduja zgonu albo nie wycofaja si¢ po leczeniu reperfuzyjnym), bez
innej przyczyny niz naczyniowa, z uwidocznionym w badaniu patologicznym lub obrazowym
dokonanym ogniskiem zawatu. Zgodnie z klasyfikacja TOAST uwzgle¢dnia si¢ nastgpujaca etiologie
udaru: choroba duzych naczyn (etiologia miazdzycowa), przyczyna sercowo — zatorowa, choroba
matych naczyn (udary zatokowe), inne okreslone rzadkie przyczyny oraz nieustalona przyczyna.
Wyniki badan dotyczacych zastosowania klasyfikacji TOAST w udarze mdzdzku, oznaczenia
poziomu troponin w ostrej fazie udaru mézgu, znaczeniu profilaktyki migotania przedsionkéw w

zapobieganiu udaru mézgu opublikowano w nastgpujacych czasopismach:

a) Edyta Dziadkowiak, Justyna Chojdak — Lukasiewicz, Maciej Guzifski, Leszek Noga,
Bogsutaw Paradowski. The usefulness of the TOAST classification and prognostic
significance of pyramidal symptoms during the acute phase of cerebellar ischemic stroke.
Cerebellum 2016; 15(2):159-164. DOI: 10.1007/s12311-015-0676-6
IF 3,234; MNiSW: 20

b) Edyta Dziadkowiak, Justyna Chojdak, Maciej Guzinski, Katarzyna Lewczuk, Leszek Noga,
Alicja Kostecka, Bogustaw Paradowski. Troponin levels in patients in acute phase of stroke.
J.Cardiovasc.Med.Cardiol. 2018; 5(4):053-058. DOI: 10.1735/22455-2976.000072
IF 0; MNiSW: 1

¢) Bogustaw Paradowski, Edyta Kowalczyk, Ewa Koziorowska- Gawron, Michat Paradowski,
Jerzy Kamienowski, Andrzej Maciejak, Leszek Noga. An analysis of primary prophylaxis in
middle-aged and elderly stroke patients with atrial fibrillation. Adv.Clin.Exp.Med. 2009;
18(2):141-146.

IF 0,094; MNiSW: 9

Okoto 0.5-1% wszystkich udaréw stanowi zakrzepica zyt mozgowych (CVT). Obraz kliniczny i
radiologiczny CVT jest niespecyficzny i moze imitowa¢ inne schorzenia. W kolejnej publikacji
retrospektywnie oceniono obraz kliniczny i radiologiczny chorych z CVT, ze szczeg6lnym

uwzglednieniem trudnosci diagnostycznych:

d) Anna Zimny, Edyta Dziadkowiak, Joanna Bladowska, Justyna Chojdak — Lukasiewicz,
Aleksandra Loster — Niewinska, Marek Sgsiadek, Bogustaw Paradowski. Cerebral venous
thrombosis as a diagnostic challenge: clinical and radiological correlation based on the
retrospective analysis of own cases. Adv.Clin.Exp.Med. 2017; 26(7):1113-1122. DOI:
10.17219/acem/66778
IF 1,262; MNiSW: 15



Wraz z zespotem wspolautoréw dokonatam przegladu pismiennictwa, dotyczacego etiologii udaru

niedokrwiennego mozgu:

e) Justyna Chojdak-Lukasiewicz, Edyta Dziadkowiak, Stawomir Budrewicz. Monogenic
causes of strokes. Genes 2021; 12(12):1855 DOI: 10.3390/genes12121855
IF 4,096; MNiSW: 100

f) Justyna Chojdak-Lukasiewicz, Edyta Dziadkowiak, Anna Zimny, Bogustaw Paradowski.
Cerebral small vessel disease: a review. Adv.Clin.Exp.Med. 2021; 30(3):349-356. DOI:
10.17219/acem/131216
IF 1,727; MNiSW: 70

g) Justyna Chojdak-Lukasiewicz, Edyta Dziadkowiak, Joanna Bladowska, Bogustaw
Paradowski. Vertebral artery dissection and stroke after scuba diving [letter to the editor].
Neurol.India 2014; 62(6):711. DOI: 10.4103/0028-3886.149455
IF 1,232; MNiSW: 15

