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II. DYPLOMY I STOPNIE NAUKOWE

2011 — Dyplom lekarza
I Wydziat Lekarski Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
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Zarzad Sekcji Echokardiografii Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

2021 — Dyplom i stopien doktora w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w

dyscyplinie nauki medyczne - specjalnos¢ kardiologia
Rada Naukowa Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie
Tytul rozprawy doktorskiej: ,, Ocena funkcji uktadu krazenia u chorych na czynne
hormonalnie gruczolaki przysadki’’
Promotor: gen. broni prof. dr hab. n. med. Grzegorz Gielerak
Recenzenci: prof. dr hab. n. med. Waldemar Banasiak,
prof. dr hab. n. med. Krzysztof Zmudka
2022 — Dyplom specjalisty w dziedzinie choréb wewnetrznych
Wojskowy Instytut Medyczny w Warszawie
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2022 — Cztonkostwo Klubu 30 Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
XXVI Miedzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego w
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III. PRZEBIEG PRACY ZAWODOWEJ

2005 - 2011 — student
I Wydziat Lekarski Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
2011 - 2012 — lekarz stazysta

staz podyplomowy w SPCSK Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, ul.
Banacha la w Warszawie (obecnie Uniwersyteckie Centrum Kliniczne

Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego).
2013 — 2019 — lekarz rezydent kardiologii

Klinika Kardiologii i Chorob Wewnegtrznych, Wojskowy Instytut Medyczny
2016 - 2020 — doktorant

studia doktoranckie w Wojskowym Instytucie Medycznym
2016 - 2022 — echokardiografista

Pracownia Echokardiografii (akredytacja klasy C) — Klinika Kardiologii 1
Choréb Wewngetrznych, Wojskowy Instytut Medyczny

2019 - 2024 — starszy asystent

Klinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych, Wojskowy Instytut Medyczny —

Panstwowy Instytut Badawczy
2024 — obecnie — adiunkt

Klinika Kardiologii 1 Choréb Wewnetrznych, Wojskowy Instytut Medyczny —

Panstwowy Instytut Badawczy
2024 — staz naukowo- badawczy

Centrum Nauk Biologiczno — Chemicznych Uniwersytetu Warszawskiego w

Warszawie



IV. PRACA NAUKOWA (PODSUMOWANIE)

Szczegolowa analiza bibliometryczna wykonana przez Biblioteke
Wojskowego Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego zostala

przedstawiona w zalaczniku 1.

* Laczny wspotczynnik oddzialywania (Impact Factor) — 122.921 pkt.
* Laczna punktacja wedlug MNiSW — 2982 pkt.

* Liczba cytowan publikacji naukowych wg bazy Web of Science™ Core Collection of Science

z dnia 18.11.2024r. — 159,

bez autocytowan — 140
* Index Hirscha wg bazy Web of Science™ Core Collection of Science z dnia 18.11.2024 — 8
* Laczny Impact Factor prac sktadajacych si¢ na osiggnigcie naukowe w cyklu — 20.200 pkt.

* Laczna liczba punktow MNiSW prac sktadajacych si¢ na osiggnigcie naukowe w cyklu — 620
pkt.

* Liczba publikacji oryginalnych — 28

* Liczba publikacji oryginalnych (pierwszy autor) — 9

* Laczny wspotczynnik oddzialywania (Impact Factor) jako pierwszy autor — 32.255 pkt.
* Liczba publikacji przegladowych — §

* Liczba publikacji przegladowych (pierwszy autor) — 3



V. WSKAZANIE OSIAGNIECIA WYNIKAJACEGO Z ART. 219 UST. 1
PKT. 2 USTAWY Z DNIA 20 LIPCA 2018 R. PRAWO O SZKOLNICTWIE
WYZSZYM I NAUCE (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 z p6zn. zm.)

TYTUL OSIAGNIECIA NAUKOWEGO:

Zastosowanie kardiografii impedancyjnej w diagnostyce subklinicznej dysfunkcji ukladu

krazenia u chorych z guzami neuroendokrynnymi przysadki mozgowej.

A. CYKL PRAC STANOWIACYCH OSIAGNIECIE NAUKOWE

Osiagniecie naukowe zostato udokumentowane cyklem 5 powigzanych tematycznie publikacji
naukowych (5 prac oryginalnych z pierwszym autorstwem) opublikowanych w latach 2022-
2024 po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu, ktére znajduja si¢ w
bazie Journal Citation Reports.

1.

Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawel, Gielerak Grzegorz, Witek Przemystaw, Zielinski
Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak Matgorzata, Uzigbto-
Zyczkowska Beata

Tytul: Acromegaly: The research and practical value of noninvasive hemodynamic
assessments via impedance cardiography.

Czasopismo: Frontiers in Endocrinology 2022 Jan 18;12:793280.

doi: 10.3389/fendo0.2021.793280. PMID: 35116005; PMCID: PMC8805171.

Impact Factor: 5.200

Punktacja MNiSW: 100.000

Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawel, Wierzbowski Robert, Uzigblo-Zyczkowska
Beata, Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Banak Matgorzata,
Gielerak Grzegorz

Tytul: The heart's function as a pump assessed via impedance cardiography and
the autonomic system balance in patients with early-stage acromegaly.
Czasopismo: Journal of Clinical Medicine 2024 Jan 11;13(2):395.

doi: 10.3390/jcm13020395. PMID: 38256528; PMCID: PMC10816868.

Impact Factor: 3.000

Punktacja MNiSW: 140.000

Wlochacz Agnieszka, Krzesinski Pawel, Uziebto-Zyczkowska Beata, Witek
Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Gielerak Grzegorz



Tytul: Echocardiographic and Impedance Cardiography Analysis of Left
Ventricular Diastolic Function in Acromegaly Patients

Czasopismo: Medical Science Monitor 2024 Nov 22;30:¢946196.

doi: 10.12659/MSM.946196. PMID: 39573826.

Impact Factor: 2.200

Punktacja MNiSW: 140.000

4. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawel, Uzigblo-Zyczkowska Beata, Witek Przemystaw,
Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak Matgorzata,
Gielerak Grzegorz
Tytul: The patient's sex determines the hemodynamic profile in patients with
Cushing disease.

Czasopismo: Frontiers in Endocrinology 2023 Oct 11;14:1270455.

doi: 10.3389/fend0.2023.1270455. PMID: 37886640; PMCID: PMC10598757.
Impact Factor: 3.900

Punktacja MNiSW: 100.000

5. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawel, Gielerak Grzegorz, Witek Przemystaw, Zielinski
Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak Malgorzata, Uziebto-
Zyczkowska Beata
Tytut: Increased thoracic fluid as the most distinctive cardiovascular hemodynamic
alteration in men with prolactinoma.

Czasopismo: Nutrients 2022 Dec 17;14(24):5369.

doi: 10.3390/nu14245369. PMID: 36558529; PMCID: PMC9785103.
Impact Factor: 5.900

Punktacja MNiSW: 140.000

Laczny Impact Factor prac skladajacych si¢ na osiagni¢cie naukowe w cyklu
wynosi: 20.200 pkt.

Laczna liczba punktow MNISW prac skladajacych si¢ na osiagniecie naukowe w cyklu
wynosi: 620 pkt.

W zalaczeniu:

— szczegotowa analiza bibliometryczna potwierdzona przez Biblioteke Naukowa Wojskowego
Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Medycznego w Warszawie (zatacznik nr 1);
— wersje elektroniczne 1 drukowane cyklu publikacji stanowigcych osiggniecie naukowe
(zalacznik nr 2);

— o$wiadczenia wspotautorow kazdej z prac o indywidualnym wktadzie autorskim (zatgcznik
nr 3).



B. CEL NAUKOWY WYMIENIONYCH PRAC I OSIAGNIETE WYNIKI

Celem naukowym przedstawionego osiggniecia naukowego byla ocena przydatnosci
kardiografii impedancyjnej w nieinwazyjnej ocenie funkcji hemodynamicznej uktadu sercowo-
naczyniowego u chorych z guzami neuroendokrynnymi przysadki mézgowe;j.

Kardiografia impedancyjna (ICG, impedance cardiography) jest nowoczesna,
nieinwazyjng i dobrze zweryfikowana metoda oceny stanu hemodynamicznego uktadu
sercowo-naczyniowego w oparciu o zjawisko zmienno$ci impedancji (opornosci) danego
segmentu ciala w odniesieniu do przeptywu krwi w duzych naczyniach tg¢tniczych. Krew
krazaca w uktadzie naczyniowym charakteryzuje si¢ stosunkowo niskg impedancjg w stosunku
do otaczajacych tkanek, wobec czego jej przeptyw jest rejestrowany jako krzywa zmiany
impedancji, co umozliwia ocen¢ wielu waznych parametréw hemodynamicznych. Podczas
badania analizuje si¢ zmiany napi¢cia w odniesieniu do zmian objgtosci krwi 1 predkosci w
duzych naczyniach podczas skurczu i rozkurczu lewej komory. Godng uwagi zaleta tego
podejscia jest mozliwo$¢ oszacowania parametréw, takich jak objetos¢ wyrzutowa i rzut serca,
co moze by¢ cenne w procesie diagnostycznym. Metoda ta umozliwia ocen¢ funkcji
hemodynamicznej uktadu sercowo-naczyniowego pod katem sztywnosci tetnic, zawartosci
ptynu w klatce piersiowej, objetosci tozyska naczyniowego oraz oceny funkcji serca jako
pompy. Pozwala to na bardziej szczegdtowa analiz¢ zaburzen patofizjologicznych i odrgbnosci
w funkcjonowaniu uktadu krazenia w r6znych grupach chorych.

W trakcie badania metoda kardiografii impedancyjnej rejestrowane sa parametry
hemodynamiczne oraz wartosci rytmu serca (HR, heart rate), skurczowego (SBP, systolic blood
pressure) 1 rozkurczowego cisnienia tetniczego (DBP, diastolic blood pressure), mierzone
mankietem naramiennym w 2-minutowych odstepach czasu podczas 10-minutowe;j
spoczynkowe] oceny w pozycji lezacej. Nastgpnie parametry te zostaja wykorzystane do
doktadnej analizy wskaznikow hemodynamicznych funkcji uktadu sercowo-naczyniowego w
celu okreslenia indywidualnego profilu hemodynamicznego. Zmiany impedancji klatki
piersiowej sluza do ustalenia parametrow funkcjonowania serca jako pompy zwigzanych z
objetoSciowym natezeniem przeptywu podczas skurczu lewej komory, takich jak: objetosé¢
wyrzutowa (SV, stroke volume [ml]), wskaznik objetosci wyrzutowej (SI, stroke volume index
[ml/m?]), rzut serca (CO, cardiac output [ml/min]) i wskaznik sercowy (Cl, cardiac index
[ml*m 2*min 1]). Krzywa impedancji i elektrokardiogram stuza jako podstawa do okreslenia
parametrow kurczliwos$ci migsnia sercowego, takich jak wskaznik predkosci (VI, velocity index
[1000*Z0*s 1]: VI=1000*dZmax*Z0 1), odzwierciedlajacy szczytowy przeptyw krwi przez
aorte, wskaznik przyspieszenia (ACI, acceleration index [100*Z0*s 2]: ACI=100*dZmax*dt
1), odzwierciedlajacy szczytowe przyspieszenie krwi w aorcie oraz wskaznik Heathera (HI,
Heather index [Ohm*s2]: HI=dZmax*TRC), charakteryzujacy funkcj¢ inotropowa serca i
bedacy stosunkiem szczytowego przeptywu wyrzutowego z komor do czasu od szczytu punktu
Q w elektrokardiogramie do punktu Z na krzywej kardiografii impedancyjnej. Ponadto istnieje
mozliwo$¢ obliczenia parametrow hemodynamicznych obcigzenia nastgpczego lewej komory
zwigzanych z podatnos$cig tetnic na podstawie rownoczesnych pomiarow SBP 1 DBP: cisnienia
tetna (PP, pulse pressure), systemowego oporu naczyniowego (SVR, systemic vascular
resistance [dyn*s*cm—5 ]) 1 wskaznika systemowego oporu naczyniowego (SVRI, systemic
vascular resistance index [dyn*s*cm—5*m?]), catkowitej podatnosci tetnic (TAC, total arterial
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compliance [mL/mmHg]) 1 wskaznika catkowitej podatnosci tetnic (TACI, total arterial
compliance index [mL/mmHg*m2]). Dodatkowo istnieje mozliwo$¢ oceny parametru
obcigzenia wstepnego odzwierciedlajacego catkowita zawarto§¢ ptynu w klatce piersiowe;j
(TFC, thoracic fluid content [1/kOhm] = 1000/Z0, gdzie Z0 jest wyj$ciowa impedancja klatki
piersiowej). Na podstawie badania PREDICT zidentyfikowano grupy chorych wysokiego
ryzyka w rokowaniu krotkoterminowym o niekorzystnym profilu hemodynamicznym
charakteryzujacym si¢ SI <35 ml/m2 i TFC >35 1/kOhm.

Szybki rozwo6j w ostatnich latach metody kardiografii impedancyjnej sprawit, ze jej
zastosowanie staje si¢ coraz szersze. W pisSmiennictwie istniejg doniesienia o przydatnosci
kardiografii impedancyjnej w celu identyfikacji uposledzonej funkcji hemodynamicznej lewej
komory u chorych z nadci$nieniem te¢tniczym, niewydolnoscig serca czy ostrym zespolem
wiencowym. Wykazano, ze kardiografia impedancyjna moze by¢ uzyteczng, powtarzalng i —
co najwazniejsze — nieinwazyjng technika diagnostyczng w tych grupach pacjentow. Co
wiecej, dotychczasowe badania wykazaty, ze jako bardzo czula metoda, kardiografia
impedancyjna pozwala rowniez na wykrywanie niedostgpnych dotychczas dla klasycznych
metod diagnostycznych subklinicznych zaburzen funkcji ukladu krazenia poprzez
doktadniejszy wglad w patofizjologie tych zjawisk i moze stanowi¢ cenne uzupelnienie
klasycznych metod badawczych. Niezwykle obiecujace okazuje si¢ obecnie badanie
uzyteczno$ci pomiaru funkcji uktadu krazenia przy uzyciu kardiografii impedancyjnej w
kontekscie diagnostyki subklinicznych zaburzen funkcji uktadu krazenia, gdy nie doszto
jeszcze do jawnego uszkodzenia funkcji serca.

Dotychczas brakowalo w pismiennictwie prac naukowych dotyczacych oceny
przydatnosci kardiografii impedancyjnej w wykrywaniu zaburzen funkcji uktadu krazenia w
grupie chorych z zaburzeniami hormonalnymi w przebiegu czynnych hormonalnie guzéw
neuroendokrynnych przysadki mézgowej, ktore sa juz wyjsciowo zwigzane z podwyzszonym
ryzykiem powiklan sercowo-naczyniowych. Zdecydowanie zachgcajace do podjgcia tego
kierunku badan byty doniesienia dotyczace wykorzystania kardiografii impedancyjnej w grupie
pacjentow z chorobami ukladu sercowo-naczyniowego (nadci$nieniem tetniczym,
niewydolnoscig serca, ostrym zespotem wiencowym).

Guzy neuroendokrynne przysadki mozgowej (akromegalia, prolaktynoma i choroba
Cushinga) sg rzadkimi chorobami przysadki, ktorych obraz kliniczny wynika z zaburzen
hormonalnych zwigzanych z nadprodukcja hormonéw przedniego ptata przysadki mézgowej:
hormonu wzrostu (GH, growth hormone), prolaktyny (PRL, prolactin) oraz hormonu
adrenokortykotropowego (ACTH, adrenocorticotropic hormone), co w konsekwencji prowadzi
do istotnych nieprawidtowosci w funkcjonowaniu catego ustroju.

Do najczgstszych powiktan wskutek dtugotrwalego narazenia tkanek na nadmierne
stezenia hormonow przysadkowych nalezg zaburzenia ze strony uktadu krazenia, ktore zbyt
pozno rozpoznane lub nieleczone zwigkszaja ryzyko sercowo-naczyniowe oraz znacznie
pogarszajg jako$¢ zycia 1 rokowanie pacjentow. Dysfunkcja struktury i funkcji migsnia
sercowego oraz $rodblonka naczyniowego to glowne determinanty zaburzen
hemodynamicznych uktadu krazenia, przyczyniajace si¢ do zwigkszonej przedwczesnej
Smiertelnosci w tej grupie chorych. Wykazano, ze $miertelno$¢ z powodu powiktan sercowo-
naczyniowych u chorych z guzami przysadki moézgowej jest kilkukrotnie wyzsza niz w
populacji ogdlnej, a co jest szczegolnie istotne - choroby te dotykajg gldwnie osoby mtode i w
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srednim wieku. W tej grupie chorych wczesne rozpoznanie powiktan uktadu krazenia oraz
doktadna ocena funkcji uktadu krazenia wydaja si¢ by¢ konieczne w celu optymalizacji terapii
i zapobiegania rozwojowi powikltan ze strony ukladu sercowo-naczyniowego. Diagnostyka
subklinicznych powiktan uktadu krazenia w grupie chorych z chorobami przysadki, jeszcze
przed wystgpieniem objawow klinicznych, wydaje si¢ mie¢ istotne znaczenie w kontekscie
stratyfikacji ryzyka sercowo-naczyniowego 1 indywidualizacji terapii, co moze skutkowac
redukcja $miertelnosci z przyczyn sercowo — naczyniowych.

W szczegdlnej grupie pacjentow z guzami neuroendokrynnymi przysadki mézgowe;,
konwencjonalnie stosowane metody diagnostyczne w ocenie funkcji hemodynamicznej uktadu
krazenia, np.: standardowe badanie elektrokardiograficzne, echokardiograficzne i holterowskie,
moga by¢ niewystarczajagce do zobrazowania wielokierunkowych, patofizjologicznych zmian
zachodzacych pod wplywem nadmiaru hormonéw przysadkowych. W kontek$cie najnowszych
doniesien o zwigkszonym ryzyku sercowo-naczyniowym u chorych z guzami przysadki
moézgowej, kluczowe wydaje si¢ wezesne wykrycie zaburzen jeszcze na etapie subklinicznym,
umozliwienie indywidualizacji terapii i1 zastosowanie nowych nieinwazyjnych metod
diagnostycznych w tej rzadkiej, specyficznej grupie pacjentow. Nieprawidlowosci hormonalne
u chorych z guzami neuroendokrynnymi przysadki moézgowej maja znaczacy wplyw na
czynno$¢ ukladu sercowo-naczyniowego, prowadzac do zmiany profilu hemodynamicznego
pacjentow 1 zwickszonego ryzyka sercowo-naczyniowego. Wprowadzenie bardziej
spersonalizowanego leczenia moze by¢ utatwione poprzez poszukiwanie nieinwazyjnych
narzedzi diagnostycznych, ktore bytyby prostym sposobem uzyskania cennych danych o
znaczeniu terapeutycznym na wczesnym etapie choroby. Niebagatelnym jest wigc znalezienie
nowych nieinwazyjnych metod diagnostycznych, ktoére w chorobach przysadki moézgowe;j
pozwola wykrywaé nieprawidlowosci uktadu krazenia na etapie subklinicznym oraz zwigksza
ta droga szans¢ na ich celowana, optymalng terapie, a w efekcie redukcje ryzyka
SErcowo-naczyniowego.

Kompleksowa diagnostyka kardiologiczna oraz wczesne rozpoznawanie 1 leczenie
zaburzen uktadu sercowo-naczyniowego powinny by¢ sktadowg interdyscyplinarnej opieki w
wielospecjalistycznych osrodkach endokrynologicznych i neurochirurgicznych zajmujacych
si¢ pacjentami z guzami neuroendokrynnymi przysadki mozgowej w catej Polsce, niestety
problem ten jest wcigz malo rozpowszechniony wsrod specjalistow 1 lekarzy pierwszego
kontaktu.

Dlatego tez za uzasadnione uznalam wraz z wielodyscyplinarnym zespotem badaczy
podjecie badan nad ocena funkcji hemodynamicznej uktadu sercowo-naczyniowego u chorych
z guzami neuroendokrynnymi przysadki mozgowej z wykorzystaniem kardiografii
impedancyjnej w celu doktadniejszej oceny ztozonych patomechanizméw wplywajacych na
zaburzenia funkcjonowania uktadu krazenia i uzupetnienia dotychczas stosowanych metod
diagnostycznych w tej grupie chorych.

