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1. Imig i nazwisko.

Krzysztof Aleksander Szwed

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe lub artystyczne — z podaniem podmiotu nadajacego

stopien, roku ich uzyskania oraz tytutu rozprawy doktorskic;.

Psiadam dyplom lekarza uzyskany w Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera

w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu w roku 2009.

Otrzymalem tytut doktora nauk medycznych w dziedzinie medycyny, ktory zostal nadany
uchwaly Wydziatu Nauk o Zdrowiu Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu w roku 2012 na podstawie rozprawy pt.: "Poréwnanie
wplywu dwoch technik pomostowania aortalno-wiencowego na sprawno$é¢ wybranych funkcji

poznawczych",

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

Od 2010 roku jestem zatrudniony w Katedrze Neuropsychologii Klinicznej Collegium
Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu.

W niniejszej jednostce badawczej pracowatem jako:

asystent naukowo-dydaktyczny (od 01.01.2010 do 31.10.2014),
adiunkt naukowo-dydaktyczny (od 01.11.2014 do 30.09.2019),

adiunkt badawczy (od 01.10.2019 do chwili obecnej).



e 4
4. Omowienie osiggnieé, o ktorych mowa w art. 219 ust, 1 pkt. 2 Ustawy.

4.1 Tytul osiagnigcia naukowego

Mozliwosci prewencji i wezesnego wykrywania zaburzen neurops chiatryeznych u chorych
p 4 Y

po operacjach pomostowania wieficowego bez zastosowania krazenia pozaustrojowego.

4.2 Publikacje wehodzgce w sklad osiggnigeia naukowego

Podstawg niniejszego wniosku habilitacyjnego stanowig trzy oryginalne prace badawcze
o zroznicowanej metodologii: randomizowane badanie kliniczne. kliniczne badanie kohortowe
oraz prospektywne badanie kliniczno-kontrolne, Zostaly one opublikowane w latach 2014-2019

a ich fgczny impact factor (IF) jest réwny 12.634.
4.2.1 Pracal

Szwed K. Pawliszak W, Anisimowicz I.. Bucinski A, Borkowska A. Short-term outcome
of attention and executive functions from aorta no-touch and traditional off-pump coronary artery

bypass surgery. World J Biol Psychiatry. 2014 Jul: 1 5(5):397-403.
IF = 4.183

Moj wkiad w powstanie tej publikacji polegal na opracowaniu koncepcji i metodologii
badania, realizacji badarn klinicznych, analizie statystycznej i interpretacji danych, jak rowniez

na napisaniu manuskryptu oraz przeprowadzeniu go przez proces recenzji (autor korespondujgcy).
4.2.2 Praca?2

Szwed K, Pawliszak W, Szwed M. Tomaszewska M, Anisimowicz [, Borkowska A. Reducing
delirium and cognitive dysfunction after off-pump coronary bypass: A randomized trial. J Thorac
Cardiovasc Surg. 2019 Oct 1. pii: S0022-5223(19)32091-4. doi: 10.1016/j.jtcvs.2019.09.081. [Epub

ahead of print]

IF = 5.261
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Moj wkiad w powstanie tej publikacji polegal na opracowaniu koncepcji i metodologii
badania, kierowaniu zespolem badawczym, przeprowadzaniu badar; klinicznych, statystycznym
opracowaniu uzyskanych wynikéw i ich interpretacyi, jak réwniez na napisaniv manuskryptu

oraz przeprowadzeniu go przez proces recenzji (autor korespondujqcy).
4.2.3 Praca3

Szwed K, Slomka A, Pawliszak W, Szwed M, Anisimowicz L, Zekanowska L,
Borkowska A. Novel markers for predicting type 2 neurological complications of coronary artery
bypass grafting. Ann Thorac Surg. 2019 Dec 18. pii: S0003-4975(19)31889-2.  doi:
10.1016/j.athoracsur.2019.10.071.

[F=3.919

Moj wklad w powstanie tej publikacji polegal na opracowaniu koncepcji i metodologii
badania, kierowaniu zespolem badawczym, zbieraniv materialu laboratoryjnego i danych
Klinicznych, statystycznym opracowaniu wynikéw i ich interpretacyi, jak rowniez na napisaniu

manuskryptu oraz przeprowadzeniu go przez proces recenzji (autor korespondujgcy).

4.3 Omowienie celu naukowego ww. prac i osiggnictych wynikow wraz z omdwieniem

ich ewentualnego wykorzystania.
4.3.1 Uzasadnienie podjecia badan

Powiklania neuropsychiatryczne jako wainy czynnik utrudniajgey rekonwalescencje

pooperacyjng.