Przemijajgca niepamie¢ catkowita (transient global amnesia; TGA) jest przyktadem metabolicznego
uszkodzenia niedokrwiennego moézgu. Obraz kliniczny charakteryzuje si¢ nagla i pelng utrata pamigci
nastepczej, bez innych zaburzen neurologicznych, w tym jezykowych, rozumienia oraz sprawnosci
ruchowe;j. Najnowsze dane sugeruja, ze zmiany wywolane dziataniem glutaminianu w metabolicznie
aktywnym obszarze CA1 hipokampa powoduja zaburzenia czynnosci na poziomie komérkowym i
opoznionej $mierci neuronéw w mechanizmie apoptozy. Autorzy wykazali, ze TGA najczgsciej

wystepowato wiosng (36%) i latem (30%), a szczyt zachorowan przypadat na marzec.

h) Justyna Chojdak-Lukasiewicz, Edyta Dziadkowiak, Leszek Noga, Matgorzata Wieczorek,
Bogustaw Paradowski. Seasonal variations in the occurrence of transient global amnesia
(TGA). Neurol.Neurochir.Pol. 2019;53(3):212-216. DOI: 10.5603/PJNNS.a2019.0021
IF 1,025; MNiSW: 100

3) charakterystyka patomechanizmu padaczki;

W kolejnych pracach dotyczacych padaczki, wraz z wspdtautorami, przeanalizowatam dostepng bazg
danych medycznych w poszukiwaniu markeréw oceniajacych korelacje pomigdzy padaczka a snem.
W ostatnich latach coraz czesciej podkresla si¢ role mikroRNA w patogenezie padaczki i zaburzen
snu. MikroRNA sg rodzing jednoniciowych, niekodujacych, endogennych czasteczek
regulatorowych, powstajacych z dwuniciowych prekursoréw. Skladaja si¢ one zwykle z 21-23
nukleotydow, a ich gléowna rola polega na potranskrypcyjnej regulacji ekspresji wielu genow.
Poznanie roli mikroRNA w patogenezie padaczki z zaburzeniami snu moze zaowocowaé

wykorzystaniem go jako biomarkera w tych zaburzeniach i zastosowaniem w terapii.



a) Edyta Dziadkowiak, Justyna Chojdak-Lukasiewicz, Piotr Olejniczak, Bogustaw
Paradowski. Regulation of microRNA expression in sleep disorders in patients with epilepsy.
Int.J.Mol.Sci. 2021; 22(14):7370. DOI: 10.3390/ijms22147370
IF 5,923; MNiSW: 140

W kolejnej pracy oryginalnej przedstawiono czynniki ryzyka padaczki, zwigzanej z

naczyniopochodnym uszkodzeniem moézgu.

b) Edyta Dziadkowiak, Maciej Guzinski, Justyna Chojdak-Lukasiewicz, Malgorzata
Wieczorek, Bogustaw Paradowski. Predictive factors in post-stroke epilepsy: retrospective
analysis. Adv.Clin.Exp.Med. 2021; 30(1):29-34. DOI: 10.17219/acem/128745
IF 1,727; MNiSW: 70

Uczestniczytam takze we wspolpracy z Katedra Chorob Wewnetrznych z Klinika Koni, Pséw i Kotéw
Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroclawiu w analizie zapisu elektroencefalograficznego (EEG) u
125 pséw z réznymi encefalopatiami padaczkowymi wykonanego w sedacji medetomidynowej przy
uzyciu podskdérnych elektrod drutowych. Oceniano, opisywano i poréwnywano cechy badania EEG

psow (aktywno$¢ tta i wyladowania padaczkowe).