Na podstawie powyzszych przestanek postawitam hipoteze¢ badawcza, ze zastosowanie
kardiografii impedancyjnej w diagnostyce pacjentow z rzadkimi guzami neuroendokrynnymi
przysadki mézgowej moze by¢ przydatne w wykrywaniu zaburzen ukladu krazenia na etapie
subklinicznym, jeszcze przed kliniczng manifestacja objawéw oraz w okreslaniu
indywidualnego profilu hemodynamicznego pacjentéw, co moze wpltynaé na poprawe
zrozumienia patofizjologii zaburzen uktadu krazenia w przebiegu zaburzen hormonalnych.
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Wydaje si¢, ze metoda ta moze by¢ przydatna w wykrywaniu wczesnych subklinicznych
zaburzen hemodynamicznych uktadu krazenia u pacjentéw z akromegalig, prolaktynoma i
chorobg Cushinga.

Celem naukowym przedstawionego jednotematycznego cyklu pieciu oryginalnych
publikacji naukowych byla ocena przydatnosci kardiografii impedancyjnej w diagnostyce
subklinicznej dysfunkcji ukladu krazenia w specyficznej, rzadkiej grupie pacjentow z
guzami neuroendokrynnymi przysadki mozgowej (akromegalia, choroba Cushinga,
prolaktynoma) w kontekScie stratyfikacji ryzyka sercowo-naczyniowego i
indywidualizacji terapii.

Badania przeprowadzilam w wielospecjalistycznym, multidyscyplinarnym zespole
kardiologéw, endokrynologéw, neurochirurgdw i1 okulistow w Klinice Kardiologii i Chorob
Wewnetrznych, Klinice Neurochirurgii oraz Klinice Endokrynologii i Terapii Izotopowej i
Klinice Okulistyki Wojskowego Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego
w Warszawie we wspotpracy z Katedra i Klinikg Choréb Wewnetrznych, Endokrynologii i
Diabetologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

W powyzszych pracach udowodnitam wysoka przydatnos¢ nieinwazyjnej oceny uktadu
krazenia za pomoca kardiografii impedancyjnej, wykazujac istotng jej role¢ we wczesnym
wykrywaniu zaburzen ukladu krazenia na etapie subklinicznym, umozliwieniu
indywidualizacji terapii oraz nowatorskim zastosowaniu w tej rzadkiej, specyficznej grupie
chorych. Wyniki badan zostaly opublikowane w renomowanych czasopismach o zasiggu
swiatowym z wysoka punktacjg IF i punktacjga MNiSW oraz staly si¢ podstawa do dyskusji
naukowej na ten temat, bedac pierwszymi tego typu doniesieniami w literaturze Swiatowe;.

W prezentowanym osiggnieciu naukowym wykazalam ztozono§¢ problemow
klinicznych pacjentow z czynnymi hormonalnie guzami neuroendokrynnymi przysadki
mozgowej, wymagajacych zindywidualizowanej opieki interdyscyplinarne;.

Wplyw wieloletniej akromegalii na zwigkszone ryzyko sercowo-naczyniowe zostal
dobrze udokumentowany, natomiast niewiele jest danych dotyczacych oceny ryzyka sercowo-
naczyniowego w grupie chorych ze §wiezo rozpoznang akromegalig. W zwiazku z powyzszym
opracowatam wraz z zespotem koncepcje¢ badania dotyczacego doktadnej oceny uktadu
sercowo-naczyniowego w grupie chorych we wczesnym stadium akromegalii, bez istotnych
chorob  wspotistniejacych, dotychczas  nieleczonych  endokrynologicznie  ani
neurochirurgicznie. Dlatego celem pierwszej pracy: ,,Acromegaly: The research and practical
value of noninvasive hemodynamic assessments via impedance cardiography”, bylo
zidentyfikowanie parametrow hemodynamicznych uktadu sercowo-naczyniowego, ktore
roéznicuja pacjentdw ze $§wiezo rozpoznang akromegalia od osob bez tego schorzenia. Za
pomoca kardiografii impedancyjnej wykazano istotne nieprawidlowosci profilu
hemodynamicznego w grupie chorych z wczesng akromegalia w poréwnaniu do grupy
kontrolnej. Potwierdzono, ze u tych chorych juz na etapie subklinicznym wystepuja istotne
nieprawidlowosci uktadu krazenia, charakteryzujace si¢ uposledzong funkcjg hemodynamiczng
lewej komory oraz wysoka zawartoscig pltynu w klatce piersiowej. Szczegolnie wazne wydaje
si¢ wykrycie nieprawidtowosci hemodynamicznych na poczatkowym etapie akromegalii,
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jeszcze przed rozwinigciem si¢ objawdw klinicznych, kiedy wczesna interwencja terapeutyczna
moze zapobiec w pelni objawowym powiklaniom sercowo-naczyniowym.

Te zachecajace wyniki badan sklonity mnie do analizy powigzania profilu
hemodynamicznego ocenianego metodg kardiografii impedancyjnej z funkcja autonomicznego
uktadu nerwowego w grupie chorych z wezesnym stadium akromegalii. Inspiracja do zbadania
tego zjawiska byly najnowsze dane dotyczace zwigzku dysfunkcji autonomicznego uktadu
nerwowego z niekorzystnymi nastgpstwami hemodynamicznymi, ktéore moga prowadzi¢ do
rozwoju powiktan sercowo-naczyniowych. Stad tez celem drugiej pracy: ,,The heart's function
as a pump assessed via impedance cardiography and the autonomic system balance in
patients with early-stage acromegaly’’ byla ocena zwigzku miedzy zmienno$cig rytmu serca a
hemodynamicznymi wskaznikami funkcji serca jako pompy u pacjentow ze $wiezo
zdiagnozowana akromegalig. U chorych z wczesng akromegalia wykazano istotny zwigzek
pomiedzy réwnowaga wspotczulno-przywspdtczulng oceniang za pomocg zmiennosci rytmu
serca a profilem hemodynamicznym ocenianym za pomocg kardiografii impedancyjnej. Wyniki
te sugeruja, ze na wezesnym etapie akromegalii, zanim rozwing si¢ zaawansowane powiktlania,
wystepuje juz dysfunkcja hemodynamiczna uktadu sercowo-naczyniowego zwigzana z
niekorzystng  nierOwnowaga  autonomicznego uktadu nerwowego. Dlugotrwata
nadreaktywno$¢ uktadu wspotczulnego moze prowadzi¢ do dtugoterminowych konsekwencji
hemodynamicznych, dlatego zastosowanie kardiografii impedancyjnej i oceny zmiennoS$ci
rytmu serca moze sta¢ si¢ pomocne w kompleksowej ocenie pacjentow z akromegalia we
wczesnym stadium choroby.

Powyzsze obserwacje zainspirowaly mnie do dokladniejszego przyjrzenia si¢
problematyce zlozono$ci interakcji sercowo-naczyniowej oraz zwigzanej z nig subkliniczne;j
dysfunkcji lewej komory jako pompy u chorych ze $§wiezo rozpoznang akromegalig.
Przedmiotem mojej dalszej eksploracji tego tematu byta ocena wspodtzaleznosci dwoch rdéznych
metod diagnostyki funkcji lewej komory — echokardiografii i1 kardiografii impedancyjne;.
Celem trzeciej pracy: ,, Echocardiographic and Impedance Cardiography Analysis of Left
Ventricular Diastolic Function in Acromegaly Patients’’ bylo powigzanie parametrow
echokardiograficznych ~ funkcji  rozkurczowej lewej komory oraz  parametrow
kardioimpedancyjnych oceniajagcych hemodynamik¢ sercowo-naczyniowa u pacjentow ze
Swiezo  rozpoznang  akromegalia. = Wykazano istotne  powigzanie  parametrow
kardioimpedancyjnych i1 echokardiograficznych paramentéw oceniajacych funkcje serca,
potwierdzajac uzytecznos$¢ tej metody w diagnostyce subklinicznych nieprawidtowosci. Z
uwagi na fakt, ze patofizjologia dysfunkcji rozkurczowej lewej komory i zwigzanej z nig
sztywnosci tetnic u pacjentow z akromegalig jest ztozona, wykazano, ze lepsze zrozumienie
zaburzen hemodynamicznych zwigzanych z dysfunkcja rozkurczowg za pomoca kardiografii
impedancyjnej moze rzuci¢ wigcej Swiatta na patofizjologie powiktan sercowo-naczyniowych
u pacjentow z akromegalig, co oznaczatoby skuteczniejsze S$rodki zapobiegawcze i
wczesniejsze leczenie.

W S$wietle powyzszych obserwacji, dotyczacych podwyzszonego ryzyka sercowo-
naczyniowego we wczesnej akromegalii, interesujacym wydawata si¢ ocena subklinicznych
zaburzen uktadu sercowo-naczyniowego za pomocg kardiografii impedancyjnej takze w innych
grupach chorych z gruczolakami przysadki mozgowej. Dlatego wyniki te staty si¢ inspiracja do
przeprowadzenia badan w grupie chorych ze §wiezo rozpoznang chorobg Cushinga. W wyniku
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wczesniejszych prac prowadzonych w tej grupie chorych wykazalam wraz z zespotem, ze
pacjenci z choroba Cushinga juz na etapie subklinicznym wykazuja dysfunkcje
hemodynamiczng lewej komory i znaczng sztywno$¢ naczyniowa, ktorych zakres mozna ocenié¢
za pomocg kardiografii impedancyjnej. Z uwagi na kontrowersje dotyczace zréznicowania
ryzyka sercowo-naczyniowego w zaleznosci od pici, za istotne uznatam weryfikacje tej
hipotezy zwracajac szczegdlng uwage na odrebnosci profilu hemodynamicznego w grupie
chorych z chorobg Cushinga. W czwartej pracy: ,,The patient's sex determines the
hemodynamic profile in patients with Cushing disease’’ por6wnano profile hemodynamiczne
kobiet 1 me¢zczyzn ze $wiezo zdiagnozowang chorobg Cushinga. Ocena parametrow
hemodynamicznych za pomocg kardiografii impedancyjnej wykazata istotnie gorsza funkcje
serca, zmniejszong kurczliwo$§¢ mie$nia sercowego, zwigkszony opOr naczyniowy i
zmniejszong podatno$¢ tetnic u me¢zczyzn z chorobg Cushinga w pordwnaniu z kobietami z
chorobg Cushinga. Wyniki te potwierdzaja niekorzystny profil hemodynamiczny u me¢zczyzn z
ta choroba. Wykazano, ze wykorzystanie kardiografii impedancyjnej poprzez nieinwazyjng
oceng parametrow hemodynamicznych, takich jak sztywnos$¢ tetnic 1 funkcja serca jako pompy,
ilustruje potencjalne réznice migdzy pacjentami ptci meskiej i zenskiej z chorobg Cushinga pod
wzgledem mechanizmoéw dysfunkcji uktadu sercowo-naczyniowego, w celu personalizacji
podejscia diagnostycznego i terapeutycznego.

Powyzsze wyniki badan uzyskane w grupie chorych z wezesnym stadium akromegalii i
chorobie Cushinga sktonity mnie do analizy subklinicznych zaburzen uktadu sercowo-
naczyniowego za pomocag kardiografii impedancyjnej takze u chorych z prolaktynoma.
Wstepne dane wskazuja, ze hiperprolaktynemia u mezczyzn z prolaktynoma moze by¢
zwigzana z dysfunkcja $rodblonka naczyniowego i1 uposledzong wazokonstrykcja, co w
konsekwencji odgrywa wazng rol¢ w rozwoju zaburzen sercowo-naczyniowych, cho¢ etiologia
tego specyficznego dla pici odkrycia pozostaje do wyjasnienia. Takich nieprawidtowosci nie
odnotowano u kobiet z prolaktynoma, by¢ moze z uwagi na fizjologiczne wahania prolaktyny
zwigzane z cyklem miesigczkowym. Stad uznalam, iz szczegolnie interesujacg grupa beda
mezczyzni we wcezesnym  stadium  prolaktynoma. Dostrzegajac zrdznicowanie profilu
hemodynamicznego w zaleznos$ci od aktywnos$ci hormonalnej przysadki, zdecydowatam si¢ na
poszukiwanie cech wyr6zniajacych mezczyzn z nadmiernym wydzielaniem prolaktyny. Celem
piatej pracy: ,, Increased thoracic fluid as the most distinctive cardiovascular hemodynamic
alteration in men with prolactinoma’’ byta analiza por6wnawcza profilu hemodynamicznego
pacjentéw plci meskiej ze $wiezo rozpoznanym prolaktynoma i z grupy kontrolnej. Za pomoca
kardiografii impedancyjnej zidentyfikowano niekorzystny profil hemodynamiczny uktadu
krazenia w grupie mezczyzn we wczesnym stadium prolaktynoma w poréwnaniu do grupy
kontrolnej. Mezczyzni z prolaktynoma charakteryzowali si¢ wyzszymi wskaznikami wysokiej
zawartos$ci ptynu w klatce piersiowej i nizszymi wartosciami wskaznika objetosci wyrzutowe;.
Moze to by¢ spowodowane wczesng dysfunkcjg ukladu sercowo-naczyniowego i
nieprawidlowosciami w zrownowazonej dystrybucji ptynow. W pracy wykazano, ze
kardiografia impedancyjna moze by¢ przydatna w wykrywaniu wczesnych subklinicznych
zaburzen hemodynamicznych u mezczyzn z prolaktynoma, nawet przed wystapieniem
objawow klinicznych, co moze przyczyni¢ si¢ do identyfikacji pacjentow wymagajacych
doktadniejszego monitorowania kardiologicznego.
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W ograniczeniach metody warto zaznaczy¢, ze wartosci referencyjne niektorych
analizowanych parametréw kardiografii impedancyjnej (ACI, VI, HI) nie zostaly ostatecznie
ustalone, a ich interpretacja zostala oparta na wczesniejszych analizach obejmujacych grupe
kontrola oraz na wynikach innych prac. Okreslenie norm moze sta¢ si¢ przedmiotem dalszych
badan.

C. MOZLIWOSC WYKORZYSTANIA WYNIKOW BADAN

Osiagniecie naukowe przedstawione w autoreferacie jest podsumowaniem moich
dotychczasowych dzialan naukowych oraz zawodowych, ktorych przedmiotem byta ocena
przydatnosci kardiografii impedancyjnej w diagnostyce subklinicznej dysfunkcji ukladu
krazenia u chorych z guzami neuroendokrynnymi przysadki mozgowej. Wyniki badan
przedstawionego osiggnigcia moga by¢ bardzo szeroko wykorzystane przez endokrynologéw,
neurochirurgdw 1 kardiologbw w opiece nad pacjentami z guzami neuroendokrynnymi
przysadki mozgowe;.

Prowadzac od blisko 10 lat wraz z wielospecjalistycznym zespotem kardiologow,
endokrynologdw i neurochirurgéw Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego
Instytutu Badawczego powyzsze badania, staralam si¢ zgromadzi¢ dowody naukowe
przemawiajace za przydatnoscia kardiografii impedancyjnej w diagnostyce subklinicznej
dysfunkcji uktadu krazenia.

Prace po$wigcone ocenie zaburzen hemodynamicznych uktadu krazenia zwigzanych z
akromegalig, prolaktynoma i chorobg Cushinga potwierdzily przydatnos¢ kardiografii
impedancyjnej, zarowno w aspekcie poznawczym, jak i1 klinicznym. Jej zastosowanie wraz z
innymi nieinwazyjnymi metodami diagnostycznymi (echokardiografia, ocena zmiennosci
rytmu serca) umozliwilo zobrazowanie zlozono$ci interakcji sercowo-naczyniowej, ktora
zalezy m.in. od pici, konstytucji pacjenta, rodzaju guza przysadki mozgowej. Poczynione
obserwacje zwracaja uwagg na istotne nieprawidlowosci zwigzane z zaburzeniami
hormonalnymi, ktére ujawniaja si¢ juz na etapie bezobjawowym. USwiadamiaja rdwniez, ze
stworzenie uniwersalnego modelu profilu hemodynamicznego pacjenta jest niezwykle trudne.
Stad tez stusznym wydaje si¢ wdrazanie do praktyki klinicznej metod diagnostycznych, takich
jak kardiografia impedancyjna, ktére w sposdb prosty i bezpieczny umozliwiaja indywidualng
oceng hemodynamiczng. Parametry hemodynamiczne zwigzane z upos$ledzeniem funkcji
uktadu krazenia moga sta¢ si¢ w przysztoSci celami leczenia chorych z guzami
neuroendokrynnymi przysadki mézgowej oraz zachgca¢ do wykorzystania tej metody takze w
innych grupach chorych.

Wdrozenie proponowanego algorytmu diagnostyki uktadu krazenia chorych z
zaburzeniami hormonalnymi, zwlaszcza w opiece ambulatoryjnej, moze przynie$¢ wymierng
korzy$¢ populacyjng. Szczegdlnie istotny jest szeroki zakres potencjalnych beneficjentow
stosowania tej metody, co moze przetozy¢ sie na korzysci nie tylko zdrowotne, ale rowniez
spoteczne 1 ekonomiczne.

Mozliwos¢ indywidualnej oceny profilu hemodynamicznego za pomoca nowatorskich,
nieinwazyjnych metod diagnostycznych zach¢ca do dalszych badan nad funkcja uktadu
sercowo-naczyniowego u chorych z guzami neuroendokrynnymi przysadki mézgowej oraz nad
zastosowaniem spersonalizowanych terapii, ktorych celem jest zapobieganie niepozadanym

14



zdarzeniom sercowo-naczyniowym. Wyniki powyzszych prac inspirujg mnie do dalszych
badan w celu oceny ich znaczenia klinicznego i prognostycznego. Juz w trakcie realizacji
projektu zidentyfikowane nieprawidtowosci hemodynamiczne byty uwzgledniane przy doborze
terapii hipotensyjnej oraz dalszej $ciezki nadzoru kardiologicznego. Wykonane badania
pozwolily réwniez wygenerowa¢ nowe hipotezy badawcze, ktore zostang zweryfikowane w
przysztosci, réwniez w innych grupach chorych.

WNIOSKI

1. Kardiografia impedancyjna jest przydatng metoda w diagnostyce zaburzen profilu
hemodynamicznego na poziomie subklinicznym u pacjentéw z hormonalnie czynnymi
guzami przysadki mézgowe;.

2. Zastosowanie kardiografii impedancyjnej] u pacjentdow z akromegalig, chorobg
Cushinga 1 prolaktynoma, ktérzy charakteryzujg si¢ zroéznicowanym profilem
hemodynamicznym, umozliwia identyfikacje pacjentow o podwyzszonym ryzyku
Sercowo-naczyniowym.

3. Wykorzystanie oceny hemodynamicznej metodg kardiografii impedancyjnej w grupie
chorych z czynnymi hormonalnie guzami neuroendokrynnymi przysadki mézgowe;j
jest uzasadnione i moze przynies¢ istotng diagnostyczng wartos¢ dodang w postaci
identyfikacji istotnych zaburzen hemodynamicznych, ktéore moga by¢ celami
zindywidualizowane] interwencji terapeutycznej, zwlaszcza u chorych z
towarzyszacym nadci$nieniem tgtniczym.
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W pierwszej pracy wraz z zespotem kardiologdw, endokrynologéw i neurochirurgéw
Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego podjetam temat
poszukiwania subklinicznych zaburzen funkcji hemodynamicznej uktadu krazenia z
wykorzystaniem kardiografii impedancyjnej w grupie pacjentow ze §wiezo rozpoznang
akromegalig (AC, acromegaly).