Operacja pomostowania tgtnic wieicowych poprawia ukrwienie miesnia sercowego
W zaawansowanych przypadkach choroby niedokrwiennej serca. Jest to jedna z najczescic)
wykonywanych procedur chirurgicznych. Niektére zrodla podaja, ze kazdego roku na calym
swiecie nawet milion pacjentéw przechodzi ten rodzaj interwencji (Reichenberg 1 wsp. 20006).
Jednak pomimo rozwoju kardiochirurgii pomostowanie tetnic wiencowych pozostaje zabiegiem
bardzo skomplikowanym. Do jego najczestszych powiklan naleza dysfunkcje moézgu o roznym
nasileniu. Nicktére z nich sa sporadyczne i latwe do rozpoznania (np. udar mézgu). Inne wystepuja
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znacznie czgdciej i stanowig diagnostyczny problem nawet dla personelu medycznego. Do takich
naleza pooperacyjne powiklania neuropsychiatryczne (zwane ronie powiklaniami neurologicznymi
typu 2), do ktoérych =zalicza si¢: wezesne zaburzenia funkcjonowania poznawczego (early
postoperative cognitive dysfunction [ePOCD]) oraz zespol majaczeniowy (postoperative delirium
[POD]).  Tego rodzaju nastepstwa prowokuja wystapienie innych powiklan szpitalnych
oraz powodujg znaczace wydluzenie czasu i zwigkszenie kosztow hospitalizacji (Goto i Mackawa
2014, Taggart i Westaby 2001). Nalezy podkregli¢, ze znaczgey odsetek chorych, jest narazony
na powyzsze powiklania. Szacuje si¢ bowiem, ze blisko 50% pacjentdw po interwencji
kardiochirurgicznej doswiadeza POD, natomiast ePOCD mozna zdiagnozowa¢ u ponad polowy

tych osob (Bhamidipati i wsp. 2017, Rudolph i wsp. 2009). W zwiazku z tym, znalezienic sposobu

na ograniczenie wystepowania POD i ePOCD moze w istotny sposob poprawié rekonwalescencje

operowanych chorych.

Wprowadzenie pomostowania tetnic wienicowych bez uzycia krazenia pozaustrojowego.

Etiologia pooperacyjnego uszkodzenia osrodkowego uktadu nerwowego nie jest w pelni
poznana, niemniej szkodliwa rola mikrozatoréw i stanu zapalnego wydaje si¢ kluczowa (Krenk
i wsp. 2010;. Liu i wsp. 2009). W celu zmniejszenia nickorzystnego wplywu tych dwoch
czynnikdw na mozg operowanych pacjentow, opracowano technike wykonywania pomostow
wieficowych na bijgcym sercu (off-pump coronary artery by-pass [OPCAB] grafting). Pozwolilo
to na rezygnacj¢ z wykorzystania potencjalnie szkodliwej maszyny do krazenia pozaustrojowego.
Niestety, przewaga zastosowania techniki OPCAB nie okazala si¢ bezsporna. Mimo, ze najnowsze
badania wydaja si¢ potwierdzaé jej neuroprotekeyjng wartos¢ (Moreyra i wsp. 2016), to przez wicle

lat byla ona kwestionowana. 7 tego powodu. w dalszym ciggu prowadzone sa poszukiwania metody

operacyjnej o jeszeze wyrazniejszych korzyéeiach.

Perspektywa poprawienia ncuroprotekeyjnych wlasciwosci operacji bez uzycia krgizenia

pozaustrojowego.

W wielu dotychczasowych badaniach nie zwracano uwagi na fakt, ze OPCAB nie jest
jednorodng technikg operacyjna. Na przykiad jedna z jej najnowszych modyfikacji do osiggniecia
petne] rewaskularyzacji wykorzystuje tetnice piersiowe wewngtrzne z pominigeiem proksymalnych
zespolen z aorta (anaortic [ANA] OPCAB). Zaobserwowano bowiem., ze manipulacje w obre¢bie
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aorty stanowig glowne Zrédto mikrozatorowosci stalej, ktdra jest istotna przyczyng pooperacyjnego
uszkodzenia o$rodkowego ukladu nerwowego (Sun i wsp. 2012). Zatem, pomini¢cie tego manewru
moze znaczgco poprawi¢ bezpieczefistwo mozgu w trakcie przeprowadzania pomostowania
wienicowego. W zwiazku z tym. zastosowanie metody ANA moze istotnie zmniejszy¢ liczbe POD

1ePOCD po OPCAB.

Mimo, ze zastosowanie techniki ANA moze zmnigjszy¢ liczbe mikrozatorow statych,
tworzenie si¢ mikrozatorow gazowych pozostaje w dalszym ciggu potencjalnie nicbezpieczne
dla mozgu. Wiele danych wskazuje, ze zagrozenie to mozna ograniczy¢ poprzez wypelnienie pola
operacyjnego dwutlenkiem wegla (carbon dioxide field flooding [CO2FF]). Gaz ten nie tworzy
pecherzykow, poniewaz jest 25 razy lepiej rozpuszezalny we krwi niz powietrze 1 jest szybko
usuwany z organizmu przez oddychanie. Do tej pory, CO:FF stosowano glownie w operacjach
na otwartym sercu. W zwigzku z tym, pojawily sie nieliczne badania wskazujace na jego
neuroprotekeyjny efekt, chociaz zadne z nich nie koncentrowalo si¢ na operacjach pomostowania
tetnic wieficowych bez wykorzystania krazenia pozaustrojowego (Ganguly 1 wsp. 2015). Jednakze,
na podstawie tych informacji. mozna spodziewaé sie zmniejszenia liczby POD i ePOCD réwnicy

po OPCAB.