¢) Marcin Wrzosek, J.R. Ives, M. Karczewski, Edyta Dziadkowiak, Ewa Gruszka. The
relationship between epileptiform discharges and background activity in the visual analysis
of electroencephalographic examinations in dogs with seizures of different etiologies. Vet.J.
2017;222:41-51. DOI: 10.1016/j.tvj1.2017.03.003
IF 1,773; MNiSW: 45

4) charakterystyka rzadkich schorzen neurologicznych;

Jestem wspotautorka opiséw przypadkow rzadkich schorzen neurologicznych. Za pomocg badan
metodg rezonansu magnetycznego (MR) uwidoczniono dynamike zmian osrodkowego ukfadu
nerwowego w przebiegu choroby Creutzfeldta-Jakoba oraz przedstawiono zmiany podkorowe z
koncentrycznymi warstwami demielinizacji i zachowang mieling u pacjentki ze stwardnieniem
koncentrycznym Balo, sporadyczng postacia stwardnienia rozsianego. Monitorowanie przebiegu
choroby u pacjentki z zespolem Lance-Adamsa przy pomocy zaawansowanych technik
elektrofizjologicznych (ilosciowe EEG) oraz obrazu spektroskopii MR pozwolilo na postawienie
hipotezy reorganizacji synaptycznej sieci neuronalnych, spowodowanych plastycznoscia moézgu u

pacjenta po niedotlenieniu mézgu.

a) Edyta Kowalczyk, Pawel Szewczyk, Stawomir Budrewicz, Magdalena Koszewicz, Ewa
Gruszka, Krzysztof Stotwinski, Ryszard Podemski. Dynamics of magnetic resonance image
changes in a patient with Creutzfeldt-Jakob disease. Eur.Neurol. 2013; 70(3-4):139-140. DOL:
10.1159/000352038



b) Edyta Dziadkowiak, Mieszko Zagrajek, Anna Zimny, Bogustaw Paradowski. Reversible
symptoms present in a patient with Balo's concentric sclerosis. Neurol.India 2018;66(1):268.
DOI: 10.4103/0028-3886.222885
IF 2,708; MNiSW: 15F 1,362; MNiSW: 20

c) Aleksandra Szczepanska, Edyta Dziadkowiak, Joanna Bladowska, Lech Kipinski, Stawomir
Budrewicz, Magdalena Koszewicz. The usefulness of quantitative EEG and advanced MR
techniques in the monitoring and long-term prognosis of Lance-Adams syndrome.
Front.Neurol. 2019;10:214. DOI: 10.3389/fneur.2019.00214
IF 2,889; MNiSW: 100

5) analiza zaburzen funkcji poznawczych

W kolejnych pracach naukowych, wraz z wspdtautorami, dokonano oceny funkcjonowania
poznawczego, poziomu zmeczenia oraz parametrow potencjatow zwigzanych z wydarzeniami (event-
related potentials - ERP) u pacjentéw z rozpoznaniem klinicznie izolowanego zespolu (clinically
isolated syndrome - CIS). Nieprawidtowosci potencjaldw zwigzanych z wydarzeniami w CIS sugeruja

wczesny wplyw choroby na czynno$¢ sieci neuronalnych.

a) Anna Pokryszko-Dragan, Edyta Dziadkowiak, Mieszko Zagrajek, Krzysztof Stotwinski,
Ewa Gruszka, Matgorzata Biliniska, Ryszard Podemski. Cognitive performance, fatigue and
event-related potentials.in patients with clinically isolated syndrome. Clin.Neurol.Neurosurg.
2016; 149:68-74. DOI: 10.1016/j.clineuro.2016.07.022
IF 1,381; MNiSW: 20