Akromegalia to rzadka, przewlekla choroba wywotana przez somatotropowego guza
neuroendokrynnego przysadki mozgowej wydzielajacego hormon wzrostu, prowadzaca do
strukturalnych 1 czynno$ciowych nieprawidtowosci uktadu sercowo-naczyniowego, ktore
niekorzystnie wptywaja na rokowanie 1 jakos¢ zycia. Wykazano, ze $miertelnos$¢ pacjentow z
akromegalig jest kilkakrotnie wyzsza niz w populacji ogdlnej. Najczestsze powiktania sercowo-
naczyniowe w akromegalii obejmuja hormonalng kardiomiopati¢ (90%) oraz nadci$nienie
tetnicze (60%), ktore sa waznymi czynnikami prognostycznymi przedwczesnej $miertelnosci i
przyspieszaja postep powiktan sercowo-naczyniowych. Wptyw wieloletniej akromegalii na
zwigkszone ryzyko sercowo-naczyniowe zostatl dobrze udokumentowany, natomiast niewiele
jest danych dotyczacych oceny ryzyka sercowo-naczyniowego w grupie chorych ze §wiezo
rozpoznang akromegaliag. Ze wzgledu na patologiczne skutki nadmiaru hormondéw w
akromegalii, wiekszo$¢ rutynowych metod diagnostycznych oceny uktadu sercowo-
naczyniowe] moze mie¢ nieco ograniczone zastosowanie. Postawilam hipoteze, zZe
zastosowanie kardiografii impedancyjnej w diagnostyce wczesnego stadium akromegalii moze
pomoc w okresleniu indywidualnego stanu hemodynamicznego 1 zrozumieniu patofizjologii
akromegalii, jednocze$nie poprawiajac kontrole nadcisnienia tetniczego i1 przebudowe uktadu
sercowo-naczyniowego. W zwigzku z powyzszym wraz z zespolem opracowatam koncepcje
badania dotyczacego dokladnej oceny uktadu sercowo-naczyniowego w grupie chorych ze
Swiezo rozpoznang akromegalia, bez istotnych chorob wspoétistniejacych, dotychczas
nieleczonych  endokrynologicznie ani neurochirurgicznie. Celem badania byto
zidentyfikowanie za pomoca kardiografii impedancyjnej parametréw hemodynamicznych
uktadu sercowo-naczyniowego, ktore roznicujg pacjentow z wczesng akromegalig od 0sob z
grupy kontrolnej, ze szczegdlnym uwzglednieniem potencjalnych celéw terapii medycznej. W
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prospektywnym, obserwacyjnym badaniu kohortowym oceniono nastgpujace grupy
pacjentow:

1) 33 pacjentow ze §wiezo zdiagnozowang akromegalig ($Sredni wiek 47 lat; 18 me¢zczyzn;
54,5% pacjentéw z kontrolowanym nadci$nieniem tetniczym — $rednie ci$nienie krwi
121/77 mmHg), bez innych istotnych chordéb wspoétistniejgcych (grupa AC) oraz

2) 155 pacjentow z grupy kontrolnej (grupa CG) ($redni wiek 47 lat; 106 mezczyzn; 77,4%
pacjentow z kontrolowanym AH — $rednie ci$nienie krwi 119/76 mmHg), bez istotnych
choréb wspdtistniejacych, z ktorych wytoniono podgrupy kontrolne dopasowane pod
wzgledem najwazniejszych zmiennych klinicznych (wiek, pte¢, BMI, $rednie cis$nienie
tetnicze, czgsto$¢ wystgpowania nadcis$nienia t¢tniczego).

Grupa AC obejmowata nowo zdiagnozowanych pacjentdéw z klinicznie aktywng akromegalia,

zidentyfikowanych na podstawie standardowych kryteriow endokrynologicznych i obrazowych

zgodnie z wytycznymi Europejskiego Towarzystwa Endokrynologicznego. Pacjenci z grupy

CG stanowili populacje bioraca udzial w badaniu ,,Nieinwazyjna ocena hemodynamiczna

nadcisnienia tetniczego (FINE-PATH)” NCT01996085 (ClinicalTrials.gov) przeprowadzonym

w Wojskowym Instytucie Medycznym, do ktérej wlaczono 120 pacjentow obu plci z

nadci$nieniem tgtniczym i 35 zdrowych oséb obu pici, bez istotnych choréb wspoétistniejacych.

Poréwnanie mi¢dzygrupowe wykonano z wykorzystaniem metody propensity score matching.

Wyniki

Pomimo dobrze kontrolowanego nadcisnienia t¢tniczego zarowno w grupie AC, jak i w
grupie CG (BP odpowiednio 121/77 mmHg vs 119/76 mmHg) ocena metodg ICG wykazata
istotne nieprawidtowosci profilu hemodynamicznego w grupie AC. Pacjenci z grupy AC, w
poréwnaniu z pacjentami z grupy CG, wykazywali istotnie wyzsze wartosci HR (73,5/min. vs
65,2/min.; p=0,003), istotnie nizsze wartosci SI (43,8 ml/m2 vs 53,4 ml/m2; p=0,0001), istotnie
nizsze wskazniki kurczliwo$ci serca: nizsze VI (42,1 1/1000/s vs 49,3 1/1000/s; p=0,037) i
nizsze HI (8,49 Ohm/s2 vs 13,4 Ohm/s2, p<0,0001) oraz istotnie wyzsze wartosci TFC (38,4
1/kOhm vs 28,1 1/kOhm; p<0,0001). Ocena metodg ICG wykazata niski wskaznik SI <35
ml/m2, odzwierciedlajacy uposledzong funkcje lewej komory u 18,8% pacjentéw z grupy AC
(p=0,045) i tylko u 3,1% pacjentow z grupy CG oraz wysoki wskaznik TFC >35 1/kOhm u
68,8% pacjentéw z grupy AC (p<0,0001) 1 tylko u 3,1% pacjentéw z grupy CG.

Implikacje kliniczne

Badanie wykazato nieprawidlowo$ci hemodynamiczne ukladu sercowo-naczyniowego
u pacjentéw ze $wiezo zdiagnozowang akromegalig bez innych choréb wspdtistniejacych,
nawet pomimo odpowiedniej kontroli nadci$nienia tetniczego. Kompleksowa ocena
hemodynamiczna za pomocg kardiografii impedancyjne wykazata, ze profil hemodynamiczny
pacjentow z akromegalig rdzni si¢ od profilu oso6b z prawidlowg funkcja osi somatotropowe;.
Szczegdtowa ocena hemodynamiczna uktadu sercowo-naczyniowego za pomoca kardiografii
impedancyjnej byla pierwsza proba zastosowania tej techniki u pacjentow z akromegalig.

W badaniu pacjenci z akromegalig wykazali tendencje do wysokiej zawartosci ptynu w
klatce piersiowej, co sugeruje wazng role wysokiego TFC w procesie rozwoju nadci$nienia
tetniczego w tej grupie pacjentdow. Moze to wynika¢ z patofizjologicznego zjawiska
antydiuretycznego dziatania GH, jak i insulinopodobnego czynnika wzrostu (IGF-1, insulin-

17



like growth factor - 1), ktore prowadzi do zwigkszenia objetosci osocza. Jesli pokrywa si¢ to z
innymi niekorzystnymi skutkami dziatania GH i IGF-1 (takimi jak nadmierna stymulacja tkanki
mie$ni gladkich w matych naczyniach krwiono$nych 1 wynikajace z tego wtdknienie, mniejsza
podatno$¢ naczyn, insulinooporno$¢, hiperinsulinemia i nadmierna aktywacja uktadu
wspotczulnego), ryzyko nieodpowiednio kontrolowanego nadci$nienia tetniczego znacznie
wzrasta. Badanie wykazato ponadto, ze pacjenci z akromegalia wykazuja nizsze parametry
funkcji serca jako pompy (nizsze SI, HI 1 ACI) niz pacjenci z grupy kontrolnej. Wyniki te
zostaly rowniez potwierdzone badaniami echokardiograficznymi, przy czym pacjenci z
akromegalig wykazuja nizsze wartosci frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEEF, left ventricular
ejection fraction) niz pacjenci z grupy kontrolnej. Obserwowane wzrosty wartosci CO i CI
podczas wczesnej kardiomiopatii zwigzanej z akromegalig oraz zmniejszenie wartosci SVRI
zostaly rowniez uwzglednione w poszukiwaniu mozliwych mechanizméw stojacych za
rozwojem nadci$nienia te¢tniczego w akromegalii. Wyniki badania wykazaty rowniez, ze
pacjenci z akromegalig charakteryzowali si¢ znacznie wyzszym HR i nieznacznie wyzszym CI
w poroéwnaniu z pacjentami z grupy kontrolnej. Wyniki te $wiadcza o wezesnej, subklinicznej
1 odwracalnej fazie kardiomiopatii akromegalicznej zwigzanej z hiperkinetycznym sercem.

Przedstawione badanie wykazalo, ze kardiografia impedancyjna moga by¢ waznym
wskaznikiem subklinicznej dysfunkcji lewej komory u pacjentdw z akromegaliag, nawet u tych
z dobrze kontrolowanym nadcis$nieniem tetniczym. Ze wzgledu na swoja zdolnos¢ do oceny
funkcji hemodynamicznej ukltadu krazenia u pacjentéw z akromegalia, kardiografia
impedancyjna wydaje si¢ mie¢ istotne znaczenie kliniczne, co jest mierzone poprzez
przydatnos¢ tej techniki w stratyfikacji ryzyka w tej rzadkiej grupie pacjentow. Szczeg6lnie
wazne wydaje si¢ wykrycie nieprawidlowosci hemodynamicznych w tej populacji jeszcze
przed rozwinigciem si¢ objawdw klinicznych, tj. na etapie choroby subklinicznej, kiedy
wczesna interwencja terapeutyczna moze zapobiec w petni objawowym powiktaniom sercowo-
naczyniowym. Patologiczne mechanizmy nadcis$nienia tgtniczego w populacji pacjentow z
akromegalia s3 dobrym argumentem za rozpoczgciem  skojarzonej  terapii
przeciwnadci$nieniowej lekami rozszerzajacymi naczynia krwionosne (inhibitory konwertazy
angiotensyny i/lub blokery kanatu wapniowego) 1 lekami moczopednymi.

WhioskKi

1) Nieré6wnowaga hormonalna zwigzana z akromegalia, nawet przy dobrze kontrolowanym
nadci$nieniu tetniczym, moze prowadzi¢ do subklinicznej dysfunkcji uktadu sercowo-
naczyniowego, ktora objawia si¢ zwickszong zawartos$cig ptynu w klatce piersiowej i
zwigkszong czgstoscig rytmu serca oraz zmniejszonymi wskaznikami funkcji serca jako
pompy.

2) Spersonalizowana ocena za pomoca kardiografii impedancyjnej pacjentow ze $wiezo
zdiagnozowana akromegalia moze by¢ przydatna w wykrywaniu wczesnych powiktan
sercowo-naczyniowych i indywidualnych profili hemodynamicznych, co moze pomédc w
wyborze optymalnej kombinacji lekéw przeciwnadci$nieniowych, co z kolei moze
poprawi¢ rokowanie.
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3) Weczesne wykrycie subklinicznych zaburzen hemodynamicznych uktadu kragzenia u
pacjentow z akromegalia moze mie¢ kluczowe znaczenie dla optymalizacji leczenia i
zapobiegania przebudowie uktadu sercowo-naczyniowego.

Moj udziat w powstaniu publikacji polegal na nawigzaniu wspolpracy miedzyklinicznej, opracowaniu koncepcji pracy i
projektu badania, postawieniu hipotez badawczych, opracowaniu zatozen badania/analiz, wyborze wiasciwej metodyki
badawczej, koordynowaniu badania, rekrutacji pacjentow, gromadzeniu i ujednolicaniu danych, budowaniu bazy danych,
analizie i interpretacji uzyskanych wynikéw badan, doborze i analizie pismiennictwa, przygotowaniu oraz korekcie
manuskryptu (rola wiodgca), opracowaniu i przygotowaniu tabel i rycin, tHumaczeniu pracy, Swiadomym przyjeciu
odpowiedzialnosci za wszystkie aspekty pracy, przygotowaniu pracy pod wymogi czasopisma, udzieleniu odpowiedzi na uwagi
recenzentow, prowadzeniu polemiki z recenzentami, opracowaniu ostatecznej wersji manuskryptu orvaz prowadzeniu
korespondencji z redakcjq. Rola wiodgca. Moj udzial procentowy w powstaniu tej pracy oszacowano na 60%.

Publikacja nr 2

Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Wierzbowski Robert, Uzigbto-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Banak Malgorzata,
Gielerak Grzegorz

Tytul: The heart's function as a pump assessed via impedance cardiography and
the autonomic system balance in patients with early-stage acromegaly.
Czasopismo: Journal of Clinical Medicine 2024 Jan 11;13(2):395.

doi: 10.3390/jcm13020395. PMID: 38256528; PMCID: PMC10816868.

Impact Factor: 3.000

Punktacja MNiSW: 140.000

Zachegcajace wyniki badan uzyskane w grupie chorych ze $wiezo rozpoznang
akromegalig sklonity mnie do kontynuowania badan nad doktadniejsza analiza profilu
hemodynamicznego metodg kardiografii impedancyjnej w tej grupie chorych. W drugiej pracy
podjelam si¢ wraz z zespolem analizy powigzania profilu hemodynamicznego ocenianego
metoda kardiografii impedancyjnej z funkcja autonomicznego uktadu nerwowego w grupie
chorych z wezesnym stadium akromegalii w celu poznania doktadnej natury interakcji miedzy
réwnowaga wspoOlczulno-przywspotczulng autonomicznego ukladu nerwowego a uktadem
sercowo-naczyniowym. Inspiracjg do zbadania tego zjawiska byty najnowsze dane dotyczace
zwigzku dysfunkcji autonomicznego uktadu nerwowego z niekorzystnymi nastepstwami
hemodynamicznymi, ktore moga prowadzi¢ do rozwoju powiktan sercowo-naczyniowych.

Jednym z anatomicznych predyktorow arytmii i nagtej $§mierci sercowej w akromegalii
moga by¢ obszary wldknienia migénia sercowego charakterystyczne dla kardiomiopatii
akromegalicznej. Doktadng oceng kliniczng pacjentéw z akromegaliag mozna uzupetic o oceng
réwnowagi w autonomicznym ukladzie nerwowym, ktéry odgrywa wazng role w regulacji
funkcji sercowo-naczyniowej. Dysfunkcja autonomicznego uktadu nerwowego moze
powodowac¢ niekorzystne nastgpstwa hemodynamiczne, ktére moga prowadzi¢ do rozwoju i
postepu powiktan sercowo-naczyniowych u pacjentow z akromegalig. Nalezy poszukiwac
nowych nieinwazyjnych predyktorow, ktoére odzwierciedlalyby subkliniczng dysfunkcije
sercowo-naczyniowg w tej grupie pacjentow. Postawitam hipoteze, ze znalezienie zwigzku
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miedzy zmienno$cig rytmu serca a profilem hemodynamicznym ocenianym za pomocg
kardiografii impedancyjnej u pacjentow ze $wiezo zdiagnozowang akromegalia moze pomoc
w wyjasnieniu zwigzku migdzy rdwnowaga autonomicznego uktadu nerwowego a funkcja
uktadu sercowo-naczyniowego i ryzykiem powiktan sercowo-naczyniowych. Celem badania
byta ocena zwigzku migdzy zmiennos$cia rytmu serca a parametrami funkcji serca jako pompy
ocenianymi za pomocg kardiografii impedancyjnej u pacjentow ze Swiezo zdiagnozowang
akromegalig i1 bez istotnych chordb wspotistniejgcych. Prospektywnie wiaczono 33 pacjentow
hospitalizowanych z powodu $wiezo zdiagnozowanej akromegalii, bez istotnych chordb
wspotistniejacych, bez wczesniejszego leczenia endokrynologicznego lub chirurgicznego.
Przeprowadzono analiz¢ korelacji (wspotczynnik rangi Spearmana R) parametréw ocenianych
za pomocg kardiografii impedancyjnej i analizy zmiennosci rytmu serca ocenianej za pomocg
24-godzinnej analizy Holter EKG, ktora obejmowala zaréwno parametry domeny czasu:
pNNS50 (proportion of NN50 divided by total number of NNs), SDNN (standard deviation of
the NN interval), SDSD (standard deviation of successive differences), rMSSD (the square root
of the mean of the sum of the squares of differences between adjacent NN intervals), jak i
parametry domeny czg¢stotliwosci: catkowita moc widma (TP, fotal power) 1 jej poszczegolne
pasma czgstotliwosci: niska czgstotliwos¢ (LF, low-frequency day/night), wysoka czestotliwos¢e
(HF, high-frequency day/night) 1 stosunek LF/HF (ratio LF/HF day/night).

Wyniki

Analiza HRV w domenie czestotliwosci w nocy ujawnila nastgpujace korelacje: (1)
nizszych warto$ci LF z wyzszymi warto$ciami ACI (R = —-0,38; p=0,027) 1 HI (R = —-0,46; p
= 0,007); (2) wyzszych wartosci HF z wyzszymi wartosciami ACI (R = 0,39; p = 0,027) i HI
(R=10,43; p=0,014); (3) nizszych warto$ci LF/HF z wyzszymi warto$ciami ACI (R = —0,36;
p=0,037)1 HI (R =-0,42; p=10,014); oraz (4) wyzszych wartosci TP z wyzszymi warto$ciami
SI (R = 0,35; p = 0,049). Analiza HRV w domenie czasu wykazata istotng korelacj¢ tylko
migdzy nocnymi warto$ciami SDSD 1 SI (R = 0,35; p = 0,049) oraz migdzy dziennymi i
nocnymi wartosciami SDNN 1 HR (R = —0,50; p = 0,003 1 R = —0,35; p = 0,046). W
wielowymiarowych modelach regresji istotne korelacje, niezalezne od wieku, BMI 1 HR,
odnotowano dla ACI z nocnym LF (R =-0,47; p = 0,037), nocnym HF (R =—-0,46; p = 0,040)
i nocnym LF/HF (R =—-0,38; p=0,039).
Implikacje kliniczne

Wyniki badania potwierdzity istnienie zwigzku miedzy parametrami zmiennosci rytmu
serca a profilem hemodynamicznym u pacjentow ze S$wiezo zdiagnozowang aktywnag
akromegalig bez istotnych klinicznie chordb wspotistniejacych. Lepsza funkcja lewej komory
jako pompy byla zwigzana ze zmiang rownowagi autonomicznej w kierunku aktywnos$ci
przywspotczulnej. Juz w stadium subklinicznym pacjenci ze $wiezo zdiagnozowang
akromegaliag wykazali nieprawidlowosci hemodynamiczne uktadu sercowo-naczyniowego
zwigzane z zaburzeniem balansu autonomicznego ukladu nerwowego ze wzgledng zmiang
rownowagi w kierunku aktywno$ci wspolczulnej. Dokladna ocena parametrow
hemodynamicznych uktadu sercowo-naczyniowego (za pomoca kardiografii impedancyjnej) i
rownowagi autonomicznego uktadu nerwowego jako markerow subklinicznej dysfunkcji
uktadu sercowo-naczyniowego byta pierwsza proba jednoczesnego zastosowania obu metod w
grupie pacjentéw z akromegalig.
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Analiza zmienno$ci rytmu serca w dziedzinie czasu wykazala korelacje miedzy SDSD
i SI (dodatnia) oraz SDNN i HR (ujemna). Moze to wskazywa¢ na zwigzek miedzy
przyspieszonym tetnem a zwigkszong aktywnoS$cia wspoétczulng, jednak zwigzek z SI jest
prawdopodobnie zjawiskiem wtornym. Cechy te moga wskazywac na krazenie hiperkinetyczne
jako pierwszg fazg subklinicznej kardiomiopatii akromegalicznej, ktéra zwigksza ryzyko
dysfunkcji lewej komory i rozwoju w pelni objawowej niewydolnosci serca. Szczegolnie
interesujace byly wyniki dotyczace korelacji parametrow zmienno$ci rytmu serca w dziedzinie
czestotliwo$ci w nocy. Zaobserwowano istotng zaleznos¢ miedzy zwigkszong aktywnos$cia
przywspodiczulng a wartosciami parametrow odzwierciedlajgcych funkcje lewej komory jako
pompy, przede wszystkim parametréw specyficznych dla kardiografii impedancyjnej, a
mianowicie HI i ACI. Wyniki te sugeruja ponadto, ze na wczesnym etapie akromegalii, zanim
rozwing si¢ zaawansowane powiklania, wystepuje juz dysfunkcja hemodynamiczna uktadu
sercowo-naczyniowego zwigzana z niekorzystng nierownowaga autonomicznego uktadu
nerwowego. Dlugotrwata nadreaktywno$¢ ukladu  wspotczulnego prowadzi do
dlugoterminowych konsekwencji hemodynamicznych, skutkujac dysfunkcjg serca i
zwigkszonym ryzykiem nagtej $mierci sercowej 1 arytmii komorowych, co moze wskazywac
na warto$¢ prognostyczng analizy zmienno$ci rytmu serca jako nowego biomarkera.
Niekorzystny profil sercowo-naczyniowy pacjentdéw z akromegalia moze by¢ zwigzany z
wystgpowaniem zaburzen oddychania podczas snu, co jest zgodne z wyrazniejszymi
korelacjami migdzy parametrami nocnymi w analizie zmienno$ci rytmu serca w domenie czasu.
Jednak patofizjologia dysfunkcji autonomicznego ukladu nerwowego 1 zaburzen
hemodynamicznych w tej populacji pacjentow nadal pozostaje niejasna. Dostgpne dane
wskazuja, ze nierdwnowaga autonomiczna u pacjentow z akromegalia moze by¢ wczesnym
markerem nieprawidlowej interakcji miedzy ukladem sercowo-naczyniowym a
autonomicznym ukladem nerwowym, co wydaje si¢ potwierdza¢ subkliniczna dysfunkcja
hemodynamiczna ukladu sercowo-naczyniowego u pacjentow ze $wiezo zdiagnozowang
akromegalig. Nieprawidtowosci uktadu wspoétczulnego u pacjentéw z akromegaliag mogg by¢
nowym czynnikiem ryzyka sercowo-naczyniowego. Zastosowanie nowoczesnych,
nieinwazyjnych metod diagnostycznych zwigksza szanse¢ wykrycia subklinicznych 1 tagodnie
objawowych nieprawidlowosci, co utatwia spersonalizowang terapi¢ skupiong na redukcji
ryzyka sercowo-naczyniowego. Obserwowany zwigzek mig¢dzy zmiennoscig rytmu serca a
profilem hemodynamicznym sugeruje nowe cele leczenia, w tym metody modulujace funkcje
autonomicznego ukladu nerwowego. Potrzebne sg dalsze wieloosrodkowe badania
prospektywne, aby wyjasni¢ doktadne mechanizmy patofizjologiczne stojace za nierownowaga
autonomicznego uktadu nerwowego 1 dysfunkcja hemodynamiczng ukladu sercowo-
naczyniowego u pacjentow z akromegalig oraz wptyw tych czynnikdéw na rozwoj powiklan
sercowo-naczyniowych.