Mozliwos¢ kierowania profilaktyky pooperacyjnych powiklan neuropsychiatrycznych

w oparciu o ich wezesne wykrywanie.

Stosowanie neuroprotekcyjnych metod chirurgicznych nie jest jedynym sposobem walki
z pooperacyjnymi powiklaniami neuropsychiatrycznymi. Istnieja bowiem réznorodne metody
ich profilaktyki. Szacuje si¢ ze mozna zapobiec nawet 40% przypadkow POD, stosujac
odpowiednie strategie prewencyjne (Fong i wsp. 2009). Jednak, nie wszyscy pacjenci leczeni
OPCAB powinni zosta¢ objeci dziataniami prewencyjnymi. Dotyczy to zwlaszcza stosowania

profilaktyki farmakologicznej. W_zwiazku z tym. stworzenie prostej i taniej metody wczesnej

identyfikacji POD i ePOCD jest wazne dla kierowania procesem terapeutycznyn.
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Nowe markery uszkodzenia mézgu jako obiecujgce narzedzie diagnozowania pooperacyjnych

powiklan neuropsychiatrycznych.

Proby biochemicznego diagnozowania pooperacyjnych uszkodzen mozgu sa prowadzone
od wielu lat. Poczatkowo przynosily one obiecujgce rezultaty, wykorzystujac biatka takie jak S100B
oraz enolaza specyficzna dla neuronow. Jednak dalsze badania podwazyly przydatnosé ocenianych
markerow w warunkach chirurgicznych, ujawniajac, ze niedokrwienie pozamozgowe oraz urazy
kosci rowniez powoduja ich uwolnienie (Mashour i Avidan 2013). Na szczgscie, od tamtego czasu
zidentyfikowano nowe markery, ktére moga okaza¢ si¢ przydatne w tej specyficznej sytuacji
klinicznej. Na podstawie niedawno opublikowanych badan pilotazowych najbardziej obiecujgce
wydaja si¢ nastgpujace cztery biatka: kwasne biatko widkienkowe (glial fibrillary acidic protein
[GFAP]), neuroserpina (neuroserpin [NSP]), ufosforylowana podjednostka H neurofilamentow
aksonalnych (phosphorylated axonal neurofilament subunit H [pNfH]) oraz biatko podobne
do visininy I (visinin-like protein 1 [VILIP-1]). Stwierdzono, 7e sg one latwo oznaczalne we krwi
zylnej, wysoce specyficzne dla neurondw i niezwykle czule (Liu i Geng 2018, Wu i wsp. 2017,

Inoue i wsp. 2017, Bradley-Whitman i wsp. 2018). W zwiazku z tymi wlasciwosciami. GFAP. NSP.

pNfH i VILIP-1 mogg staé sie istotnymi elementami biochemicznego panelu do wezesnego

wykrywania POD i ePOCD.

4.3.2 Testowane hipotezy badawcze.

Przedstawione wyzej rozwazania doprowadzily do sformutowania dwoch hipotez badawczych:

1. Liczba neuropsychiatrycznych powiklan techniki OPCAB jest zmniejszona

przez zastosowanie metody ANA oraz metody CO2FF

2. Whystgpienie neuropsychiatrycznych powiklan techniki OPCAB mozna przewidzied

poprzez badanie stezenia GIAP, NSP. pNfH i VILIP-1.
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4.3.3 Omowienie uzyskanych wynikow.

Omdwienie wynikéw Pracy nr 1.

Sewed K, Pawliszak W, Anisimowicz L, Buciniski A, Borkowska A. Short-term outcome
of attention and executive functions from aorta no-touch and traditional off-pump coronary artery

bypass surgery. World J Biol Psychiatry. 2014 Jul;15(5):397-403. (IF = 4.183 )

Pierwszym krokiem w ramach testowania hipotezy badawczej nr 1 (rozdzial 4.3.2) bylo
przeprowadzenie prospektywnego kohortowego badania pilotazowego, ktore objelo 74 pacjentow
zakwalifikowanych do elektywnego izolowanego OPCAB. Porédwnalo ono wystepowanie ¢POCD
u 35 pacjentéw operowanych metoda ANA oraz 39 chorych leczonych ,tradycyjnym”™ OPCAB