Celem kolejnej publikacji byta ocena zmian mikrostrukturalnych w obrebie strategicznych regionow
moézgu u chorych na stwardnienie rozsiane, z wykorzystaniem nowych technik neuroobrazowania:
rezonansu tensora dyfuzji (DTI), w odniesieniu do ré6znych aspektéw niepelnosprawnosci. Za pomocg
techniki DTI uzyskano wartosci wskaznika anizotropii frakcyjnej (FA) i pozornego wspolczynnika
dyfuzji ADC (Apparent Diffusion Coefficient) w obrgbie ciala modzelowatego (CC), obu wzgdrz
(TH) i $rodkowych konaréw moézdzku (MCP). Niepetnosprawnos¢ oceniano za pomoca Expanded
Disability Status Scale (EDSS), MS Functional Composite (MSFC), Symbol Digit Modalities Test
(SDMT) oraz Fatigue Severity Scale (FSS). Zmiany wskaznikéw DTI w prawidlowo wygladajace;j
istocie biatej i szarej u chorych na MS wskazaly na subtelne zmiany integralnosci tkanek. Ukryte
uszkodzenie strategicznych regioné6w mozgu moze przyczynia¢ si¢ do réznych aspektéw
niepetnosprawnosci w przebiegu MS.
b) Anna Pokryszko-Dragan, Anna Banaszek, Marta Nowakowska-Kotas, Klaudia Jezowska-
Jurczyk, Edyta Dziadkowiak, Ewa Gruszka, Mieszko Zagrajek, Malgorzata Bilifiska,

Stawomir Budrewicz, Marek Sasiadek, Joanna Bladowska. Diffusion tensor imaging findings



in the multiple sclerosis patients and their relationships to various aspects of disability.

J.Neurol.Sci. 2018;391:127-133. DOI: 10.1016/j.jns.2018.06.007

IF 2,651; MNiSW: 25
Zaburzenia poznawcze i afektywne czgsto towarzysza zaburzeniom funkcji tarczycy, m.in. w
autoimmunologicznym zapaleniu tarczycy (choroba Hashimoto; HT). Celem pracy byla ocena
osrodkowego uktadu nerwowego u pacjentéw z HT w stanie eutyreozy za pomocg potencjatow
zwigzanych z wydarzeniami (event-related potentials - ERP) i spektroskopii rezonansu
magnetycznego (magnetic resonance spectroscopy - MRS) oraz ich korelacja z funkcjami
poznawczymi. Uzyskane wyniki wskazywaty na zaburzenia czynnosci bioelektrycznej mézgowia u
bezobjawowych neurologicznie pacjentéw z HT. Srednie wartosci latencji potencjatéw N200 i P300
zarejestrowanych ze wszystkich elektrod (Fz, Cz, Pz) byly istotnie dtuzsze u chorych z HT niz w
grupie kontrolnej (p < 0,001). Srednia amplituda potencjatéw P300 rejestrowanych ze wszystkich
elektrod byla istotnie nizsza u pacjentow z HT niz w grupie kontrolnej. Stwierdzono dodatnia
korelacj¢ migdzy stosunkiem mioinozytolu (ml) / kreatyny (Cr) w obszarze tylnego zakretu obreczy
a latencjami P300 (Fz, Cz, Pz). Parametry ERP w polaczeniu z MRS stanowily wazny element w
rozpoznawaniu i monitorowaniu funkcji poznawczych w tej grupie chorych.

c) Marta Waliszewska-Prosot, Joanna Bladowska, Stawomir Budrewicz, Marek Sgsiadek,
Edyta Dziadkowiak, Maria Ejma. The evaluation of Hashimoto's thyroiditis with event-
related potentials and magnetic resonance spectroscopy and its relation to cognitive function.
Sci.Rep. 2021;11:2480. DOI: 10.1038/s41598-021-82281-6
IF 4,379; MNiSW: 140

Recenzowanie publikacji
Dla czasopism: Journal of Pediatric Neurology (1 praca), Advances in Clinical and Experimental
Medicine (1 praca), Polski Przeglad Neurologiczny (7 prac), Journal of Clinical Medicine (1 praca),

Bioengineered (2 prace), Nutrients (1 praca).