Whioski

1) Badanie to wykazato zwigzek migdzy rownowaga wspotczulno-przywspotczulng oceniang
za pomocg zmiennosci rytmu serca a profilem hemodynamicznym ocenianym za pomocg
kardiografii impedancyjnej u pacjentow ze swiezo zdiagnozowang akromegalig.

21



2) Lepsza funkcja lewej komory jako pompy u chorych z akromegalig wigzata si¢ ze zmiang
rébwnowagi  autonomicznej w  kierunku  wzglednie zwigkszonej  aktywnosci
przywspotczulne;.

3) Na etapie subklinicznym u pacjentéw ze $wiezo zdiagnozowang akromegalia moga
wystepowac nieprawidlowosci hemodynamiczne uktadu sercowo-naczyniowego zwigzane
z nierownowaga autonomicznego uktadu nerwowego ze zmiang rownowagi w kierunku
wzglednie zwigkszonej aktywnosci wspotczulne;.

M0oj udzial w powstaniu publikacji polegal na nawigzaniu wspolpracy miedzyklinicznej, opracowaniu koncepcji pracy i

projektu badania, postawieniu hipotez badawczych, opracowaniu zatozen badania/analiz, wyborze wiasciwej metodyki

badawczej, koordynowaniu badania, rekrutacji pacjentow, gromadzeniu i ujednolicaniu danych, budowaniu bazy danych,
analizie i interpretacji uzyskanych wynikéw badan, doborze i analizie pismiennictwa, przygotowaniu oraz korekcie
manuskryptu (rola wiodgca), opracowaniu i przygotowaniu tabel i rycin, tlumaczeniu pracy, Swiadomym przyjeciu
odpowiedzialnosci za wszystkie aspekty pracy, przygotowaniu pracy pod wymogi czasopisma, udzieleniu odpowiedzi na uwagi

recenzentow, prowadzeniu polemiki z recenzentami, opracowaniu ostatecznej wersji manuskryptu oraz prowadzeniu
korespondencji z redakcjq. Rola wiodgca. Mdj udziat procentowy w powstaniu tej pracy oszacowano na 55%.

Publikacja nr 3

Wlochacz Agnieszka, Krzesinski Pawel, Uzigbto-Zyczkowska Beata, Witek
Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Gielerak Grzegorz

Tytul: Echocardiographic and Impedance Cardiography Analysis of Left
Ventricular Diastolic Function in Acromegaly Patients.

Czasopismo: Medical Science Monitor 2024 Nov 22;30:¢946196.

doi: 10.12659/MSM.946196. PMID: 39573826.

Impact Factor: 2.200

Punktacja MNiSW: 140.000

Powyzsze obserwacje uzyskane w grupie chorych we wczesnym stadium akromegalii
zainspirowaty mnie do doktadniejszego zbadania problematyki subklinicznej dysfunkcji lewej
komory jako pomy oraz zwigzanej z nig ztozono$ci interakcji sercowo-naczyniowej. W trzeciej
pracy wraz z zespotem ocenitam wspolzaleznos¢ dwoch réznych metod diagnostyki funkcji
lewej komory — echokardiografii i kardiografii impedancyjnej - w grupie chorych ze $wiezo
rozpoznang akromegalia ze szczegdlnym uwzglednieniem oceny funkcji hemodynamicznej
uktadu sercowo-naczyniowego i dysfunkcji rozkurczowej lewej komory.

Dhugoterminowe skutki podwyzszonego poziomu GH 1 IGF-1 na ukfad sercowo-
naczyniowy u chorych z akromegalig sa znaczace, powodujac dysfunkcje hemodynamiczng
serca 1 naczyh. Juz we wczesnym etapie aktywnej akromegalii u pacjentow moze rozwina¢ si¢
dysfunkcja rozkurczowa lewej komory (LVDD, left ventricular diastolic dysfunction) i
zwigzana z nig sztywnos$¢ tetnic, co moze prowadzi¢ do zaburzen hemodynamicznych i
postepujacego pogorszenia funkcji lewej komory. Wczesne postawienie diagnozy
bezobjawowej dysfunkcji lewej komory u pacjentéw z tg chorobg przysadki mézgowej ma
kluczowe znaczenie dla zmniejszenia niekorzystnych zdarzen sercowo-naczyniowych.
Pomimo prawidtowej frakcji wyrzutowej lewej komory doktadna echokardiograficzna ocena
parametrow funkcji rozkurczowej lewej komory moze ujawni¢ subkliniczng LVDD juz na
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wczesnym etapie akromegalii. Postep bezobjawowej LVDD do objawowej rozkurczowe;j
niewydolnos$ci serca jest czesto wykrywany z opdznieniem, co wigze si¢ z gorszym
rokowaniem. Identyfikacja pacjentéw z akromegalia 1 wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym stanowi znaczne wyzwanie kliniczne. Patofizjologia LVDD i zwigzana z nig
sztywnos¢ tetnic jest zlozona. Postawitam hipoteze, ze kardiografia impedancyjna moze
dostarczy¢ cennych informacji na temat wydolnosci lewej komory i podatnosci tetniczej, a
lepsze zrozumienie zaburzen hemodynamicznych zwigzanych z LVDD moze rzuci¢ wigcej
Swiatla na patofizjologi¢ powiktan sercowo-naczyniowych u pacjentow z wczesng
akromegalig, co oznaczatoby skuteczniejsze $rodki zapobiegawcze i wczesniejsze leczenie.
Celem badania byla ocena parametréw echokardiograficznych funkeji rozkurczowej lewe;j
komory oraz parametrow kardioimpedancyjnych hemodynamiki sercowo-naczyniowej u
pacjentdow ze $wiezo rozpoznang akromegalia. W artykule przedstawiono analize
retrospektywng badania, do ktérego poprzednio prospektywnie wilaczono 33 pacjentow z
aktywna $wiezo rozpoznang akromegalig, bez klinicznie istotnych chordb wspotistniejacych.
Parametry echokardiograficzne funkcji rozkurczowej lewej komory obejmowaty m.in.
usredniong wczesnorozkurczowa predkos$¢ pierScienia mitralnego (e’avg, early diastolic
velocity of the average mitral annulus), boczng wczesnorozkurczowa predkos¢ pierscienia
mitralnego (e’lat, early diastolic velocity of the lateral mitral annulus), przegrodowa
wcezesnorozkurczowa predkos¢ pierscienia mitralnego (e’sept, early diastolic velocity of the
septal mitral annulus), stosunek wczesnorozkurczowej predkosci naptywu mitralnego do
wcezesnorozkurczowej predkosci tkanki pierScienia mitralnego (E/e’ratio, ratio of early
diastolic mitral inflow velocity to early diastolic mitral annular tissue velocity), stosunek
wczesnej (E, mitral flow early) 1 podznej (A, mitral flow late) fazy naplywu mitralnego (E/A,
mitral flow early and late phase ratio).

Wyniki

U pigtnastu pacjentow (45%) zdiagnozowano LVDD. Gorsze parametry funkcji rozkurczowej
lewej komory odpowiadaty parametrom ocenianym za pomocg kardiografii impedancyjne;j:

1) nizszy stosunek E/A byl zwigzany z nizszym SI (p<0,001), CI (p=0,007), VI (p=0,04), ACI
(p=0,02), TACI (p=0,005) i wyzszym SVRI (p<0,001),

2) nizszy stosunek E/e’ byl zwigzany z wyzszym TFC (p=0,03);

3) nizszy e’sept byt zwiagzany z nizszym SI (p=0,004), CI (p=0,03) i ACI (p=0,047) oraz z
wyzszym SVRI (p=0,006);

4) nizszy e’lat byl zwigzany z nizszym SI (p=0,046);

5) nizszy e’avg byt zwigzany z nizszym SI (p=0,01) i CI (p=0,048) oraz wyzszym SVRI
(p=0,03), pomimo prawidtowej frakcji wyrzutowej lewej komory.

Wiegksze wymiary lewego przedsionka korelowaly z parametrami ocenianymi za pomocg
kardiografii impedancyjnej: (1) wigkszy rozmiar lewego przedsionka byt zwigzany z nizszym
VI (p=0,02), ACI (p=0,002) i HI (p=0,01), (2) wicksza obje¢tos¢ lewego przedsionka byta
zwigzana z nizszym VI (p=0,04), ACI (p=0,004) i HI (p=0,003).

Implikacje kliniczne
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Badanie echokardiograficzne u pacjentow ze zdiagnozowanym wczesnym stadium
akromegalii wykazato, ze powigkszenie lewego przedsionka i uposledzone parametry funkcji
rozkurczowej lewej komory wigzaly si¢ z gorsza funkcja serca jako pompy i wyzszym
obcigzeniem nastgpczym ocenianym za pomocg kardiografii impedancyjnej, pomimo
prawidlowej LVEF. Wykazano, ze pacjenci z akromegaliag z gorszymi parametrami funkcji
rozkurczowej lewej komory mieli zauwazalnie bardziej uposledzong kurczliwo$¢ migsnia
sercowego (VI, ACI) oraz nizsze zarowno SI, jak 1 CI. Te korelacje byly silne nawet pomimo
prawidtowej LVEF u wszystkich pacjentow. Ponadto analiza korelacji wykazata, ze parametry
hemodynamiczne sztywno$ci 1 podatnosci tetnic oceniane za pomocg kardiografii
impedancyjnej byly powigzane z parametrami echokardiograficznymi funkcji rozkurczowej
lewej komory. Wykazano, ze u pacjentow z akromegalig, ktorzy maja gorsze parametry funkcji
rozkurczowej lewej komory, zaobserwowano zwickszong sztywnos$¢ naczyn i nizszg podatnosé
tetnic pomimo prawidlowej LVEF u wszystkich pacjentow. Ponadto u pacjentow z akromegalig
1 wigkszym rozmiarem lewego przedsionka stwierdzono gorsza funkcj¢ serca jako pompy.

Ze wzgledu na przewlekte anaboliczne dziatanie nadmiaru GH i1 IGF-1 w trakcie
aktywnej akromegalii, moga wystapi¢ niekorzystne zmiany strukturalne i czynno$ciowe
migénia sercowego, zardwno poprzez bezposredni wplyw na wzrost 1 kurczliwos¢
kardiomiocytow, jak i poprzez posredni wplyw na rozszerzenie naczyn i nierOwnowage
neuroendokrynng. Zmiany te prowadza do subklinicznej dysfunkcji mig$nia sercowego, ktora
moze by¢ odwracalna na wczesnym etapie akromegalii, ale — je$li nie zostanie odpowiednio
leczona — moze powodowaé nieodwracalne powiktania na po6zniejszych etapach. Wyniki
naszego badania sg zgodne z aktualng wiedzg medyczng, wedtug ktoérej, wezesne uposledzenie
funkcji lewej komory moze by¢ zwigzane z upos§ledzonymi parametrami funkcji rozkurczowej
lewej komory, ze wzgledu na zmiany w strukturze i geometrii serca juz na wczesnym etapie
choroby. Obserwowane przez nas nieprawidlowos$ci parametréw hemodynamicznych funkcji
serca jako pompy byly zgodne z wynikami echokardiograficznymi dotyczacymi funkcji
rozkurczowej lewej komory 1 pomogly uzyska¢ pelniejszy obraz hemodynamicznych
konsekwencji nadmiaru hormonow na migsien sercowy. Wyniki naszych badan potwierdzaja,
ze wczesne uposledzenie funkcji rozkurczowej lewej komory moze by¢ zwigzane z
uposledzeniem hemodynamicznych parametrow sztywnosci 1 podatnosci tetnic. Postgpujace
wioknienie §sroddmigzszowe sprzyja sztywnosci lewej komory, a przebudowa naczyn oporowych
w migs$niu sercowym uposledza rezerwe przeptywu wiencowego. Akromegalia moze by¢
zwigzana z subkliniczng dysfunkcja lewego przedsionka. Zwigkszajaca si¢ sztywnos¢ lewe;j
komory 1 zmniejszajaca si¢ podatno$¢ lewej komory zwigkszaja ci$nienie wewnatrz lewego
przedsionka, ktorego powierzchnia 1 objetos¢ zwickszaja si¢ w celu utrzymania
wystarczajgcego cisnienia napetniania. ROwnowaga hemodynamiczna miedzy lewg komorg a
uktadem naczyniowym ma kluczowe znaczenie kliniczne u pacjentdw z akromegalig. Wczesne
wykrycie zaburzen hemodynamicznych uktadu sercowo-naczyniowego u tych pacjentdéw moze
zapobiec objawowej dysfunkcji serca. Kardiografia impedancyjna moze dostarczy¢ cennych,
uzupetniajacych danych do podejmowania decyzji terapeutycznych u pacjentdow we wczesnym
stadium akromegalii, u ktérych zdiagnozowano LVDD. Spersonalizowane leczenie u
pacjentéw z tg aktywna chorobg przysadki mézgowej moze zapewni¢ lepsze wyniki poprzez
poprawe funkcji serca jako pompy i zmniejszenie obcigzenia wstepnego 1 nastgpczego lewej
komory. Potencjat diagnostyczny kardiografii impedancyjnej w wykrywaniu subklinicznych

24



nieprawidlowosci w profilu hemodynamicznym u pacjentow z LVDD i w wyborze
odpowiedniego leczenia medycznego wydaje si¢ obiecujacy, chociaz wymaga to dalszych
badan prospektywnych.

Whioski:

1) Uposledzona funkcja rozkurczowa lewej komory w akromegalii jest zwigzana z
uposledzong funkcja serca jako pompy i wyzszym obcigzeniem nastgpczym ocenianym na
podstawie kardiografii impedancyjne;.

2) Kardiografia impedancyjna moze by¢ przydatna w wykrywaniu uposledzonej funkcji lewej
komory jako pompy 1 ocenie wzrostu sztywnosci tgtniczej zwigzanego z LVDD u pacjentow
mtodych 1 w §rednim wieku z akromegalig.

Moj udziat w powstaniu publikacji polegat na nawigzaniu wspoipracy miedzyklinicznej, opracowaniu koncepcji pracy i

projektu badania, postawieniu hipotez badawczych, opracowaniu zatozen badania/analiz, wyborze wiasciwej metodyki

badawczej, koordynowaniu badania, rekrutacji pacjentow, gromadzeniu i ujednolicaniu danych, budowaniu bazy danych,
analizie i interpretacji uzyskanych wynikow badan, doborze i analizie pismiennictwa, przygotowaniu oraz korekcie
manuskryptu (rola wiodgca), opracowaniu i przygotowaniu tabel i rycin, tumaczeniu pracy, Swiadomym przyjeciu
odpowiedzialnosci za wszystkie aspekty pracy, przygotowaniu pracy pod wymogi czasopisma, udzieleniu odpowiedzi na uwagi
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Interesujagce wyniki badan uzyskane w grupie chorych ze $wiezo rozpoznang
akromegalig staty si¢ inspiracja do przeprowadzenia badan takze w innych grupach chorych z
gruczolakami przysadki mozgowe;.

Wobec uzyskanych poprzednio wynikow dotyczacych podwyzszonego ryzyka sercowo-
naczyniowego we wczesnej akromegalii, interesujagcym wydawato si¢ przeprowadzenie badan
z oceng subklinicznych zaburzen uktadu sercowo-naczyniowego za pomocg kardiografii
impedancyjnej w grupie chorych ze $wiezo rozpoznang chorobg Cushinga. We wczesniejszych
pracach prowadzonych w tej grupie chorych wykazatam wraz z zespolem przydatnosé
kardiografii impedancyjnej w wykrywaniu subklinicznej dysfunkcji hemodynamicznej uktadu
sercowo-naczyniowego. W aktualnej pracy szczegdlna uwage zwrocitam na znaczenie pici dla
wystapienia odrebnosci profilu hemodynamicznego w grupie chorych z chorobg Cushinga.

25



Choroba Cushinga jest rzadkim zaburzeniem endokrynologicznym zwigzanym z
nadmiernym wydzielaniem hormonu adrenokortykotropowego przez gruczolaka przysadki
moézgowej. Dlugotrwata ekspozycja na hiperkortyzolemi¢ prowadzi do dysfunkcji
hemodynamicznej uktadu krazenia zwigzanej z przyspieszong przebudowa uktadu sercowo-
naczyniowego, co ostatecznie powoduje liczne powiktania i zwigksza $miertelnos¢.
Kluczowym czynnikiem przyczyniajacym si¢ do rozwoju chordéb sercowo-naczyniowych u
pacjentow z chorobg Cushinga jest zaostrzenie stanu zapalnego w wyniku nadwagi, otytosci
brzusznej, hiperkortyzolemii, insulinoopornosci, wysokiego poziomu rezystyny, utlenionych
lipoprotein o niskiej gestosci (oxLDL), trojgliceryddw, biatka C-reaktywnego 1 wysokiej liczby
leukocytow. Mechanizmy dysfunkcji ukladu sercowo-naczyniowego moga by¢ rdzne u
mezczyzn 1 kobiet z chorobg Cushinga. Przeprowadzono kilka badan, ktore wykazaly réznice
w funkcjonowaniu uktadu sercowo-naczyniowego u pacjentéw z tg choroba, przy czym uwaza
si¢, ze dotknieci choroba mezczyzni sg bardziej podatni na powiktania sercowo-naczyniowe niz
kobiety. Te réznicg mozna jedynie cz¢sciowo wyjasni¢ ochronnym dziataniem estrogenéw na
uktad sercowo-naczyniowy u kobiet przed menopauzg. Leczenie pacjentéw z chorobg Cushinga
powinno by¢ bardziej spersonalizowane i zalezne od plci, dlatego istnieje potrzeba znalezienia
nieinwazyjnych metod, ktére umozliwilyby szczegdétowa oceng¢ funkcji uktadu sercowo-
naczyniowego u mezczyzn i kobiet w celu rozpoczgcia spersonalizowanego leczenia i
ostatecznie zmniejszenia ryzyka sercowo-naczyniowego. Postawilam hipoteze, zZe
zastosowanie kardiografii impedancyjnej pozwoli na personalizacj¢ leczenia poprzez
zidentyfikowanie potencjalnych roznic w wystgpowaniu dysfunkcji ukladu sercowo-
naczyniowego u pacjentow ptci meskiej 1 zenskiej z chorobg Cushinga. Celem badania bylo
porownanie profili hemodynamicznych kobiet i m¢zczyzn z tg §wiezo zdiagnozowang chorobg
przysadki mozgowej. Do obserwacyjnego badania prospektywnym wilaczono tacznie 54
pacjentow ze $wiezo zdiagnozowang choroba Cushinga, bez klinicznie istotnych schorzen
wspotistniejagcych, dotychczas nieleczonych endokrynologicznie ani neurochirurgicznie.
Sredni wiek uczestnikow badania wynosit 41 lat, z czego u 64,8% zdiagnozowano nadciénienie
tetnicze, kobiety stanowily 77,8% populacji badanej. Przysadkowa etiologie choroby Cushinga
zdiagnozowano na podstawie najnowszych wytycznych Europejskiego Towarzystwa
Endokrynologicznego.