(z pomostami zylnymi). Niniejsze badanic bylo pierwszym na $wiecie doniesieniem na temat

zwiazku technki ANA z mniejsza liczba przypadkéw ePOCD. Dodatkowo., wyniki tej pracy

ujawnity, ze liczba domen poznawczych dotknigtych pooperacyjng dysfunkcja jest mnicjsza
W grupie pacjentdw leczonych ANA niz w grupie kontrolnej. Byly to obserwacje zachecajace
do dalszej oceny metody ANA. Jednak przede wszystkim, zdobyte doswiadczenie i uzyskane dane

pozwolily na znaczace poprawienie metodologii kolejnej pracy badawczej w nastgpujacy sposob:

1. Poznany zostal warunek umozliwiajacy randomizacje pacjentdw do grup leczonych metodami
ANA 1 OPCAB. Polegal on na wylgczeniu z grupy badawczej chorych z izolowanym zwezeniem
galezi przedniej zstgpujacej. Powodem wykluczenia jest fakt, ze obecny standard opicki wymaga,
aby w tej sytuacji klinicznej zastosowaé pomost lewej tetnicy piersiowej wewnetrznej z galezia
przednig zstgpujaca. W zwigzku z tym pacjent cierpiacy z powodu tej patologii nie mogiby

by¢ przypisany do grupy leczonej technikg wykorzystujaca pomosty zylne.

2. Mozliwe stalo si¢ statystyczne wyliczenie ,,Sample size” do randomizowanej pracy badawczej,

ktora byta pilotowana przez niniejszg publikacje.

3. Poprawiony zostal sklad docelowej baterii testow neuropsychologicznych. W kolejnej pracy
wykorzystano test Stroopa i Digit Span Test, ktore wykazaly bardzo duzg czutosé¢ wobec ePOCD
w badaniu pilotazowym. Natomiast test Controlled Oral Word Association zastapiono narzedziami,
ktore umozliwily dokladniejsze zbadanic szybkosci psychomotorycznej, koordynacji wzrokowo-
ruchowej, wzrokowo-przestrzennej pamigei operacyjnej, funkeji wykonawczych, zdolnosci uczenia
si¢ oraz pamigcei natychmiastowej i dtugoterminowe;.
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Omaowienie wynikow Pracy nr 2.

Szwed K, Pawliszak W, Szwed M, Tomaszewska M, Anisimowicz L, Borkowska A. Reducing delirium

and cognitive dysfunction afier off-pump coronary bypass: A randomized trial. J Thorac Cardiovase

Surg. 2019 Oct 1. pii: S0022-5223(19)32091-4. doi- L0.1016/.jtevs.2019.09.081. [Epub ahead of

print] (IF = 5.261)

Najwazniejszym sposobem testowania hipotezy badawczej nr 1 (rozdzial 4.3.2) bylo
zrealizowanie prospektywnego randomizowanego badania klinicznego prowadzonego metodg
podwdjnie Slepej proby w trzech réwnoleglych grupach (dwdch badanych i kontrolnej). Projekt
ten nazywal si¢ CArbon dioxide surgical field flooding and aortic NO-touch off-pump coronary
artery bypass grafting to reduce Neurological injuries after surgical coronary revascularization
(CANON). Uczestniczyto w nim 192 pacjentow zakwalifikowanych do elektywnego izolowanego
OPCAB. Proces randomizacji doprowadzil do stworzenia 3 rownych grup, ktore zostaly porownane
pod wzgledem czgstosci wystgpowania pooperacyjnych powiktan neuropsychiatrycznych. Przede

wszystkim. niniejsze badanie wykazalo, 7e zastosowanie metody ANA powoduje blisko trzykrotna

redukcje liczby POD i ePOCD w poréwnaniu do OPCAB. podczas gdy metoda COLFF jest w tym

kontekscie nieskutecza. Ponadto, przeprowadzony eksperyment ujawnil, zc:

1. Zastosowanie metody ANA zmniejszylo liczbg dysfunkcji poznawezych w pieciu z o$miu
zastosowanych testow. Natomiast, istotnych statystycznie zmian nie zaobserwowano w Trail
Making Test — czg$¢ B oraz Digit Span Test Forward i Backward. Prawdopodobne wyjasnienie
tej obserwacji zostalo przedstawione w Pracy 2. Jest ono cenne z punktu widzenia kolejnych badan

nad ePOCD poniewaz pozwala na optymalizacje baterii testow neuropsychologicznych.

2. Zmniejszenie liczby POD w grupie leczonej metoda ANA odpowiadalo przede wszystkim
hipoaktywnemu podtypowi majaczenia. Jest to wazna obserwacja, poniewaz ten podtyp
charakteryzuje si¢ goéwnie apatia i spowolnieniem psychomotorycznym przez co jest trudny
do rozpoznania nawet dla personelu medycznego. Mimo to, jest tak samo szkodliwy dla procesu
pooperacyjnej rekonwalescencji jak podtyp hiperaktywny POD. Co za tym idzie. istotne korzysci
z zastosowania metody ANA, cho¢ trudne do zauwazenia w codziennej praktyce klinicznej, mogg

mie¢ ogromne znaczenie dla rehabilitacji po OPCAB.