Czynny udzial w konferencjach naukowo — szkoleniowych

Przygotowatam i wygtositam 22 wyktady w trakcie sesji dydaktycznych konferencji naukowych —
Oddziatu Dolnoslaskiego, 1 wyktad podczas Konferencji Naukowo — Szkoleniowej ,,Zaburzenia snu
w neurologii” w Krakowie w marcu 2019 roku, 1 wyktad podczas XI Zjazdu Polskiego Towarzystwa
Neurofizjologii Klinicznej ,,Postepy w neurofizjologii i ich kliniczne znaczenie” Wroctaw w czerwcu
2021 roku.

Uczestniczytam w przygotowaniu 30 streszczen zjazdowych, w tym 18 w zjazdach zagranicznych

oraz 12 w zjazdach polskich.



Projekty uczelniane

L.

2019 rok; zadanie badawcze w ramach dotacji statutowe]j ,,Charakterystyka czynno$ci
bioelektrycznej mézgu i parametréw immunologicznych u chorych na padaczke™; charakter
udzialu w zadaniu badawczym — cztonek zespotu

2019 rok; zadanie badawcze w ramach dotacji statutowej ,,Kliniczna i elektrofizjologiczna
ocena zaburzen czynnosci osrodkowego i obwodowego uktadu nerwowego w uktadowych
chorobach autoimmunologicznych”; charakter udzialu w zadaniu badawczym — cztonek
zespotu

2020 rok; zadanie badawcze w ramach dotacji statutowej ,,Wielokierunkowa analiza
czynnosci osrodkowego i obwodowego ukladu nerwowego z wykorzystaniem metod
elektrofizjologicznych, obrazowych i diagnostyki laboratoryjnej w schorzeniach o rdznej
etiologii w odniesieniu do stanu klinicznego i aspektow psychospotecznych”; charakter
udziatu w zadaniu badawczym — cztonek zespotu

2021 rok; projekt badawczy ,,Analiza czynnosci osrodkowego i obwodowego uktadu
nerwowego z wykorzystaniem metod elektrofizjologicznych, obrazowych i laboratoryjnych
w schorzeniach o wieloczynnikowej etiologii, z odniesieniem do obrazu klinicznego,
aspektow psychospotecznych i pandemii COVID-19”; charakter udzialu w projekcie —
cztonek zespotu

2021 rok; projekt badawczy ,Analiza mechanizméw immunocytochemicznych,
strukturalnych i elektrofizjologicznych u pacjentéw z autoimmunologicznym zajeciem
obwodowego uktadu nerwowego i miesni” zaplanowany do przeprowadzenia w ramach
wspotpracy Katedry i Kliniki Neurologii, Katedry Morfologii i Embriologii Czlowieka
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu oraz Laboratorium Immunopatologii Zaktadu
Terapii Doswiadczalnej Instytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej im. Ludwika
Hirszfelda Polskiej Akademii Nauk we Wroctawiu, w dniu 17.09.2021 roku projekt uzyskat
zgode Komisji Bioetycznej (nr KB — 719/2021); charakter udzialu w projekcie — kierownik
projektu

Kursy i szkolenia
1999 rok oraz 2000 rok uczestnictwo w ,International Intensive Course in Oncology”

ERASMUS, Wroctaw

2020 rok szkolenie teoretyczno — praktyczne z zakresu podawania toksyny botulinowej typu A w

leczeniu spastyczno$ci poudarowej konczyn, Wroctaw

2020 rok szkolenie i warsztaty z zakresu diagnostyki i réznicowania boléw gtowy oraz podawania

toksyny botulinowej w profilaktyce migreny przewleklej, Allergan Medical Institute, Wroctaw

2021 rok szkolenie i warsztaty z zakresu diagnostyki i réznicowania boléw glowy oraz podawania

toksyny botulinowej w profilaktyce migreny przewleklej, Allergan Medical Institute, Oswigcim



Czlonkostwo w towarzystwach naukowych

Jestem cztonkiem ponizszych organizacji:

Polskie Towarzystwo Neurologiczne (PTN)
Polskie Towarzystwo Neurofizjologii Klinicznej (PTNK)

Dzialalno$¢ organizacyjna

W kadencji 2011 — 2014 bylam czlonkiem Zarzadu Oddzialu Dolnoslaskiego Polskiego
Towarzystwa Neurologicznego (OD PTN)

W kadencji 2011 — 2015 bylam sekretarzem Zarzadu Oddzialu Dolnoslaskiego Polskiego
Towarzystwa Neurofizjologii Klinicznej (OD PTNK)

Od 2019 roku jestem sekretarzem Zarzadu Gléwnego Polskiego Towarzystwa Neurofizjologii
Klinicznej (PTNK)

W 2019 roku dotgczytam do komitetu organizacyjnego 17th European Congress of Clinical
Neurophysiology, w zastepstwie za osobe, ktdra przebywata na urlopie macierzynskim

W 2021 roku bytam cztonkiem Komitetu Organizacyjnego XI Zjazdu Polskiego Towarzystwa
Neurofizjologii Klinicznej ,,Postgpy w neurofizjologii i ich kliniczne znaczenie” we Wroctawiu
Od 2020 roku jestem czlonkiem zespotu ds. leczenia immunoglobulinami w ramach

Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu

Dzialalno$¢ dydaktyczna i popularyzatorska

Od 2016 roku prowadzg zajecia z przedmiotu Neurologia dla studentow V roku Wydziatu
Lekarskiego oraz IV roku Wydzialu Lekarsko - Stomatologicznego

Jestem wspodtautorem rozdziatu pt.: Padaczka w Kompendium neurologii pod redakcja Ryszarda
Podemskiego, wydanie IV, Gdansk 2019

W latach 2001 — 2021 w periodyku ,,Vademecum Pielggniarki i Poloznej” (ISSN 1734-5979)
opublikowatam 17 artykutow:

a) Etiologia, profilaktyka i diagnostyka osteoporozy (2001)

b) Charakterystyka podstawowych grup alergenéw (2001)

c) Opis wybranych czynnosci pielegniarskich (2002)

d) Leczenie bélu w chorobach nowotworowych (2002)

e) Zespoly otepienne — etiologia, objawy i leczenie (2002)

f) Stwardnienie rozsiane — charakterystyka choroby (2002)

g) Badania elektrofizjologiczne w diagnostyce choréb uktadu nerwowego (2003)

h) Badania obrazowe w diagnostyce medycznej (2004)

i) Choroby naczyniowe mdzgu (2004)

j)  Schizofrenia — charakterystyka choroby (2006)



k) Choroba Parkinsona — charakterystyka kliniczna (2008)

1) Rak szyjki macicy — obraz kliniczny (2010)

m) Omdlenia — obraz kliniczny i diagnostyka réznicowa (2013)

n) Podstawowe zaburzenia elektrolitowe (2014)

0) Torbiel szyszynki — charakterystyka kliniczna (2017)

p) Zaburzenia snu w chorobach neurologicznych (2020)

q) Charakterystyka kliniczna przewlektej zapalnej polineuropatii demielinizacyjnej — CIDP
(2021)

Podsumowanie dorobku naukowo-badawczego

MJj catkowity dorobek naukowy sktada si¢ z 48 publikacji o facznej punktacji: IF = 82,084, MNiSW
= 2056,0 pkt. Zgodnie z baza Web of Science Core Collection liczba cytowan moich publikacji
wynosi 68 (64 bez autocytowan), a h-index 5.

Po wylaczeniu publikacji, tworzacych cykl habilitacyjny, mdj dorobek naukowy obejmuje 42 prace o
tacznej punktacji: IF = 56,509 i MNiSW = 1476,0 pkt, w tym:

- prac oryginalnych - 22, w tym 20 z IF

- prac pogladowych - 7, w tym 4 z IF

- opisy przypadkow — 12, w tym 8 z IF

- listy naukowe do redakcji— 1, wtym 1 z IF.
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