Wyniki

Srednie wartoéci ci$nienia tetniczego w obu podgrupach byty prawidtowe. Pomimo
niewielkich r6znic w podstawowych parametrach hemodynamicznych (HR, SBP i DBP),
analiza poréwnawcza pozostalych parametréw kardioimpedancyjnych ujawnita wyrazniejsze
roznice migdzy plciami u pacjentow z chorobg Cushinga. Kardiografia impedancyjna
wykazata, ze pacjenci plci meskiej charakteryzowali si¢ wigkszym obcigzeniem nastepczym, o
czym $wiadczy wyzszy SVRI (3169,3 +£731,8 vs. 2339,3 £ 640,8 dyn*s*cm-5*m? odpowiednio
u mezezyzn 1 kobiet; p=0,002) 1 nizszy TACI (0,80 + 0,30 vs. 1,09 £ 0,30 ml/mmHg*m2;
p=0,008), a takze nizszymi parametrami hemodynamicznymi funkcji lewej komory, w tym
nizszym HI (9,46 £+ 2,86 vs. 14,1 + 5,06 Ohm/s2; p=0,0007; p=0,0007), nizszym VI (35,1 £
11,9 vs. 44,9 £ 13,1 1*1000-1*s-1; p=0,009), nizszym SI (36,5 £ 11,7 vs. 43,6 £ 9,57 ml/m2;
p=0,04), nizszym CI (2,36 £ 0,46 vs. 3,17 = 0,76 ml*m-2*min-1; p=0,0009) i nizszym ACI
(50,4 +£ 19,8 vs. 73,6 £ 25,0 1/100/s2; p=0,0006).
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Implikacje kliniczne

Kompleksowa ocena parametrow hemodynamicznych z wykorzystaniem kardiografii
impedancyjnej wykazata, ze profile hemodynamiczne pacjentow pici meskiej réznig si¢ od
profili pacjentow pici zenskiej z chorobg Cushinga. Analiza pacjentow ze $wiezo
zdiagnozowang chorobg Cushinga wykazata istotne roznice miedzy m¢zczyznami i kobietami
pod wzgledem parametrow dysfunkcji hemodynamicznej uktadu krazenia, pomimo
prawidlowej funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory oraz optymalnej kontroli
ci$nienia tgtniczego. Pacjenci z obu podgrup byli poréwnywalni pod wzgledem podstawowych
cech (co eliminowato potencjalne skutki roznic wieku, ci$nienia tetniczego, HR lub BMI).
Poniewaz pacjenci objgci tym badaniem nie mieli klinicznie jawnej dysfunkcji uktadu sercowo-
naczyniowego ani zadnych powaznych choréb wspétistniejacych, uzyskano kompleksowy
profil hemodynamiczny me¢zczyzn i1 kobiet z choroba Cushinga, ktéry wskazywat na réznice
plciowe w patofizjologii tej choroby. Szczegdétowa analiza parametrow hemodynamicznych
przeprowadzona w naszym badaniu z wykorzystaniem kardiografii impedancyjnej ze
stratyfikacjg grupy badanej wedtug ptci jest jedng z pierwszych takich prob 1 moze rzuci¢ nowe
$wiatto na patofizjologie choroby Cushinga.

Ocena parametréw hemodynamicznych za pomocg kardiografii impedancyjnej
wykazala istotnie gorsza funkcje serca, zmniejszong kurczliwo$¢ migsnia sercowego,
zwigkszony opdr naczyniowy i zmniejszong podatnos¢ tetnic u me¢zczyzn z chorobg Cushinga
w porownaniu z kobietami. Wyniki te potwierdzaja niekorzystny profil hemodynamiczny u
mezezyzn z tg chorobg — charakteryzujacy si¢ wyrazng sztywnoscig naczyn i uposledzong
funkcja lewej komory. Wskazuje to na potrzebe zréznicowania procesu diagnostycznego i
leczniczego w chorobie Cushinga w zalezno$ci od plci pacjenta, co wynika ze znacznie
wyzszego ryzyka powiklah sercowo-naczyniowych u mezczyzn. Nadcis$nienie tetnicze jest
jedng z gltownych przyczyn zwigkszonej $miertelno$ci zwigzane] z wyzszym ryzykiem
sercowo-naczyniowym u mezczyzn z hiperkortyzolemig. Donoszono, ze zwigkszona
sztywnos¢ tetnic, ktora charakteryzuje si¢ wyzszym SVRI 1 nizszym TACI, zwigksza ryzyko
sercowo-naczyniowe, a te zmiany hemodynamiczne zaobserwowano w naszej grupie me¢zczyzn
z chorobg Cushinga. Nasze badanie wykazalo, ze parametry funkcji serca jako pompy byly
nizsze u me¢zcezyzn z ta choroba w poréwnaniu do kobiet. Moze to by¢ spowodowane
przyspieszona, subkliniczng, wywotang hiperkortyzolemia przebudowa migsnia sercowego
zwigzang z koncentrycznym przerostem 1 wioknieniem, ktéra moze si¢ nasili¢ przy
wspotistniejagcym nadci$nieniu tetniczym. Nieprawidlowy profil hemodynamiczny mezczyzn z
chorobg Cushinga moze prowadzi¢ do hemodynamicznej dysfunkcji lewej komory i rozwoju
objawowej niewydolnosci serca. Roznice migedzy ptciami w zakresie funkcji hemodynamicznej
uktadu krazenia u pacjentow ze §wiezo zdiagnozowang chorobg Cushinga moga mie¢ wplyw
na spersonalizowane podejscie do leczenia hipotensyjnego. Wczesniejsze rozpoznanie
powiklan sercowo-naczyniowych i wczes$niejsze wprowadzenie profilaktyki u pacjentow z ta
choroba, w zaleznos$ci od ptci, moze obnizy¢ ryzyko sercowo-naczyniowe. Wyniki tych badan
maja wazne praktyczne zastosowanie. W $wietle faktu, Ze personalizacja leczenia
przeciwnadci$nieniowego na podstawie indywidualnego profilu hemodynamicznego moze
prowadzi¢ do lepszej kontroli ci$nienia tetniczego, takie rdznice migdzy ptciami w fenotypach
hemodynamicznych mogg pomoc w opracowaniu bardziej spersonalizowanych podejsé
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terapeutycznych 1 zwigekszy¢ szanse na osiggni¢cie prawidtowego profilu hemodynamicznego.
Ponadto wczesne wprowadzenie leczenia profilaktycznego u mezczyzn z chorobg Cushinga na
podstawie ich profili hemodynamicznych moze pomdc zapobiec rozwojowi powiktan sercowo-
naczyniowych, w tym nadci$nienia tetniczego, niewydolnosci serca lub choroby wiencowej,
zanim stang si¢ one objawowe, co moze mie¢ znaczenie kliniczne i moze przyczynic si¢ do
zmniejszenia Smiertelnosci w tej podgrupie pacjentow. Nasze badania pokazaty, ze ze wzgledu
na szczegdlnie niekorzystny profil hemodynamiczny u mezczyzn z chorobg Cushinga,
profilaktyka 1 leki hipotensyjne pierwszego rzutu powinny obejmowac leki rozszerzajace
naczynia krwiono$ne 1 srodki kardioprotekcyjne, takie jak inhibitory konwertazy angiotensyny,
blokery receptora angiotensyny i blokery kanalu wapniowego. Niskie TFC przy prawidtowej
LVEF u mgzczyzn z chorobg Cushinga wskazuje, ze leki moczopedne nie powinny by¢
leczeniem z wyboru w terapii przeciwnadci§nieniowe;.

Whiosek:

1) Megzczyzni z chorobg Cushinga, w pordwnaniu z kobietami z chorobg Cushinga,
charakteryzuja si¢ mniej korzystnym profilem hemodynamicznym, ze zwigkszonym
obcigzeniem nastgpczym i zmniejszong funkcjg lewej komory.

2) Roznice ptciowe w funkcjonowaniu uktadu sercowo-naczyniowego powinny by¢ brane pod
uwage przy personalizacji podej$cia diagnostycznego i terapeutycznego do pacjentéw z
chorobg Cushinga.

Moj udziat w powstaniu publikacji polegat na nawigzaniu wspoipracy miedzyklinicznej, opracowaniu koncepcji pracy i

projektu badania, postawieniu hipotez badawczych, opracowaniu zalozen badania/analiz, wyborze wiasciwej metodyki

badawczej, koordynowaniu badania, rekrutacji pacjentow, gromadzeniu i ujednolicaniu danych, budowaniu bazy danych,
analizie i interpretacji uzyskanych wynikow badan, doborze i analizie pismiennictwa, przygotowaniu oraz korekcie
manuskryptu (rola wiodgca), opracowaniu i przygotowaniu tabel i rycin, tumaczeniu pracy, swiadomym przyjeciu
odpowiedzialnosci za wszystkie aspekty pracy, przygotowaniu pracy pod wymogi czasopisma, udzieleniu odpowiedzi na uwagi

recenzentow, prowadzeniu polemiki z recenzentami, opracowaniu ostatecznej wersji manuskryptu oraz prowadzeniu
korespondencji z redakcjq. Rola wiodgca. Moj udzial procentowy w powstaniu tej pracy oszacowano na 50%.

Publikacja nr 5§

Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawetl, Gielerak Grzegorz, Witek Przemystaw, Zielinski
Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak Matgorzata, Uziebto-
Zyczkowska Beata

Tytut: Increased thoracic fluid as the most distinctive cardiovascular hemodynamic
alteration in men with prolactinoma.

Czasopismo: Nutrients 2022 Dec 17;14(24):5369.

doi: 10.3390/nu14245369. PMID: 36558529; PMCID: PMC9785103.

Impact Factor: 5.900

Punktacja MNiSW: 140.000

Z uwagi na interesujace obserwacje uzyskane w grupie chorych ze $wiezo rozpoznang
akromegalig 1 chorobg Cushinga podjetam temat poszukiwania subklinicznych zaburzen
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funkcji hemodynamicznej uktadu krazenia ocenianych za pomocg kardiografii impedancyjnej
takze u chorych ze §wiezo zdiagnozowanym prolaktynoma - guzem neuroendokrynnym
przysadki mézgowej wydzielajacym prolaktyne. Szczegdlnie interesujgca grupa wydawali sie
mezczyzni we wcezesnym stadium prolaktynoma. Dostrzegajac zréznicowanie profilu
hemodynamicznego w zalezno$ci od aktywnos$ci hormonalnej przysadki, zdecydowalam si¢
wraz z zespotem na poszukiwanie cech wyrozniajacych mezczyzn z nadmiernym wydzielaniem
prolaktyny.

Dane dotyczace wystepowania choréb uktadu sercowo-naczyniowego u pacjentow z
prolaktynoma s3 skgpe, ale wskazuja na zwigkszone ryzyko sercowo-naczyniowe i
$miertelno$¢ w tej populacji, gldéwnie z powodu wspotistniejacych zaburzen metabolicznych,
nadkrzepliwo$ci, wezesnego rozwoju miazdzycy oraz dysfunkeji sSrodbtonka naczyniowego ze
zmianami obwodowego oporu naczyniowego. Wykazano, ze $miertelno$¢ wsrdd dorostych
mezczyzn z prolaktynoma byta kilkakrotnie wyzsza niz w populacji ogdlnej i wynikata gtownie
z powiklan sercowo-naczyniowych. Wstepne dane wskazuja, ze hiperprolaktynemia u
me¢zezyzn z prolaktynoma moze by¢ zwiazana z dysfunkcja $rodblonka i1 uposledzong
wazokonstrykcja, co w konsekwencji odgrywa wazng role w rozwoju zaburzen sercowo-
naczyniowych, cho¢ etiologia tego specyficznego dla ptci odkrycia pozostaje do wyjasnienia.
Takich nieprawidtowos$ci nie odnotowano u kobiet z prolaktynoma, by¢ moze z uwagi na
fizjologiczne wahania prolaktyny zwigzane z cyklem miesigczkowym. Najczgstsze
nieprawidlowosci w ukladzie sercowo-naczyniowym obserwowane u pacjentow z
prolaktynoma obejmuja nadci$nienie tetnicze, dysfunkcje lewej komory i dysfunkcje
srodbtonka. Leczenie prolaktynoma wydaje si¢ wymagac leczenia skojarzonego opartego na
ocenie czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowego oraz st¢zenia prolaktyny w surowicy.
Wecezesne wykrycie nieprawidtowo$ci u mezczyzn z prolaktynoma zwieksza szans¢ na
ukierunkowana, optymalng terapi¢ skutkujaca zmniejszeniem ryzyka sercowo-naczyniowego.
Wysunetam hipoteze, Ze kardiografia impedancyjna moze by¢ przydatna we wczesnym
wykrywaniu dysfunkcji hemodynamicznej ukladu krgzenia u mezczyzn z prolaktynoma.
Zastosowanie kardiografii impedancyjnej w diagnostyce 1 leczeniu mezczyzn z tym guzem
przysadki mézgowej moze zaoferowac spersonalizowang oceng profilu hemodynamicznego 1
pehiejszy wglad w patofizjologie tej choroby. Celem pracy byla analiza profili
hemodynamicznych uktadu krazenia ocenianych za pomoca kardiografii impedancyjnej u
pacjentéw z prolaktynoma i grupy kontrolnej w celu zidentyfikowania niekorzystnych zmian
hemodynamicznych zwigzanych z ta chorobg. Prospektywne badanie obserwacyjne stanowito
analiz¢ poréwnawcza 20 mezczyzn z prolaktynoma (grupa PR) bez istotnych klinicznie choréb
wspotistniejacych, dotychczas nieleczonych endokrynologicznie ani neurochirurgicznie oraz
20 mezczyzn z grupy kontrolnej (grupa CG), dopasowanych pod wzgledem cech klinicznych -
wieku, §redniego cis$nienia tetniczego, wskaznikoOw nadcisnienia tetniczego 1 wskaznika masy
ciata (BMI). Grupe PR stanowili dorosli m¢zczyzni, u ktorych zdiagnozowano gruczolaka
przysadki mozgowe] wydzielajacego prolaktyne na podstawie standardowych kryteriow
hormonalnych 1 obrazowych, tj. kombinacji objawow klinicznych hiperprolaktynemii,
zwigkszonego stgzenia prolaktyny w surowicy i dowodow radiologicznych obecno$ci guza
przysadki mézgowej. W kazdym przypadku wykluczono hiperprolaktynemi¢ czynnosciowa i
leczenie lekami wplywajacymi na uklad dopaminergiczny. Dwudziestu m¢zczyzn z grupy CG
zostalo wybranych sposrod 155 uczestnikow badania FINE-PATH (Clinical Trials.gov.
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Identyfikator NCT01996085). W analizie statystycznej zastosowano metode propensity score
matching w celu wybrania specjalnej podgrupy z grupy kontrolnej dopasowanej pod wzgledem
najwazniejszych kryteriow klinicznych (BMI, $rednie ci$nienie tetnicze, pte¢, wiek 1 odsetek
nadci$nienia tetniczego).

Wyniki

Pomimo tego, ze nadci$nienie tetnicze byto dobrze kontrolowane w obu badanych
grupach (BP 116/76 mmHg w grupie PR vs. BP 119/76 mmHg z grupy CG), ocena za pomoca
kardiografii impedancyjnej wykazala, ze pacjenci z grupy PR w poréwnaniu z pacjentami z
grupy CG, mieli wyzsze wskazniki wysokiej zawartosci ptynu w klatce piersiowej (TFC>35
1/kOhm; p = 0,035) i nizsze wartosci wskaznika objetosci wyrzutowej (SI <35 ml/m2, p =
0,072). Wystepowata zbiezna tendencja do nizszych warto$ci innych parametréw czynnos$ci
serca (CI, VI, ACI i HI).

Implikacje kliniczne

Badanie to potwierdzito obecno$¢ subklinicznej dysfunkcji hemodynamicznej u
pacjentow z nowo zdiagnozowanym prolaktynoma, pomimo optymalnych wartosci ci$nienia
tetniczego u zdecydowanej wigkszosci z nich. Kompleksowa ocena funkcji
hemodynamicznych za pomocg kardiografii impedancyjnej wykazata, ze profile
hemodynamiczne pacjentow z prolaktynoma roéznig si¢ od profili oséb bez zaburzen
endokrynologicznych, przy czym szczegolnie interesujacy jest zwigkszony TFC.

W badaniu oceniano pacjentow plci meskiej, u ktérych niedawno zdiagnozowano
prolaktynoma, bez chorob wspodtistniejacych, ktore moglyby mie¢ znaczaco niekorzystny
wplyw na czynnos$¢ uktadu sercowo-naczyniowego. Do badania wlaczono tylko osoby bez
klinicznie jawnej dysfunkcji uktadu sercowo-naczyniowego, natomiast wykluczono pacjentow
z cigzkimi schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego, oddechowego i neurologicznego,
ktore mogltyby znaczaco wplyna¢ na wyniki. Wyniki naszego badania z wykorzystaniem
kardiografii impedancyjnej - metody diagnostycznej nowej dla tej populacji pacjentéw -
wykazaty, ze pacjenci z prolaktynoma maja tendencje do wyzszego TFC (zatrzymuja wigcej
ptynu w klatce piersiowej) 1 nizszych wartosci parametrow funkcji serca niz pacjenci z grupy
kontrolnej. Moze to by¢ spowodowane wczesng dysfunkcja uktadu sercowo-naczyniowego 1
nieprawidlowosciami w zréwnowazonej dystrybucji ptyndow. Dokladna ocena zaburzen
hemodynamicznych uktadu sercowo-naczyniowego za pomocg kardiografii impedancyjnej jest
jedna z pierwszych prob zastosowania tej metody u pacjentéw z prolaktynoma. Obserwacje te
maja istotne implikacje kliniczne ze wzgledu na fakt, ze dtugotrwate powiklania sercowo-
naczyniowe wywotane wydzielaniem prolaktyny definitywnie pogarszaja niekorzystne
rokowanie u pacjentow z prolaktynoma. Wczesna diagnoza powiktan sercowo-naczyniowych
u tych pacjentdéw, nawet przed wystgpieniem objawow klinicznych, wydaje si¢ mie¢ znaczenie
kliniczne 1 moze przyczyni¢ si¢ do identyfikacji chorych wymagajacych dokladniejszego
monitorowania kardiologicznego w celu zmniejszenia ryzyka rozwoju jawnej choroby
sercowo-naczyniowej 1 zgonu. Pacjenci z prolaktynoma i objawowa chorobg serca sg zazwyczaj
leczeni standardowg terapig opartg na wytycznych. Jednak nie ma wystarczajacych dowodow,
aby formutowa¢ wiarygodne zalecenia terapeutyczne dla pacjentow z prolaktynoma z
bezobjawowa dysfunkcja lewej komory. Wspomniane patomechanizmy sklaniaja do
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stosowania politerapii opartej na lekach rozszerzajacych naczynia krwionosne (inhibitory
konwertazy angiotensyny, blokery wapnia) w potaczeniu z lekami moczopgdnymi w leczeniu
nadci$nienia tetniczego w tej grupie pacjentow. Ocena subklinicznej dysfunkcji lewej komory
za pomoca kardiografii impedancyjnej moze zidentyfikowaé pacjentdw, ktorzy moga
skorzysta¢ z odpowiedniej profilaktyki chorob serca. Ponadto wykrycie uposledzenia funkcji
serca moze sktoni¢ do bardziej intensywnego podejscia terapeutycznego u pacjentow wcezesniej
leczonych lekami hipotensyjnymi. Regularne badania kliniczne, elektrokardiograficzne i
echokardiograficzne powinny obejmowaé wczesne objawy niewydolnosci serca, ktore
wymagaja specyficznego podejsScia terapeutycznego. Niezbedne sa dalsze duze badania
mogace oceni¢ charakterystyke i czynniki rokownicze pacjentoéw z guzami neuroendokrynnymi
przysadki moézgowej w zaleznosci od zaburzen hormonalnych, co mogloby wptynaé
pozytywnie na tworzenie rekomendacji dla pracownikéw systemu ochrony zdrowia w zakresie
personalizacji opieki, jak réwniez na powstanie nowych hipotez stymulujacych kolejne badania
naukowe w tej rzadkiej, ale bardzo obcigzonej kardiologicznie grupie pacjentow
endokrynologicznych.