3. Mimo, Ze liczba stwierdzonych ostrych ogniskowych dysfunkeji neurologicznych byla niewielka,
nalezy podkresli¢, ze w grupie ANA nie odnotowano zadnego takiego przypadku podczas gdy
w grupach COFF jak i OPCAB wystapily po dwa tego typu zdarzenia. Chociaz réznica ta nie
osiagnela istotnosci statystycznej, jest spojna z najnowszg metaanalizg, ktora wykazala 60%
zmniejszenie  liczby udarow moézgu po  zastosowaniu metody ANA  w  porownaniu
z OPCAB (Pawliszak i wsp. 2016). Co ciekawe, ta rozbieznosé dotyczy przede wszystkim udarow
zdiagnozowanych natychmiast po wybudzeniu z narkozy, ktorych podioze patofizjologiczne
oraz czynniki ryzyka réznig si¢ od udaréw pdéznych. Taka zaleznosé byla juz wezesnicj opisywana
w badaniu kohortowym oceniajacym ANA w kontekscie zapobiegania udarom mozgu (Albert
I wsp. 2018). W zwigzku z tym, wyniki niniejszego badania dobrze wpisuja si¢ w rezultaty
niclicznych prac na temat wartosci neuroprotekeyjnej metody ANA i uzupelniajg je jako jedyne

na swiecie badanie, oceniajace wplyw ANA na wystepowanie powiklan neuropsychiatrycznych.
Omdwienie wynikow Pracy nr 3.

Sewed K, Slomka A, Pawliszak W, Szwed M, Anisimowicz L, Zekanowska [,
Borkowska A. Novel markers for predicting type 2 neurological complications of coronary artery
bypass  grafiing. Ann  Thorac Surg. 2019 Dec 18 pii: S0003-4975(19)31889-2.  doi:
10.1016/j.athoracsur.2019.10.071. (IF = 3.919)

Przeprowadzenie dwoch opisanych wyzej badan zakonczylo testowanie hipotezy badawezcj
nr 1 (rozdzial 4.3.2). Jednak nie wyczerpalo mozliwosci walki z pooperacyjnymi powiklaniami
neuropsychiatrycznymi. W zwigzku z tym, uzasadnione stalo si¢ podjecic kolejnego tematu
dotyczacego POD i ePOCD. Tym razem na obickt badan wybrane zostalo zagadnienie wezesncj
diagnostyki tych zaburzen. Jest to temat zlozony i najprawdopodobniej begdzie stanowil znaczng
¢z¢$¢ mojej przyszlej pracy naukowej. Ostatecznym i ambitnym celem rozpoczetego cyklu badan
jest stworzenie biochemicznego panelu do rozpoznawania powiktan neuropsychiatrycznych
w chwili zakonczenia zabiegu kardiochirurgicznego. Pierwszym krokiem na drodze do tego celu
stalo si¢ wybranie czterech nowoczesnych krazacych markerow uszkodzenia mozgu i postawienie
hipotezy badawczej nr 2 (rozdzial 4.3.2). Byla ona testowana w ramach prospektywnego badania
kliniczno-kontrolnego, do ktdrego wiaczono 100 pacjentow zakwalifikowanych do elektywnego
izolowanego OPCAB. Ocenialo ono stezenia wybranych wskaznikow u 48 pacjentow bez powiklan

neuropsychiatrycznych oraz u 26 chorych z POD i 39 chorych z ePOCD. Gléwnym wynikiem tego

projektu bylo stwierdzenie zwiazku miedzy wyslapieniem POD i ePOCD a pooperacyjnym

stezeniem NSP. Ponadto, niniejsza praca wykazata, 7e:
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I.- Po operacjach pomostowania tetnic wiercowych przeprowadzonych metodg OPCARB
nie zaobserwowano istotnych statystycznie zmian w stgzeniu GFAP. Jest to niespodziewany wynik,
poniewaz istnieja doniesienia o przydatnosci GFAP jako markera uszkodzenia mézgu po operacjach
kardiochirurgicznych przeprowadzanych u noworodkéw (Graham 1 wsp. 2019) oraz o wzroscic
stgzenia GFAP na poczgtku krazenia pozaustrojowego w trakcie operacji zastawek serca (Albert
1 wsp. 2018). Podnosi to szereg pytai odnognie przydatnosci tego biatka w diagnostyce
pooperacyjnych uszkodzen méozgu. Czy GFAP jest mniej czuly u pacjentow dorostych (z dojrzatym
ukladem nerwowym)? Czy operacja pomostowania tetnic wieicowych bez zastosowania krazenia
pozaustrojowego jest mniej urazowa dla mozgowia i z tego powodu nie prowokuje uwolnienia
znaczacych ilosci GFAP? Uzyskanie odpowiedzi na tego typu pytania wymaga przeprowadzenia

dodatkowych badan.