Whioski

1) Zaburzenia sercowo-naczyniowe zwigzane z prolaktynoma wynikaja z réznic w profilu
hemodynamicznym, w tym wyzszych wskaznikow zwiekszonej zawartosci ptynu w klatce
piersiowej i tendencji do gorszej funkcji serca jako pompy.

2) Spersonalizowana ocena za pomocg kardiografii impedancyjnej pacjentow z prolaktynoma
moze by¢ przydatna w identyfikacji tych nieprawidlowosci na wczesnym etapie i
podejmowaniu odpowiednich decyzji terapeutycznych.

Moj udzial w powstaniu publikacji polegal na nawigzaniu wspoipracy miedzyklinicznej, opracowaniu koncepcji pracy i

projektu badania, postawieniu hipotez badawczych, opracowaniu zatozen badania/analiz, wyborze wiasciwej metodyki

badawczej, koordynowaniu badania, rekrutacji pacjentow, gromadzeniu i ujednolicaniu danych, budowaniu bazy danych,
analizie i interpretacji uzyskanych wynikow badan, doborze i analizie pismiennictwa, przygotowaniu oraz korekcie
manuskryptu (rola wiodgca), opracowaniu i przygotowaniu tabel i rycin, Humaczeniu pracy, Swiadomym przyjeciu
odpowiedzialnosci za wszystkie aspekty pracy, przygotowaniu pracy pod wymogi czasopisma, udzieleniu odpowiedzi na uwagi

recenzentow, prowadzeniu polemiki z recenzentami, opracowaniu ostatecznej wersji manuskryptu orvaz prowadzeniu
korespondencji z redakcjq. Rola wiodgca. Moj udzial procentowy w powstaniu tej pracy oszacowano na 50%.
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VI. OMOWIENIE POZOSTALYCH OSIAGNIEC I PROJEKTOW
A. OSIAGNIECIA NAUKOWE I PROJEKTY WIELOOSRODKOWE

Od poczatku mojej dziatalnosci klinicznej 1 naukowej w Klinice Kardiologii i Choréb
Wewnetrznych Wojskowego Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego
biore czynny udzial w realizacji interdyscyplinarnych badan i projektow naukowych w zakresie
wielochorobowosci  pacjentow ze schorzeniami uktadu krazenia ze szczegdlnym
uwzglednieniem obcigzen hormonalnych i onkologicznych, ktérych cele obejmuja wdrazanie
innowacji diagnostycznych 1 terapeutycznych w medycynie i naukach pokrewnych.
Uczestniczg (lub uczestniczylam) w projektach naukowych i badawczych w ramach
wspotpracy naukowej z innymi instytucjami naukowymi krajowymi i zagranicznymi oraz w
interdyscyplinarnych projektach miedzyklinicznych realizowanych w Wojskowym Instytucie
Medycznym — Panstwowym Instytucie Badawczym, ktorych wyniki zostaty opublikowane w
krajowych 1 miedzynarodowych czasopismach. Wiekszo$¢ opublikowanych prac z moim
wspotautorstwem, nie wchodzacych w zakres cyklu przedstawionego jako dzieto habilitacyjne,
dotyczyta nastepujacych tematow naukowych:

1. Ryzyko zakrzepowo - zatorowe u pacjentow 7 migotaniem i trzepotaniem przedsionkow

Prace dotyczace ryzyka zakrzepowo-zatorowego, ze szczegdlnym uwzglednieniem chorych z
migotaniem 1 trzepotaniem przedsionkéw stanowig duza cze$¢ mojego dorobku
publikacyjnego.

1.1. Wspolpraca w ramach badania wielooSrodkowego retrospektywnego: ,,Ocena
czestosci wystepowania skrzeplin w uszku lewego przedsionka u chorych przed
ablacja i kardiowersja elektryczna”.

W ramach badania uczestniczytlam we wspolpracy z nastepujacymi jednostkami
krajowymi:

e [ Katedra i Klinika Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

e 1Klinika Kardiologii i Elektroterapii Swietokrzyskiego Centrum Kardiologii w
Kielcach,

e (Collegium Medicum Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w Kielcach,
e Instytut Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w Kielcach

Projekt byl finansowany w ramach programu Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego pn.
»Regionalna Inicjatywa Doskonalosci” na lata 2019-2022, projekt nr 2019/2022.
024/RID/2018/19.

Wspolpraca.
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Celem projektu byta ocena czestosci wystepowania skrzeplin w uszku lewego przedsionka oraz
ocena predyktoréw wystepowania skrzeplin w uszku lewego przedsionka u pacjentéw z
migotaniem przedsionkdw ze szczegdlnym uwzglednieniem stosowanego leczenia
przeciwkrzepliwego.

Badanie objelo pacjentow z migotaniem przedsionkow, u ktorych wykonywano
echokardiografi¢  przezprzetykowa przed ablacja lub kardiowersja elektryczng.
Przeprowadzono je w 3 polskich osrodkach kardiologicznych, wlaczajac tacznie 1970
pacjentow.

Efektem wspotpracy w ramach powyzszego projektu sa wyszczegolnione ponizej publikacje,
ktore pokazujg szczegdlowo zalozenia i cele badania pacjentow z migotaniem przedsionkow
poddawanych echokardiografii przezprzetykowe;j:

1. Ciba-Stemplewska Agnieszka, Gorczyca-Glowacka Iwona, Kaplon-Cieslicka Agnieszka,
Uzigblo-Zyczkowska Beata, Budnik Monika, Gawatko Monika, Krzesinski Pawet, Jurek
Agnieszka, Scislo Piotr, Filipiak Krzysztof J., Opolski Grzegorz, Wozakowska-Kapton
Beata.

Tytul: Differences in the predictors of left atrial appendage thrombus between men
and women treated with dabigatran or rivaroxaban.

Polskie Archiwum Medycyny Wewnetrznej, 2022 Sep 26;132(9):16301.

doi: 10.20452/pamw.16301. PMID: 35916361.

(Impact Factor: 4.800; Punktacja MEiN: 140.000)

Celem badania byto zidentyfikowanie czynnikow predykcyjnych wystapienia skrzepliny w
uszku lewego przedsionka u me¢zczyzn 1 kobiet leczonych dabigatranem lub rywaroksabanem.
Wykazano, ze czynniki predykcyjne wystgpienia skrzepliny w uszku lewego przedsionka
r6éznig si¢ u mezczyzn i kobiet leczonych dabigatranem lub rywaroksabanem. Predyktorami
wystgpienia skrzepliny w uszku lewego przedsionka u me¢zczyzn byta niewydolnos¢ serca,
cukrzyca typu 2 oraz eGFR ponizej 60 ml/min/1,73 m2. U kobiet najwyzszg wartos¢
predykcyjna mial wynik skali CHA2DS2-VASc-RAF, podczas gdy u mezczyzn wszystkie
wyniki mialy porownywalng warto$¢ predykcyjna.

2. Budnik Monika, Gawalko Monika, Gorczyca Iwona, Uzigblo-Zyczkowska Beata,
Krzesinski Pawel, Kochanowski Janusz, Scisto Piotr, Michalska Anna, Jelonek Olga,
Starzyk Katarzyna, Jurek Agnieszka, Kiliszek Marek, Wozakowska-Kapton Beata,
Gielerak Grzegorz, Filipiak Krzysztof J., Opolski Grzegorz, Kapton-Cieslicka Agnieszka.
Tytut: Risk of left atrial appendage thrombus in patients with atrial fibrillation and
chronic kidney disease.

Cardiology Journal 2022;29(2):205-215.
doi: 10.5603/CJ.a2020.0036. PMID: 32207840; PMCID: PMC9007482.
(Impact Factor: 2.900; Punktacja MEiIN: 100.000

Celem badania byta ocena czgsto$ci wystepowania skrzepliny w uszku lewego przedsionka 1
jej predyktorow w populacji pacjentow z migotaniem przedsionkéw w zalezno$ci od
szacowanej warto$ci wspotczynnika filtracji kiebuszkowej (eGFR). Nienapadowe migotanie
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przedsionkow, niewydolnos$¢ serca i wezesniejsze krwawienie byty czynnikami predykcyjnymi
wystepowania skrzepliny w uszku lewego przedsionka, niezaleznie od wartosci eGFR.
Natomiast choroba nerek byla czynnikiem prognostycznym skrzepliny w uszku lewego
przedsionka u wszystkich pacjentéw z migotaniem przedsionkow.

3. Gawatko Monika, Budnik Monika, Uzigbto-Zyczkowska Beata, Gorczyca Iwona,
Krzesinski Pawel, Scisto Piotr, Kochanowski Janusz, Michalska Anna, Jelonek Olga,
Starzyk Katarzyna, Jurek Agnieszka, Kiliszek Marek, Wozakowska-Kaplon Beata,
Gielerak Grzegorz, Filipiak Krzysztof J., Opolski Grzegorz, Kapton-Cieslicka Agnieszka.
Tytut: Risk of left atrial appendage thrombus in older patients with atrial fibrillation.
Archives of Medical Science 2021 Mar 3;19(6):1721-1730.
doi: 10.5114/a0ms/126028. PMID: 38058707; PMCID: PMC10696955.

(Impact Factor: 3.000; Punktacja MEiN: 100.000)

Celem badania bylo poréwnanie czgstosci wystepowania skrzepliny w uszku lewego
przedsionka i poszukiwanie predyktoréw jej wystapienia u pacjentow w podesztym wieku i u
mtodych pacjentow z migotaniem przedsionkow. Wykazano, ze pomimo stosowania doustnego
leczenia przeciwkrzepliwego, starsi pacjenci z migotaniem przedsionkdw pozostaja w grupie
wysokiego ryzyka tworzenia si¢ skrzepliny w uszku lewego przedsionka. Starszy wiek, nie-
napadowe migotanie przedsionkdéw i niewydolno$¢ serca sg predyktorami skrzepliny w uszku
lewego przedsionka, niezaleznie od wieku.

4. Gawatko Monika, Budnik Monika, Uzigblo-Zyczkowska Beata, Krzesinski Pawel, Scisto
Piotr, Kochanowski Janusz, Jurek Agnieszka, Gielerak Grzegorz, Filipiak Krzysztof J.,
Opolski Grzegorz, Kapton-Cieslicka Agnieszka.

Tytul: Decreased left atrial appendage emptying velocity as a link between atrial
fibrillation type, heart failure and older age and the risk of left atrial thrombus in
atrial fibrillation.

International Journal of Clinical Practice 2020 Nov;74(11):e136009.

doi: 10.1111/1jcp.13609. PMID: 32654352.

(Impact Factor: 2.503; Punktacja MEiN: 70.000)

Celem badania byto okreslenie, ktore z klinicznych czynnikow ryzyka wystapienia skrzepliny
w uszku lewego przedsionka sg zwigzane ze zmniejszong predkoscig oprozniania uszka lewego
przedsionka. Wykazano, ze 20% pacjentow z migotaniem przedsionkdw ze zmniejszong
predkoscia oprozniania uszka miato skrzepling w uszku lewego przedsionka, niezaleznie od
rodzaju leczenia przeciwkrzepliwego. Nienapadowe migotanie przedsionkow, niewydolnos¢
serca 1 wiek > 65 lat moga zwigksza¢ ryzyko wystgpienia skrzepliny w uszku lewego
przedsionka na skutek zmniejszonej predkosci oprozniania uszka lewego przedsionka.

5. Michalska Anna, Gorczyca Iwona, Chrapek Magdalena, Kapton-Cieslicka Agnieszka,
Uzieblo-Zyczkowska Beata, Starzyk Katarzyna, Jelonek Olga, Budnik Monika, Gawatko
Monika, Krzesinski Pawet, Jurek Agnieszka, Scisto Piotr, Kochanowski Janusz, Kiliszek
Marek, Gielerak Grzegorz, Filipiak Krzysztof J., Opolski Grzegorz, Wozakowska-Kapton
Beata.
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Tytul: Does the CHA2DS2-VASc scale sufficiently predict the risk of left atrial
appendage thrombus in patients with diagnosed atrial fibrillation treated with non-
vitamin k oral anticoagulants?

Medicine 2020 Jun 19;99(25):€20570.

doi: 10.1097/MD.0000000000020570. PMID: 32569181; PMCID: PMC7310852.
(Impact Factor: 1.889; Punktacja MEiIN: 70.000)

Celem badania bylo porownanie wartosci predykcyjnej skali CHA2DS2-VASc i innych skal w
celu oszacowania ryzyka tworzenia si¢ skrzepliny w uszku lewego przedsionka u pacjentow z
migotaniem przedsionkow leczonych doustnymi lekami przeciwzakrzepowymi oraz ocena
czestosci wystepowania skrzepliny w uszku lewego przedsionka u pacjentow z posrednim
ryzykiem udaru mozgu. Wykazano, ze skala CHA2DS2-VASc powinna zosta¢ uzupetniona o
ocen¢ funkcji nerek i postaci migotania przedsionkéw (napadowe/nienapadowe) w celu
poprawy oszacowania ryzyka wystgpienia udaru mozgu.

6. Gorczyca Iwona, Chrapek Magdalena, Jelonek Olga, Michalska Anna, Kapton-Cieslicka
Agnieszka, Uzieblo-Zyczkowska Beata, Budnik Monika, Gawalko Monika, Krzesinski
Pawel, Jurek Agnieszka, Scisto Piotr, Kochanowski Jan, Kiliszek Marek, Gielerak
Grzegorz, Filipiak Krzysztof J., Opolski Grzegorz, Wozakowska-Kaplon Beata.

Tytul: Left atrial appendage thrombus formation despite continuous non-vitamin K
antagonist oral anticoagulant therapy in atrial fibrillation patients undergoing
electrical cardioversion or catheter ablation: a comparison of dabigatran and
rivaroxaban.

Cardiology Research and Practice 2020 Sep 17;2020:1206402.

doi: 10.1155/2020/1206402. PMID: 33014453; PMCID: PMC7519465.

(Impact Factor: 1.866; Punktacja MEiN: 100.000)

Celem badania byla analiza czynnikéw predysponujacych do wystapienia skrzepliny w uszku
lewego przedsionka u pacjentdéw leczonych doustnymi lekami przeciwzakrzepowymi -
dabigatranem 1 rywaroksabanem. Ryzyko wystgpienia skrzepliny w uszku lewego przedsionka
byto takie samo u pacjentow w obu grupach leczonych. U wszystkich pacjentow nienapadowe
migotanie przedsionkéw lub niewydolno$¢ serca, a u pacjentow leczonych dabigatranem
dodatkowo eGFR <60 ml/min/1,73 m2 byty niezaleznymi predyktorami wystgpienia skrzepliny
w uszku lewego przedsionka. Nowa skala CHA2DS2-VASc-RAF miala najwyzsza warto$¢
predykcyjng dla wystgpienia skrzepliny w uszku lewego przedsionka w catej badanej populacji.

7. Uzieblo-Zyczkowska Beata, Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka, Kapton-Cieslicka
Agnieszka, Gorczyca Iwona, Budnik Monika, Gielerak Grzegorz, Kiliszek Marek,
Gawatko Monika, Scisto Piotr, Kochanowski Janusz, Jelonek Olga, Michalska Anna,
Starzyk Katarzyna, Filipiak Krzysztof J., Wozakowska-Kapton Beata, Opolski Grzegorz.
Tytut: Left ventricular ejection fraction is associated with the risk of thrombus in the
left atrial appendage in patients with atrial fibrillation.

Cardiovascular Therapeutics 2020 Apr 24;2020:3501749.
doi: 10.1155/2020/3501749. PMID: 32411299; PMCID: PMC7201491.
(Impact Factor: 3.023; Punktacja MEiIN: 100.000)
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Celem  badania byla analiza  zaleznosci migdzy  podstawowymi  cechami
echokardiograficznymi, dobrze znanymi czynnikami ryzyka udaru mézgu, typem migotania
przedsionkow 1 terapig przeciwzakrzepowa a czesto$cig wystepowania skrzepliny w uszku
lewego przedsionka. Wykazano, ze wystapienie skrzepliny w uszku lewego przedsionka wigze
si¢ z nizszg frakcja wyrzutowa lewej komory i zwigkszonym przednio-tylny wymiarem lewego
przedsionka. LVEF jest jednym z niezaleznych predyktoréw wystapienia skrzepliny w uszku
lewego przedsionka. Nawet w przypadku odpowiedniego leczenia przeciwzakrzepowego,
rozwazenie wykonania echokardiografii przezprzetykowej przed kardiowersja lub ablacja
moze by¢ uzasadnione u pacjentéw z niska frakcjg wyrzutowa lewej komory 1 poszerzeniem
lewego przedsionka, zwlaszcza w przypadku wspotistnienia innych czynnikéw ryzyka
zakrzepowo-zatorowego.

8. Uzicblo-Zyczkowska Beata, Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka, Budnik Monika,
Gorczyca Iwona, Kapton-Cieslicka Agnieszka, Kiliszek Marek, Wojcik Agnieszka,
Gawatko Monika, Jelonek Olga, Michalska Anna, Starzyk Katarzyna, Scisto Piotr,
Kochanowski Janusz, Filipiak Krzysztof J., Wozakowska-Kapton Beata, Opolski
Grzegorz, Gielerak Grzegorz.

Tytul: Prevalence and risk factors of left atrial thrombus in patients with atrial
fibrillation and lower class (Ila) recommendation to anticoagulants.

Cardiovascular Diagnosis and Therapy 2020 Aug;10(4):717-724.

doi: 10.21037/cdt-20-151. PMID: 32968628; PMCID: PMC7487402.

(Impact Factor: 2.845; Punktacja MEIN: 100.000)

Celem badania byta ocena wystepowania skrzepliny w uszku lewego przedsionka i czynnikow
ryzyka jej powstania u pacjentow z nizsza klasg rekomendacji (Ila) do doustnego leczenia
przeciwzakrzepowego. Czestos¢ wystepowania skrzepliny w uszku lewego przedsionka u
pacjentdOw z migotaniem przedsionkow z nizszg klasg (I1a) rekomendacji do stosowania lekow
przeciwzakrzepowych byta porownywalna z wyzsza klasa (I). Leczenie VKA, nienapadowe
migotanie przedsionkow 1 eGFR <60 ml/min/1,72 m2 zostaly zidentyfikowane jako
najsilniejsze predyktory wystapienia migotania przedsionkow w grupie Ila.

9. Gorczyca Iwona, Michalska Anna, Chrapek Magdalena, Budnik Monika, Starzyk
Katarzyna, Jelonek Olga, Uzigbto-Zyczkowska Beata, Kapton-Cieslicka Agnieszka,
Gawatko Monika, Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka, Scisto Piotr, Kochanowski Janusz,
Kiliszek Marek, Gielerak Grzegorz, Filipiak Krzysztof J., Opolski Grzegorz, Wozakowska-
Kapton Beata.

Tytut: Thrombus in the left atrial appendage in patients with atrial fibrillation treated
with non-vitamin K antagonist oral anticoagulants in clinical practice - a multicenter
registry.

Journal of Cardiovascular Electrophysiology 2020 Aug;31(8):2005-2012.

doi: 10.1111/jce.14589. PMID: 32458520.

Punktacja MEiN: 100.000

Celem badania byla ocena czg¢sto$ci wystgpowania skrzepliny w uszku lewego przedsionka
oraz jej predyktorow w echokardiografii przezprzetykowej u pacjentow z migotaniem
przedsionkéw niezwigzanym z wada zastawkowa leczonych NOAC przez co najmniej 3
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tygodnie. Wykazano, ze u pacjentow z niezastawkowym migotaniem przedsionkow leczonych
doustnymi lekami przeciwkrzepliwymi (NOAC) czestos¢ wystepowania skrzeplin w uszku
lewego przedsionka przed kardiowersja elektryczng lub ablacja wynosita 4,4%. W celu
stratyfikacji ryzyka zakrzepowo-zatorowego u pacjentdéw z migotaniem przedsionkow i
kwalifikacja do przedzabiegowej echokardiografii przezprzetykowej pod uwage powinna by¢
brana punktacja skali CHA2DS2-VASc, a takze rodzaj migotania przedsionkéw i czynnosé¢

nerek.

1.2. Wspélpraca w ramach ogodlnopolskiego wieloosrodkowego projektu badawczego:
»LATTEE registry — the first multicenter project on the Scientific Platform of the
"Club 30" of the Polish Cardiac Society”.

ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04419012.