2. Podwyzszone stgzenie NSP obserwowane 7 dni po operacji nie bylo antycypowane na etapie
projektowania badania. W zwigzku z tym, liczba i rozmieszezenie punktow pomiarowych okazaty
si¢ niewystarczajgca do pelnej oceny jego dynamiki w czasie. Przyszle badania powinny rozwigzacé
ten problem, okreslajgc stezenie NSP w odleglejszych okresach (co najmniej miesige po zabicgu).
Interesujgca jest rowniez przyczyna wzrostu stezenia NSP tydzien po operacji kardiochirurgicznej.
Moze by¢ to przejaw odpowiedzi neuroregeneracyjnej zwigzanej z urazem mozgu i wystapieniem
neuropsychiatrycznych powiklan pooperacyjnych. Jest to wyjasnienie prawdopodobne, poniewaz
W badaniach nad chorymi cierpigcymi z powodu udaru niedokrwiennego moézgu wykazano,
ze wysokie st¢zenia NSP byly zwigzane z korzystnymi wynikami funkcjonalnymi (Rodriguez-
Gonzélez I wsp. 2011). Potencjalna rola NSP w rekonwalescencji osrodkowego uktadu nerwowego

jest kolejnym tematem, ktdry warto zglebi¢ w nastgpnych pracach badawczych.

3. Na podstawie tej pracy mozliwe bedzie statystyczne wyliczenie liczby pacjentow. ktora jest

potrzebna do przeprowadzenia kolejnych badan.

4. Nadchodzace projekty powinny uwzgledni¢ inne szlaki patofizjologiczne, ktére moga by¢
odpowiedzialne za powstanie POD i ePOCD. Wéréd nich najistotniejszym wydaje sie obecnie szlak
neurozapalny. W $wietle dostgpnych publikacji, jego elementy takie jak interleukina 33

I marinobufagenin moga by¢ dobrymi celami przysztej oceny naukowe;.

5. Nalezy réwniez podkresli¢, ze poszukiwane przez nas markery powiklan neuropsychiatrycznych
powinny by¢ precyzyjne ale réwniez tanie i latwe do szybkiego zastosowania w codziennej
praktyce klinicznej. Sa to warunki ich realnego wplywu na rekonwalescencje pooperacyjna duzej
liczby operowanych pacjentdw.
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4.3.4 Omowienie ewentualnego wykorzystania uzyskanych wynikow.

Wyniki Prac nr 1 i 2 majg realne zastosowanie w codziennej praktyce klinicznej, poniewaz
wykorzystanie wskazanej w tych pracach metody ANA moze istotnic poprawi¢ rezultaty kliniczne

pacjentow leczonych OPCAB.

Wyniki Pracy 3 maja charakter pionierski i mogg zosta¢ wykorzystane jako punkt
odniesienia do tworzenia kolejnych badan w rozwijajgeej si¢ dziedzinie biochemicznej diagnostyki
pooperacyjnych uszkodzen mézgu. Ponadto, stanowia one punkt wyjécia szeregu interesujgcych
prac naukowych, ktore zostaly wymienione w rozdziale 4.3.3. Zapoczatkowuja one rownicez droge
do stworzenia panelu biochemicznego, ktory umozliwi kierowanic profilaktyka pooperacyjnych

powiklan neuropsychiatrycznych.
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5. Informacja o wykazaniu sig istotng aktywnoscig naukowa albo artystyczna realizowang
W wigeej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w szczegdlnoscei

zagraniczne;j.

Jako reprezentant Katedry Neuropsychologii klinicznej Wydzialu Nauk o Zdrowiu CM
UMK realizuj¢ wieloletnig wspotprace naukowa z The Laboratory of Newroscience, Harvard
Medical School: Clinical Division: Cognitive Neuroscience Laboratory at Boston VA Healthcare
System, Brockton. Ta kooperacja zaowocowala stworzeniem interdyscyplinarnego laboratorium.
kompatybilnego sprzetowo z laboratorium harwardzkim oraz szeregiem wzajemnych wizyt
(w formie stazy lub goscinnych wykltadow) migdzy pracownikami obu osrodkow. W zwigzku z tym
odbylem dwa staze (10-20 lipiec 2015 oraz 4-13 maja 2018) pt. ,Modern tools used in cognitive
science™ organizowane przez prof. Margaret A. Niznikiewicz z osrodka harwardzkiego. Kolejny
staz z tej serii planowany jest na kwiecien 2020 roku. Uczestnictwo w tej serii kurséw w istotny
sposob poszerzylo zakres mojej metodologii badawcezej. Przedmiotem opisywanych szkolen bylo
przede wszystkim wykorzystanie nowoczesnych metod analizy elektroencefalogramu u osob
cierpiacych z powodu réznych chorob psychiatrycznych i somatycznych. Staze te wykorzystuja
zestaw sprzetu 1 oprogramowania (Biosemi system, E-prime, Brain Vision), ktore zostaty zakupione
przez Katedr¢ Neuropsychologii Klinicznej CM UMK w zwigzku z tg wspolpracy.

Aktualnie, kooperacja z The Laboratory of Neuroscience dotyczy réowniez analizy danych
klinicznych i biochemicznych zebranych w trakcie prowadzenia moich badan opisanych w Pracach
213. Biezaca wspdlpraca ma na celu dostarczenie nowej perspektywy dla juz uzyskanych wynikow
oraz rozszerzenie zestawu narzedzi badawezych w kolejnym projekcie oceniajacym technike ANA
oraz inne metody operacyjne o potencjalnej wartosci neuroprotekeyjnej. W ten sposob, doprowadzi

ona do powstania nowego kierunku moich badan.

Od 2012 roku wspélpracuje z prof. Davidem Taggartem z Oxford University, Medical
Sciences Division. Podstawa naszej kooperacji jest wspélne zainteresowanie korzystnymi efektami
techniki operacyjnej ANA. Profesor Taggart Jest wybitnym kardiochirurgiem, ktéry kicrowal
miedzynarodowym badaniem klinicznym o nazwie Arterial Revascularization Trial (ART). Jego
doswiadczenie pomoglo mi uniknaé bledow metodologicznych podczas planowania oraz analizy
wynikéw badania CANON. Rola prof. Taggarta w powstaniu tego badania zostala opisana w sekcji
"Acknowledgments" artykulu pt. "Reducing delirium and cognitive dysfunction after off-pump
coronary bypass: A randomized trial". Obecnie projektujemy kolejne randomizowane badanie
kliniczne poréwnujace technike ANA z OPCAB. Tym razem badanie ma mieé¢ charakter
migdzynarodowy i wykorzystywaé bedzie ocene mOzgu z uzyciem rezonansu magnetycznego.
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Trzy metaanalizy, znajdujace sie w moim dorobku powstaly w ramach mi¢dzynarodowej
kooperacji. W ramach tych projektow wspolpracowalem z dr Giuseppe Maria Raffa z Department
Jor the Treatment and Study of Cardiothoracic Diseases and Cardiothoracic Transplantation,
IRCCS-ISMETT (Istituto Mediterraneo per | Trapianti e Terapie ad alta specializzazione), Palermo,
Italy. Opisywana wspolpraca dotyczyta analizy roznorodnych aspektow opieki okolooperacyjnej
u chorych leczonych pomostowaniem tetnic wiencowych lub przezskorng interwencja wiencowy

i zaowocowala powstaniem cyklu prac o tacznym IF 15,932.

Wspdlnie z prof. Hagopem Akiskalem, ktory byl wowcezas dyrektorem International Mood
Center at the University of California at San Diego oraz redaktorem naczelnym Journal of Affective
Disorders pracowalem przy badaniu wpltywu 5-HTTLPR na temperament afektywny, depresje
i indeks masy ciala. Kooperacja ta zaowocowala powstaniem artykulu badawczego (IIF 3.570).
ktory wykorzystuje skale do mierzenia afektywnych cech temperamentu autorstwa prof, Akiskala.

W artykule tym petnitem funkcje autora korespondujgcego.

Jako czlonek konsorcjum skladajgcego sie z badaczy wywodzacych si¢ z University
of Florenz, University of Hohenheim. University of Lleida, University of Rome i Wageningen
University bralem udzial w przygotowaniu mi¢dzynarodowego projektu pt. "Prevention of cognitive
decline via reduction of small intestine derived AP during life" na konkurs organizowany w ramach
Joint Action: Nutrition and Cognitive Function (NutriCog). Ztozony na konkurs projekt dotyczyl
mozliwodci prewencji zaburzen funkcjonowania poznawczego poprzez ograniczenie akumulacji

amyloidu beta w mozgu.
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6. Informacja o osiggnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych nauke

1 sztuke.

6.1 Osiggnigcia dydaktyczne, promotorstwo i promotorstwo pomocnicze

Jako pracownik naukowo-dydaktyczny CM UMK prowadzilem wyklady i ¢wiczenia
z neuroanatomii, neurofizjologii, neuropsychologii oraz neurorchabilitacji. Niniejsze zajecia
odbywaly si¢ w jezyku polskim dla studentéw kierunkow farmacja, fizjoterapia i pielegniarstwo
Wydziatu Nauk o Zdrowiu CM UMK oraz w jezyku angielskim dla studentéw kierunku lekarskiego
English Division” Wydzialu Lekarskiego CM UMK. Ponadto prowadzitem wyklady z zakresu
metodologii badan naukowych, pozyskiwania srodkéw na badania naukowe oraz kierowania
projektami naukowymi dla studentow studiéw doktoranckich CM UMK, Zajecia te byly wysoko
oceniane przez studentéw w ramach badan ankietowych prowadzonych przez Dzial Dydaktyki CM

UMK.