W ramach powstawania publikacji uczestniczylam we wspotpracy z 22 jednostkami
krajowymi i1 zagranicznymi, m.in.:

Klub 30', Polskie Towarzystwo Kardiologiczne, Polska.

Klinika Kardiologii Interwencyjnej i Kardiochirurgii, Uniwersytet Zielonogorski,
Collegium Medicum, Zielona Gora, Polska

WSSP ZOZ Nowa So6l, Nowa Sél, Poland.

I Klinika Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego w Warszawie.
Katedra Kardiologii, Centrum Medyczne Uniwersytetu w Maastricht 1 Instytut
Badan nad Ukladem Sercowo-Naczyniowym Maastricht, Maastricht, Holandia.
Instytut Farmakologii, Zachodnioniemieckie Centrum Serca 1 Naczyn,
Uniwersytet Duisburg-Essen, Essen, Niemcy.

I Klinika Kardiologii i Elektroterapii Swietokrzyskiego Centrum Kardiologii w
Kielcach.

Klinika Kardiologii i Elektroterapii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego w
Gdansku.

Klinika Kardiologii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie, Lublin, Polska.
Katedra Kardiologii, Wyzsza Szkota Lekarska w Katowicach, Slaski Uniwersytet
Medyczny w Katowicach.

Oddziat Kardiologii Szpitala Sw. Wincentego a Paulo w Gdyni.

Pierwsza Klinika Kardiologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego w Gdansku.
Klinika Chordb Serca, Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego,
Warszawa, Polska.

Klinika Kardiologii Wydziatu Nauk o Zdrowiu Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach.

Klinika Kardiologii Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, £.6dzZ, Polska.

Klinika Kardiologii Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku, Biatystok, Polska.
Klinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego, Gdynia

Klinika Kardiologii Interwencyjnej 1 Angiologii Narodowy Instytutu Kardiologii
w Warszawie.
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e Klinika Wrodzonych Wad Serca, Narodowy Instytut Kardiologii, Warszawa,
Polska.

e Katedra Biologii i Zaburzen Lipidowych, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu,
Poznan, Polska.

e Departament Medycyny (Oddziatl Sztucznej Inteligencji w Medycynie), Cedars-
Sinai Medical Center, 8700 Beverly Blvd, Suite Metro 203, 90048, Los Angeles,
Kalifornia, USA.

Badanie bylo finansowane grantem badawczym R35-HL161195 przyznanym przez
Narodowy Instytut Serca, Pluc i Krwi przy Narodowym Instytucie Zdrowia oraz
Narodowe Centrum Nauki — 2021/41/B/NZ5/02630 i Narodowe Centrum Nauki —
2021/43/D/NZ5/02434

Wspolpraca - wspottworzenie bazy danych.

Celem projektu byta ocena czgstosci wystgpowania skrzeplin w uszku lewego przedsionka u
pacjentow z migotaniem przedsionkéw lub trzepotaniem przedsionkéw kierowanych na
echokardiografi¢ przezprzelykowa, identyfikacja czynnikow prognostycznych wystapienia
skrzepliny w uszku lewego przedsionka u tych pacjentdw oraz walidacja zaproponowane;j
wczesniej skali CHA2DS2-VASc-RAF (skala CHA2DS2-VASc uzupelniona o parametry
funkcji nerek 1 rodzaj migotania przedsionkow: napadowe/nienapadowe).

Efektem wspotpracy w ramach powyzszego projektu jest publikacja, ktora pokazuje
szczegblowo zatozenia 1 cele najwickszego w Polsce badania pacjentdéw z migotaniem
przedsionkow/trzepotaniem przedsionkéw poddawanych echokardiografii przezprzetykowe;j:

1. Pieszko Konrad, Hiczkiewicz Jarostaw, Lojewska Katarzyna, Uzigblo-Zyczkowska Beata,
Krzesinski Pawel, Gawatko Monika, Budnik Monika, Starzyk Katarzyna, Wozakowska-
Kapton Beata, Danitowicz-Szymanowicz Ludmita, Kaufmann Damian, Wojcik Maciej,
Btaszczyk Robert, Mizia-Stec Katarzyna, Wybraniec Maciej, Kosmalska Katarzyna,
Fijalkowski Marcin, Szymanska Anna, Dtuzniewski Mirostaw, Kucio Michat, Haberka
Maciej, Kupczynska Karolina, Michalski Btazej, Tomaszuk-Kazberuk Anna, Wilk-
Sledziewska Katarzyna, Wachnicka-Truty Renata, Kozinski Marek, Kwiecinski Jacek,
Wolny Rafat, Kowalik Ewa, Kolasa Iga, Jurek Agnieszka, Budzianowski Jan, Burchardt
Pawet, Kapton-Cieslicka Agnieszka, Slomka Piotr J.

Tytul: Artificial intelligence in detecting left atrial appendage thrombus by
transthoracic echocardiography and clinical features: the Left Atrial Thrombus on
Transoesophageal Echocardiography (LATTEE) registry.

European Heart Journal 2024 Jan 1;45(1):32-41.

doi: 10.1093/eurheartj/ehad431. PMID: 37453044; PMCID: PMC10757867.

(Impact Factor: 37.600; Punktacja MNiSW: 200.000)
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Celem badania bylo opracowanie modelu uczenia maszynowego z wykorzystaniem sztucznej
inteligencji [LAT - AI] w celu przewidywania obecno$ci skrzepliny w uszku lewego
przedsionka na podstawie cech klinicznych i echokardiografii przezklatkowej. Wykorzystano
dane z prospektywnego rejestru pacjentow, ktorzy przeszli echokardiografie przezprzetykowa
przed kardiowersja lub ablacja cewnikowa. LAT-AI zostal wytrenowany w celu przewidywania
skrzepliny w uszku lewego przedsionka przy uzyciu danych z 12 osrodkéw (n = 2827) i
przetestowany zewnetrznie u  pacjentow na  przewleklym  doustnym  leczeniu
przeciwkrzepliwym z dwoch osrodkow (n = 1284). LAT-AI osiggnalt AUC wynoszace 0,85
[95% przedziat ufnosci (CI): 0,82-0,89], przewyzszajac frakcj¢ wyrzutowa lewej komory (0,81,
95% CI 0,76-0,86, P < 0,0001) i wynik skali CHA2DS2-VASc (0,69, 95% CI: 0,63-0,7, P <
0,0001) w calej zewnetrznej kohorcie. Na podstawie proponowanego protokotu 40% pacjentow
na przewlektym doustnym leczeniu przeciwkrzepliwym z zewnetrznej kohorty bezpiecznie
uniknetoby echokardiografii przezprzetykowej. Wykazano, ze LAT-AI umozliwia doktadne
przewidywanie skrzepliny w uszku lewego przedsionka. Protokot oparty na LAT-AI mogtby
zosta¢ uzyty do podejmowania decyzji o wykonaniu echokardiografii przezprzeltykowej
pomimo przewlektego doustnego leczenia przeciwkrzepliwego.

2. Zastosowanie telemedycyny w kardiologii

2.1. Czlonek zespolu badawczego w projekcie ,,Nowy model opieki medycznej z
wykorzystaniem nowoczesnych metod nieinwazyjnej oceny klinicznej i telemedycyny u
chorych z niewydolnoscia serca — akronim AMULET?”, realizowanym przez Konsorcjum
Naukowe, w ktorego sklad wchodzily:

o  Wojskowy Instytut Medyczny (Lider),

e Wojskowy Szpital Kliniczny z Poliklinikg SP ZOZ we Wroctawiu,

e Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu,

e (Gdanski Uniwersytet Medyczny,

e Wojskowa Akademia Techniczna

e Infoscan S.A.

e Sie¢ Badawcza Lukasiewicz — Instytut Techniki i Aparatury Medycznej,

e QGrupa casusBTL Sp. z o.0.

Projekt realizowany byl w ramach programu STRATEGMED III finansowanego przez
Narodowe Centrum Badan i Rozwoju.

STRATEGMED3/305274/8/NCBR 1D.305274 AMULET

Wspotbadacz.

W ramach projektu AMULET zaproponowano system teleopieki oparty na punktach
opieki ambulatoryjnej, w ktoérych wiodaca rolg odgrywa wykwalifikowany personel
pielegniarski. Zastgpiono osobisty kontakt z lekarzem telekonsultacja, ale rownoczes$nie
zapewniono wysokiej jakosci ocen¢ pacjenta, wdrazajac nowoczesne nieinwazyjne narzedzia
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diagnostyczne, takie jak kardiografia impedancyjna oraz analiza skladu ciala metoda
kardioimpedancyjng. Uzupelnieniem modelu opieki jest opcja monitorowania wybranych
pacjentdow, np. podwyzszonego ryzyka naglej dekompensacji, w warunkach domowych. W
ramach projektu AMULET opracowano koncepcje urzadzenia do uzytku domowego, ktore
umozliwia ocen¢ uwodnienia klatki piersiowej. Rejestrowana jest impedancja podstawowa
klatki piersiowej i jej zmiany w czasie. Dane przesylane sg do platformy telemedycznej, w
ktorej moga zosta¢ poddane analizie 1 zintegrowane z innymi danymi medycznymi (np.
dotyczacymi objawow, ktore pacjent moze zglosi¢ przez dedykowang aplikacje mobilng). Jest
to rozwigzanie, ktore moze by¢ zastosowane u kazdego pacjenta, ale w szczegdlnosci u
pacjentow z chwiejnymi objawami i/lub w okresie po hospitalizacji spowodowanej
zaostrzeniem niewydolnosci serca.

Moje zadania w projekcie obejmowaty:

- opracowywanie raportow z analizy wykonania wizyt w badaniu klinicznym za okres trwania
badania z uwzglednieniem zgodno$ci ich harmonogramu z metodyka badania (w tym
przydzialem do grupy badanej) oraz kompletnoscig uzupeinienia danych medycznych (ze
szczegbdlnym uwzglednieniem identyfikacji brakow danych klinicznych)

- opracowanie podsumowania oceny kazdej wizyty, zestawienie zbiorcze, podsumowanie
zbiorcze raportu i zalecenia z uwzglednieniem ewentualnych dziatan naprawczych.

- wspottworzenie bazy danych.

3. Niewydolnosé serca — diagnostyka i terapia

3.1. Wspélpraca naukowa w badaniu Platformy Naukowej Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego i Asocjacji Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego — Rejestr ,,HF-POL wieloosrodkowe ogolnopolskie badanie
obserwacyjne chorych z niewydolnoscia serca z frakcja wyrzutowa lewej komory
>40%".

W ramach rejestru uczestnicze we wspodtpracy z 15 jednostkami krajowymi, w tym m.in:

e Zaklad Kardiologii Nieinwazyjnej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, Klinika
Kardiologii Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego im. Wojskowej Akademii
Medycznej Centralny Szpital Weteranow

e Kilinika Choroby Wiencowej i Niewydolnosci Serca z Oddzialem Intensywnej
Terapii CM UJ im. Jana Pawta Il w Krakowie

e Klinika Kardiologii Interwencyjnej Panstwowy Instytut Medyczny Centralny
Szpital Kliniczny MSWiA w Warszawie

e Klinika Kardiologii Szpitala Uniwersyteckiego w Biatymstoku

e [ Klinika Kardiologii Szpitala Klinicznego Przemienienia Panskiego w Poznaniu,
Uniwersytet Medyczny w Poznaniu

e [ Klinika Kardiologii Szpitala Bieganskiego Uniwersytet Medycznego w Lodzi
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e Katedra Chorob Wewnetrznych, Nadcisnienia Tetniczego 1 Angiologii
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

e Kilinika Kardiologii Szpitala Uniwersyteckiego w Opolu

e [ Katedra i Klinika Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

e Gornoslaskie Centrum Medyczne im. Prof. Leszka Gieca Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach

e 1Klinika Kardiologii i Elektroterapii Swietokrzyskiego Centrum Kardiologii

¢ Kilinika Kardiologii Centrum Choréb Serca 4. Wojskowego Szpitala Klinicznego
we Wroctawiu

e (ddziat Kardiologii Wojewodzkiego Szpitala Specjalistycznego w Rybniku

e 1III Klinika Kardiologii Slaskiego Centrum Choréb Serca Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego.

Projekt finansowany przez Komitet Inicjatyw Klinicznych Zarzadu Glownego w ramach
Platformy Naukowej Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego i Asocjacje Niewydolnosci
Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

Wspotbadacz.

HF-POL jest pierwszym polskim wieloosrodkowym obserwacyjnym badaniem
prospektywnym pacjentow z HF i EF powyzej 40%. Badanie zaklada udziat pacjentow z
niewydolnoscig serca, w tym zaréwno hospitalizowanych jak 1 ambulatoryjnych, ktorzy
pozostang pod obserwacja przez 12 miesigcy. Celem projektu jest ocena charakterystyki
klinicznej 1 rokowania polskich pacjentdw z niewydolnoscig serca z frakcja wyrzutowg >40%.
wyniki badania beda przydatne i1 pomocne w aspekcie medycznym, naukowym oraz
organizacyjnym dla poprawy opieki nad pacjentem z niewydolno$cig serca w Polsce 1 beda
stanowi¢ cenne zrodto polskich danych pochodzacych z praktyki klinicznej. W rejestrze
uczestniczy tacznie 15 polskich osrodkéw kardiologicznych i objat on dotychczas 1497
kolejnych pacjentow.

Badanie w trakcie realizacji.

W przygotowaniu znajduja si¢ publikacje 1 wystgpienia z projektu, ktéry jeszcze si¢ nie
zakonczyt.

4. Nadcisnienie tetnicze — ocena korzysci diagnostycznych i terapeutycznych wynikajgcych
z lgczenia roZnych metod nieinwazyjnej diagnostyki kardiologicznej, w tym zastosowania
kardiografii impedancyjnej.

4.1. Wspolpraca naukowa w ramach projektu: ,,Non-invasive Haemodynamic Assessment
in Hypertension (FINE-PATH) FINEPATH - randomizowanego, prospektywnego
badania u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym”.

ClinicalTrials.gov ID: NCT01996085 2013-11-18/2018-03-13
Waojskowy Instytut Medyczny - Panstwowy Instytut Badawczy.
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Kierownik: prof. Pawel Krzesinski, Klinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych WIM-PIB.

Badanie zostalo wsparte przez Ministerstwo Spraw Wewnetrznych, Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego/Instytut Wojskowy Medycyny, Warszawa, Polska (grant nr 148/WIM i
335/WIM).

Wspotbadacz.

Celem projektu byto wykazanie, ze wykorzystanie kardiografii impedancyjnej u
chorych z nadci$nieniem tetniczym dostarcza komplementarnych informacji o wysokiej
wartosci poznawcze] 1 klinicznej, a zastosowanie zaproponowanego algorytmu leczenia
hipotensyjnego z zastosowaniem kardiografii impedancyjnej istotnie zwigksza stopien redukcji
ci$nienia tetniczego.

W projekcie wykazano duza przydatno$¢ kompleksowej oceny hemodynamicznej stanu
uktadu krazenia poprzez taczenie réznych metod nieinwazyjnej diagnostyki kardiologiczne;.
Gléwny nurt badan dotyczyt wzajemnych korelacji 1 powigzan pomiedzy
echokardiograficznymi wskaznikami funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory
ocenianymi z uzyciem nowych technik echokardiograficznych (tkankowej echokardiografii
dopplerowskiej oraz odksztalcenia podluznego lewej komory ocenianego metoda $ledzenia
markerow akustycznych) a hemodynamicznymi parametrami funkcji uktadu krazenia
ocenianymi metodg kardiografii impedancyjne;.

Efektem wspotpracy w ramach projektu jest wyszczegdlniona ponizej publikacja oryginalna:

1. Krzesinski Pawel, Gielerak Grzegorz, Stanczyk Adam, Piotrowicz Katarzyna, Uzigbto-
Zyczkowska Beata, Banak Matgorzata, Kurpaska Malgorzata, Michalczyk Lukasz,
Jurek Agnieszka, Wolszczak Kalina, Galas Agata, Wojcik Agnieszka, Skrobowski
Andrze;.

Tytul: The effect of hemodynamically-guided hypotensive therapy in one-year
observation: randomized, prospective and controlled trial (FINEPATH study).
Cardiology Journal 2016;23(2):132-40.

doi: 10.5603/CJ.a2016.0009. PMID: 26876066.

(Impact Factor: 1.256; Punktacja MEIN: 20.000)

Do randomizowanego, prospektywnego i kontrolowanego badania zrekrutowano tacznie 144
chorych z nadci$nieniem tetniczym, ktorych zrandomizowano do grupy hemodynamicznej, w
ktorej stosowano zaproponowany algorytmu leczenia hipotensyjnego z zastosowaniem
kardiografii impedancyjnej oraz do grupy empirycznej, leczonej hipotensyjnie zgodnie z
aktualnymi wytycznymi. Kontrole wykonywano po 12 tygodniach i po 12 miesigcach leczenia.
Celem badania bylo oszacowanie wplywu terapii hipotensyjnej opartej o kardiografie
impedancyjng na wartosci cis$nienia tg¢tniczego, profil hemodynamiczny wywodzacy si¢ z
impedancji oraz parametry echokardiograficzne po 12 miesigcach. Korzystny efekt obnizenia
ci$nienia tetniczego krwi w wyniku farmakoterapii kierowanej hemodynamicznie osiggniety po
12 tygodniach utrzymywat si¢ w obserwacji roczne;.

42



4.2. Wspoélpraca naukowa w projekcie statutowym Wojskowego Instytutu Medycznego -
Panstwowego Instytutu Badawczego: ,,Ocena zlozonych zjawisk patofizjologicznych
zwiazanych z nadciSnieniem tetniczym, ze szczegélnym uwzglednieniem
zaawansowanej analizy sygnalow biologicznych rejestrowanych za pomoca
nieinwazyjnych metod bioimpedancyjnych, ultrasonograficznych i
elektrokardiograficznych oraz synchronizacji funkcji ukladu krazenia i oddychania”.

Kierownik: prof. Pawel Krzesinski, Klinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych WIM-PIB.

Badanie zostalo wsparte przez Ministerstwo Spraw Wewnetrznych, Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego/Instytut Wojskowy Medycyny, Warszawa, Polska (grant nr
335).

Wspotbadacz.

5. KardioOnkologia

Nowym realizowanym kierunkiem badan naukowych jest ocena kardiologiczna u chorych z
chorobami onkologicznymi poddawanych chemioterapii i1 radioterapii, w celu wykrywania
wczesnych powiklan stosowanego leczenia.

5.1. Czlonek zespolu badawczego w projekcie realizowanym przez Zaklad Radioterapii
Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego i Klinike
Kardiologii Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu
Badawczego, ktorego celem bylo:

1. opracowanie atlasu konturowania zastawek serca;

2. ocena zgodnosci konturowania zastawek i pozostalych struktur serca i naczyn
wiencowych na tomografii 4D w rekonstrukcji usrednionej faz oddechowych (Ave
4D-TK);

3. ocena wplywu zgodnosci konturowania na dawki radioterapii w tych
strukturach.

Badanie zostalo wsparte przez Wojskowy Instytut Medyczny — Panstwowy Instytut
Badawczy.

Wspotbadacz.
Efektem wspotpracy w ramach projektu jest wyszczegolniona ponizej praca oryginalna:

1. Socha Joanna, Rygielska Anna, Uziebto-Zyczkowska Beata, Chatubifiska-Fendler
Justyna, Jurek Agnieszka, Maciorowska Matgorzata, Mielniczuk Marta, Pawlowski
Pawel, Tyc-Szczepaniak Dobromira, Krzesinski Pawel, Kepka Lucyna.

Tytul: Contouring cardiac substructures on average intensity projection 4D-CT for
lung cancer radiotherapy: A proposal of a heart valve contouring atlas.
Radiotherapy and Oncology 2022 Feb;167:261-268.
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doi: 10.1016/j.radonc.2021.12.041. PMID: 34990727.
(Impact Factor: 5.700; Punktacja MEiN: 140.000)

Opracowany przez nasz zespot atlas zastawek serca jest pierwszym tego typu opracowaniem w
literaturze, niezwykle istotnym w konteks$cie rosngcego zainteresowania problematyka
powiktan kardiologicznych radioterapii, ktore korelujg z dawkami w poszczegolnych
strukturach serca, a nie w sercu jako catosci. Powiktania radioterapii ze strony zastawek serca
sa slabo poznane, a opublikowane dotychczas atlasy konturowania struktur serca nie
uwzglednialy zastawek. Dodatkowo, dostgpne atlasy struktur serca zostaly opracowane
gléwnie dla chorych na raka piersi i nie zostaty dotychczas zwalidowane na Ave-4D-TK,
wykorzystywanej rutynowo do wyznaczania narzadéw krytycznych w radioterapii raka pluca.
W niniejszej pracy udowodniono, ze zgodno$¢ konturowania struktur serca na Ave-4D-TK jest
porownywalna do uzyskiwanej z wykorzystaniem konwencjonalnej tomografii 3D.