Jestem promotorem 24 prac licencjackich i 12 prac magisterskich oraz promotorem
pomocniczym 3 doktoratow pt.: "Wplyw metody operacji pomostowania tetnic wiencowych
na wystgpowanie wezesnych zaburzen funkcji poznawczych" (promotor glowny: dr hab. Lech
Anisimowicz, prof. UMK), "Wplyw metody pomostowania tetnic wiencowych na wystepowanie
ostrych zaburzen psychotycznych" (promotor glowny: dr hab. Lech Anisimowicz, prof. UMK)
oraz "Ocena st¢zenia wybranych adipocytokin u pacjentdw z ostrg niewydolnoscig serca."

(promotor glowny: prof. dr hab. Aleksander Goch).

6.2 Aktywno$¢ popularyzujaca na rzecz nauki

Jestem opiekunem prac naukowych prowdzonych przez czlonkéw Studenckicgo Kola
Naukowego (SKN) przy Katedrze Neuropsychologii Klinicznej CM UMK. Przykladem publikaciji,
ktora powstata w ramach tego SKN jest artykul opisujacy wplyw zakazenia Toxoplasma gondii

na funkcjonowanie poznaweze (IF 2.515).

Wraz z czlonkami SKN bralem udzial w prezentacjach i pokazach odbywajacych
si¢. w ramach Torunskiego Festiwalu Nauki i Sztuki oraz Dni Otwartych Collegium Medicum
w Bydgoszezy UMK w Toruniu. Wystapienia te mialy zapozna¢ uczestnikdéw z najnowsza wiedzg

na temat funkcjonowania mozgu i zachecié¢ ich do zainteresowania si¢ neuronaukg.
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Wielokrotnie pelnitem role czlonka jury konkursowego na Konferencji Studenckich Ko
Naukowych Collegium Medicum w Bydgoszczy UMK w Toruniu. Zadanie jury polegato

na recenzowaniu prezentowanych prac i dyskusji z autorami oraz nagrodzeniu najlepszych z nich.

Uczestniczytem w organizacji ,,Festiwalu Serce i Mozg™ w ramach projektu DUN (numer
umowy 773/P-DUN/2018) finansowanego przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego.
Projekt ten mial na celu zapoznanie dzieci i mlodziezy 7z najnowszg wiedza na temat ukladu
krgzenia i uktadu nerwowego oraz ich wzajemnych relacji z perspektywy choréb cywilizacyjnych.

Projekt ten zostat bardzo pozytywnie oceniony przez dzieci, rodzicow oraz nauczycieli.

Zostalem powolany na cztonka czteroosobowej Komisji Konkursowej konkursu "Inicjatywa
Doskonalosci — Torunskie Programy Letnie dla Studentow/ Torun Students Summer Programs -
TSSP (ID — TSSP)" organizowanego w ramach programu "Inicjatywa Doskonalosci - Uczelnia
Badawcza (IDUB)". Konkurs ten ma na celu umig¢dzynarodowienie badan prowadzonych w UMK
W oparciu o studentow z calego $wiata.

Udzielitem dwoch wywiadéw na antenie Polskiego Radia PIK, ktore dotyczyly prowadzonej
przeze mnie pracy badawczej. Audycje opisywaly projekt CANON i mialy na celu przedstawienie
stuchaczom jego podstaw metodologicznych, spodziewanych wynikow oraz znaczenia dla procesu

rekonwalescencji pooperacyjnej.

W 2019 roku zostalem zaproszony przez wladze dziekanskie do wygloszenia wykladu
na dyplomatorium Wydzialu Nauk o Zdrowiu CM UMK pt. "Jak przygotowaé badanie naukowe
na przykladzie projektu CANON?". Zadaniem tej] prelekeji bylo zachgcenie obecnych absolwentdw
do prowadzenia prac badawczych w charakterze uzupetnienia pracy klinicznej lub jako

samodzielnej kariery zawodowe;.
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0.3 Nagrody i wyrdznienia za prace naukowg

2015 — Nagroda Rektora UMK (zespolowa, II stopnia) za osiggni¢cia w dziedzinie naukowo-

badawcze]

2016 — Nagroda Rektora UMK (zespolowa, II stopnia) za osiagni¢cia w dziedzinie naukowo-

badawcze]

2017 — Nagroda Rektora UMK (zespolowa, 111 stopnia) za osiggnigcia w dziedzinie naukowo-

badawczej

2018 — Nagroda Rektora UMK (zespolowa, 111 stopnia) za osiagni¢cia w dziedzinie naukowo-

badawcze;j

2018 — Nagroda Prorektora UMK ds. Collegium Medicum »Top 107 dla naukowcdw publikujacych

artykuly z najwyzszym wskaznikiem IF
2019 — Stypendium Rektora UMK za wysoko punktowane publikacje naukowe (przyznane za prace

pt. ,.Reducing delirium and cognitive dysfunction after off-pump coronary bypass: A randomized

trial”, ktéra wchodzi w sklad mojego osiggnigcia naukowego)
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