5.2. Czlonek zespolu badawczego w projekcie badawczym ,,Radiation-induced Cardiac
Toxicity After Non-small Cell Lung Cancer Radiotherapy. ONKO-SERCE:
Prospektywna ocena toksyczno$ci kardiologicznej radioterapii chorych na
niedrobnokomorkowego raka pluca z zastosowaniem echokardiografii z technika
sledzenia markerow akustycznych dla poszczegdélnych struktur serca i segmentow
lewej komory”’; nr 20/WIM/2021
ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04867564. 2021-04-27-2021-07-18

Projekt realizowany we wspotpracy Kliniki Kardiologii 1 Chorob Wewnetrznych Wojskowego
Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego z Zaktadem Radioterapii
Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego.

Badanie zostalo wsparte przez Wojskowy Instytut Medyczny — Panstwowy Instytut
Badawczy

Wspotbadacz.

Jest to prospektywne badanie obserwacyjne, do ktorego wiaczani sa kolejni chorzy na
niedrobnokomoérkowego raka pluca, poddawani w Zakladzie Radioterapii Wojskowego
Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego radioterapii radykalnej w
skojarzeniu z chemioterapig lub bez. Pacjenci sg leczeni standardowo wedtug zatwierdzonych
protokotdw napromieniania, ale przed rozpocze¢ciem napromieniania, a nastepnie 1 miesiac, 6
1 12 miesiecy po zakonczeniu radioterapii maja wykonywane badanie echokardiograficzne
serca z zastosowaniem techniki §ledzenia markeréw akustycznych. Badanie ma odpowiedzie¢
na pytanie o wplywie dawki podanej na poszczegodlne struktury serca na ryzyko ich uszkodzenia
wykazane w badaniu echokardiograficznym oraz na rozwoj toksycznosci kardiologiczne;.

Badanie w trakcie realizacji.

W przygotowaniu znajduja si¢ publikacje 1 wystgpienia z projektu, ktory jeszcze si¢ nie
zakonczyt.
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5.3. Czlonek zespolu badawczego w ,Wieloosrodkowym, randomizowanym,
kontrolowanym placebo badaniu fazy III, prowadzonym metoda podwojnie Slepej
proby oceniajacym wplyw dapagliflozyny na prewencje¢ kardiotoksycznosci u chorych
na raka piersi w trakcie chemioterapii z udzialem antracyklin”.

Numer protokotu: 2022/ABM/01/00039-00 EUCT

Numer: 2023-506631-15-00. KardioPROTEekCja dapagliflozyng u chorych na raka
piersi leczonych anTrAcyklinAmi - PROTECTAA TRIAL 2022/ABM/01/00039.
2022/10/01-2028/02/28

Sponsor: 4 Wojskowy Szpital Kliniczny z Poliklinika SPZOZ we Wroclawiu.
Fundator : Agencja Badan Medycznych

W badaniu biorg udziat nastepujace osrodki:

e Klinika Kardiologii, Osrodek Choréb Serca, w 4. Wojskowym Szpitalu
Klinicznego we Wroctawiu (lider konsorcjum)

e Klinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych w Wojskowym Instytucie
Medycznym — Panstwowym Instytucie Medycznym w Warszawie

e Klinika Onkologii w Wojskowym Instytucie Medycznym - Panstwowym
Instytucie Badawczym w Warszawie

e Centrum Chorob Piersi — Breast Unit w Dolnoslaskim Centrum Onkologii,
Pulmonologii 1 Hematologii we Wroctawiu

Wspotbadacz.

Glownym celem badania jest ocena wptywu dapagliflozyny na wystagpienie uszkodzenia
mig$nia serca zdefiniowanego jako wystapienie klinicznych objawdéw niewydolnosci serca lub
bezobjawowego spadku frakcji wyrzutowej lub bezobjawowego zmniejszenia globalnego
odksztalcenia podtuznego lub bezobjawowego wzrostu poziomu biomarkeréw sercowych po
12 miesigcach od rozpoczgcia terapii antracyklinami w pordwnaniu z placebo. Celami
drugorzgdowymi bedzie ocena wptywu dapagliflozyny na wystapienie ztozonego punktu
koncowego po 6. miesigcach, jej wptyw na funkcje rozkurczowa lewej komory, jakos$¢ zycia
chorych oraz na zmiang st¢zenia biomarkeréw w trakcie badania.

Badanie w trakcie realizacji.

6. KardioEndokrynologia - ocena funkcji ukladu krgienia u chorych z zaburzeniami
hormonalnymi

Prace naukowe z zakresu kardioendokrynologii byly moimi pierwszymi dokonaniami
naukowymi w Wojskowym Instytucie Medycznym — Panstwowym Instytucie Badawczym i
stanowig istotng cze$¢ mojego dalszego rozwoju naukowego.
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6.1. Czlonek zespolu badawczego w projekcie statutowym Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego: ,, Wieloparametryczna ocena
funkcji ukladu krazenia i zaburzen oddychania w czasie snu u chorych z wybranymi
chorobami przysadki ze szczeg6lnym uwzglednieniem efektu leczenia tych schorzen”.

Kierownik: prof. Grzegorz Zielinski, Klinika Neurochirurgii Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego

Badanie zostato zrealizowane we wspotpracy miedzykliniczne;j:

e Kilinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego

e Klinika Neurochirurgii Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego
Instytutu Badawczego

e Klinika Endokrynologii 1 Terapii Izotopowej Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego

e Klinika Okulistyki Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego
Instytutu Badawczego

e Klinika Endokrynologii 1 Diabetologii Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego

Badanie zostalo sfinansowane przez Ministerstwo Nauki 1 Szkolnictwa
Wyzszego/Wojskowy Instytut Medyczny — Panstwowy Instytut Badawczy w
Warszawie (grant nr 453/WIM).

Wspotbadacz.

Efektem wspotpracy w ramach powyzszego projektu sg wyszczegdlnione ponizej publikacje,
ktore pokazujg szczegotowo zatozenia 1 cele badania pacjentdéw z wybranymi chorobami
przysadki:

1. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Gielerak Grzegorz, Uzieblo-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert.
Tytut: Ryzyko sercowo-naczyniowe u oséb z choroba Cushinga - problem
interdyscyplinarny.

Tytut rownolegly: Cardiovascular risk in patients with Cushing's disease - an
interdisciplinary problem.

Pediatria i Medycyna Rodzinna 2021, 17 (3), p. 197-202

doi: 10.15557/PiMR.2021.0030

Punktacja MEiIN: 20.000

Celem publikacji bylo przedstawienie ztozono$ci probleméw klinicznych pacjentow z chorobg
Cushinga, ktérzy w sposob szczegdlny wymagaja opieki interdyscyplinarnej. Na rokowanie
odlegle 1 jakos¢ zycia w chorobie Cushinga szczegolnie istotny wplyw maja powikltania
kardiologiczne i metaboliczne przewlektej hiperkortyzolemii. Normalizacja st¢Zenia kortyzolu
poprzez skojarzone leczenie chirurgiczne i/lub farmakologiczne zmniejsza $miertelno$¢ i
ryzyko powiktan ze strony uktadow sercowo-naczyniowego i oddechowego. Niemniej choroby
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wspotistniejagce  — zarowno  kardiologiczne, jak 1 metaboliczne — wymagajg
zindywidualizowanego leczenia, opartego na gruntownej wiedzy na temat zlozonych
patomechanizmow ich powstawania

2. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Gielerak Grzegorz, Uzigbto-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert.
Tytul: Akromegalia a choroby ukladu sercowo-naczyniowego i oddechowego -
problem interdyscyplinarny.

Tytut roéwnolegly: Acromegaly and cardiovascular and respiratory diseases - an
interdisciplinary problem.

Lekarz Wojskowy 2021;99(2):68-75

Punktacja MEiIN: 20.000

Celem publikacji bylo przedstawienie zlozonosci problemdéw klinicznych pacjentéw z
akromegalig, ktorzy w sposdb szczegdlny wymagaja opieki interdyscyplinarne;j.
Niekontrolowany przebieg akromegalii poprzez dlugotrwala ekspozycj¢ tkanek na nadmierne
dziatanie hormonu wzrostu i insulinopodobnego czynnika wzrostu moze wykazywac zwigzek
Z czestszym wystgpowaniem istotnych zaburzen morfologii i funkcji ukladu sercowo-
naczyniowego oraz istotnych zaburzen oddychania. Wczesne rozpoznanie 1 szybkie
rozpoczecie leczenia akromegalii, majace na celu uzyskanie $cistej kontroli biochemicznej, sg
najlepsza strategig ograniczania rozwoju powiktan ze strony uktadu sercowo-naczyniowego 1
oddechowego. Pacjenci z akromegalia wymagaja leczenia 1 opieki zespotow
interdyscyplinarnych, z wykorzystaniem nowoczesnych narzedzi diagnostycznych,
umozliwiajacych identytikacje powiktan ogdlnoustrojowych juz na etapie subklinicznym.

3. Jurek Agnieszka, Krzesifski Pawel, Gielerak Grzegorz, Uziebto-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert.
Tytul: Prolactinoma and cardiovascular diseases - an interdisciplinary problem.
Pediatria i Medycyna Rodzinna 2021, 17 (4), p. 294-298
doi: 10.15557/PiMR.2021.0046
Punktacja MEiN: 20.000

Celem publikacji byto przedstawienie ztozono$ci problemoéw klinicznych u chorych z guzami
przysadki  wydzielajacymi  prolaktyng, ktérzy wymagaja specjalistycznej opieki
interdyscyplinarnej. Niekontrolowany przebieg prolaktynoma spowodowany dlugotrwala
ekspozycja tkanek na nadmiar prolaktyny moze by¢ zwigzany ze zwigkszong czestoscia
wystepowania powaznych morfologicznych 1 czynnos$ciowych nieprawidtowosci uktadu
sercowo-naczyniowego. Wczesna diagnoza 1 szybkie rozpoczgcie leczenia prolaktynoma w
celu kontrolowania parametrow biochemicznych 1 zmniejszenia powiktan zwigzanych z masg
guza jest najlepsza strategia zapobiegania powiktaniom sercowo-naczyniowym. Pacjenci z
prolaktynoma wymagaja interdyscyplinarnego leczenia 1 opieki z wykorzystaniem
nowoczesnych narzgdzi diagnostycznych, ktére pozwalaja na identyfikacje subklinicznych
powiktan uktadowych
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4. Jurek Agnieszka, Gielerak Grzegorz, Krzesinski Pawet, Uzigbto-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert,
Banak Matgorzata.

Tytut: Zaburzenia hemodynamiczne u chorych z hormonalnie czynnymi guzami
przysadki - co laczy, a co dzieli chorych z akromegalia i prolaktynoma?

Tytut réwnolegly: Hemodynamic disturbances in patients with hormonesecreting
pituitary tumors - what unites and what divides patients with acromegaly and
prolactinoma?

Lekarz Wojskowy 2019, 97 (3): 213-220.

Punktacja MEIN: 5.000

Celem publikacji byta analiza profilu hemodynamicznego chorych z akromegalig i1
prolaktynoma w poréwnaniu z osobami zdrowymi. W badaniu wykazano, ze zaburzenia
hormonalne towarzyszace akromegalii 1 prolaktynoma wigzg si¢ z nieprawidlowosciami profilu
hemodynamicznego. Nieprawidlowosci te sa zréznicowane w zalezno$ci od rodzaju guza
neuroendokrynnego przysadki — w przypadki akromegalii zwracala uwage wigksza wolemia w
obrebie klatki piersiowej, a w przypadku prolaktynoma — wazokonstrykcja, co moze nies¢ za
soba istotne implikacje diagnostyczno-terapeutyczne, a zmiany hemodynamiczne u tych
chorych mozna wykry¢ za pomocg nowoczesnych nieinwazyjnych narzedzi diagnostycznych.

S. Jurek Agnieszka
Tytut rozprawy doktorskiej: Ocena funkeji ukladu krazenia u chorych na czynne
hormonalnie gruczolaki przysadki
16.02.2021

W oparciu o prowadzone przeze mnie od 2015r. badania w wielospecjalistycznym,
multidyscyplinarnym zespole kardiologow (prof. Grzegorz Gielerak, prof. Pawet Krzesinski,
dr hab. n. med. Beata Uziebto-Zyczkowska, dr. n. med. Robert Wierzbowski, dr. n. med. Anna
Kazimierczak), endokrynologéw (prof. Przemystaw Witek), neurochirurgow (prof. Grzegorz
Zielinski) 1 okulistow (prof. Joanna Wierzbowska) w Klinice Kardiologii 1 Chorob
Wewnetrznych, Klinice Neurochirurgii oraz Klinice Endokrynologii 1 Terapii [zotopowej 1
Klinice Okulistyki Wojskowego Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego
w Warszawie we wspotpracy z Katedrg 1 Klinikg Chorob Wewngetrznych, Endokrynologii 1
Diabetologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego zrealizowatam rozprawe doktorska,
ktérej celem byta wieloparametryczna ocena uktadu sercowo - naczyniowego oraz zaburzen
biochemicznych u chorych z rzadkimi chorobami przysadki. Wykazatam woéwczas, Zze u
chorych z rzadkimi chorobami przysadki mézgowej juz na wczesnym etapie wystepuje
dysfunkcja uktadu krazenia, a zaburzenia hemodynamiczne ukladu krazenia u chorych z
rzadkimi chorobami przysadki s3 zroznicowane w zaleznosci od rodzaju guza
neuroendokrynnego przysadki mozgowej. Realizacja powyzszych badan we wspdlpracy z
wybitnymi specjalistami oraz uzyskanie interesujacych wynikow staty si¢ wielka motywacja 1
inspiracjag do kontynuowania przez mnie dalszych badan z zakresu kardioendokrynologii
dotyczacych kompleksowej nieinwazyjnej oceny pacjentow z rzadkimi guzami
neuroendokrynnymi przysadki mézgowej w kontekscie réznic w funkcjonowaniu uktadu
sercowo-naczyniowego w zalezno$ci od plci, zaburzen metabolicznych, zaburzen uktadu
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autonomicznego, rodzaju guza neuroendokrynnego oraz monitorowania chorych po operacjach
neurochirurgicznych. Wyniki tych badan sa niezmiernie inspirujace i pokazuja, ze niezbedne sg
dalsze duze badania prospektywne mogace oceni¢ charakterystyke i czynniki rokownicze
pacjentdow z guzami neuroendokrynnymi przysadki moézgowej w zaleznos$ci od zaburzen
hormonalnych, co mogtoby wplynaé¢ pozytywnie na tworzenie rekomendacji dla pracownikow
systemu ochrony zdrowia w zakresie personalizacji opieki, jak rbwniez na powstanie nowych
hipotez stymulujacych kolejne badania naukowe w tej rzadkiej, ale bardzo obcigzonej
kardiologicznie grupie pacjentéw endokrynologicznych.

6. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawel, Gielerak Grzegorz, Witek Przemystaw,
Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak Malgorzata,
Uzigbto-Zyczkowska Beata.

Tytut: Cushing's Disease: assessment of early cardiovascular hemodynamic
dysfunction with impedance cardiography. Praca wyr6zniona Part of Research
Topic Insights in Cushing’s Syndrome and Disease

Frontiers in Endocrinology 2021 Oct 1;12:751743.

doi: 10.3389/fendo.2021.751743. PMID: 34659130; PMCID: PMC8517395.
(Impact Factor: 6.055; Punktacja MEiN: 100.000)

Celem badania byla ocena profilu hemodynamicznego pacjentow z choroba Cushinga i
porownanie go z profilem hemodynamicznym w grupie kontrolnej. Badania wykazaty, ze
pacjenci z choroba Cushinga charakteryzowali si¢ wyzszym ci$nieniem rozkurczowym i
mtodszym wiekiem niz grupa kontrolna. Parametry kardiografii impedancyjne; w grupie
pacjentow z chorobg Cushinga wykazaly: nizsze warto$ci wskaznika rzutu serca (p < 0,0001),
wskaznika sercowego (p < 0,0001), wskaznika predkosci (p=0,001), wskaznika akceleracji
(p=0,037), wskaznika Heather (p=0,033) i zawartosci ptynu w klatce piersiowej (p=0,006) oraz
wyzszy wskaznikiem systemowego oporu naczyniowego (p < 0,0001) niz w grupie kontrolne;j.
W badaniu wykazano, ze choroba Cushinga wiaze si¢ ze znacznie wigksza sztywnos$cig naczyn
1 dysfunkcja skurczowa lewej komory w ocenie z pomocg kardiografii impedancyjnej i moze
by¢ przydatna w identyfikacji subklinicznych powiktan sercowo-naczyniowych przewleklej
hiperkortyzolemii jako potencjalnych celow terapeutycznych.

7. Jurek Agnieszka, Krzesifiski Pawel, Uziebto-Zyczkowska, Beata, Witek
Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Wierzbowski Robert, Kazimierczak Anna, Banak
Matgorzata, Gielerak Grzegorz
Tytut: Obesity-Related Hemodynamic Alterations in Patients with Cushing’s
Disease.

Journal of Clinical Medicine 2024 Mar 14;13(6):1658.
doi: 10.3390/jcm13061658. PMID: 38541884; PMCID: PMC10970736.
(Impact Factor: 3.000; Punktacja MNiSW: 140.000)

W badaniu przyjeto hipoteze, ze choroba Cushinga jest zwigzana ze szczeg6lng postacia
zespolu metabolicznego, ktora obejmuje otylo$¢ trzewna, mogaca wptywac na hemodynamike
uktadu sercowo-naczyniowego poprzez stymulacj¢ aktywno$ci metabolicznej zwigzanej z
hiperkortyzolemig. Celem tego badania byla ocena zwigzku migdzy otyloscig a profilem
hemodynamicznym pacjentow z chorobg Cushinga z wykorzystaniem kardiografii
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impedancyjnej i tonometrii aplanacyjnej. W poréwnaniu z pacjentami z chorobg Cushinga bez
otytosci, osoby z choroba Cushinga i otyloscig (definiowang jako wskaznik masy ciata > 30
kg/m2) wykazywaly istotnie nizsze wartoSci parametrow kardioimpedancyjnych
charakteryzujacych funkcje pompujaca serca, podczas gdy echokardiografia u pacjentow
otytych wykazata wigksze rozmiary jam serca i wyzszy wskaznik masy lewej komory.
Wykazano, ze zmiany hemodynamiczne zwigzane z otyto$cig wystepuja juz na wczesnym
etapie choroby Cushinga i1 objawiajg si¢ poprzez istotnie nizsze wartosci parametrow
impedancyjnych ilustrujacych funkcje serca jako pompy, pomimo prawidlowej funkcji lewej
komory w echokardiografii. W pracy potwierdzono przydatnos$¢ kardiografii impedancyjnej w
diagnostyce wczesnej dysfunkcji serca zwigzanej ze specyficznym zespolem metabolicznym i
otytoscia trzewna u pacjentéw z choroba Cushinga. Bezobjawowe uposledzenie funkcji serca
jako pompy wydaje si¢ najwczesniejszym klinicznym objawem zaburzen hemodynamicznych
uktadu sercowo-naczyniowego, ktére na tym etapie sg jeszcze niewykrywalne standardowa
echokardiografia.

8. Wlochacz Agnieszka, Krzesinski Pawetl, Uzieblo-Zyczkowska Beata, Witek
Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak
Matgorzata, Gielerak Grzegorz
Tytul: Acromegaly: Relationship between hemodynamic profiles assessed via
impedance cardiography and left ventricular systolic function assessed via
echocardiography.

Journal of Clinical Medicine 2024 Sep 23;13(18):5630.
doi: 10.3390/jcm13185630. PMID: 39337121; PMCID: PMC11433237.
(Impact Factor: 3.000; Punktacja MNiSW: 140.000)

Celem tego badania byta ocena zwigzku migdzy parametrami hemodynamicznymi ocenianymi
za pomocg kardiografii impedancyjnej a parametrami skurczowej funkcji lewej komory
ocenianymi za pomocg echokardiografii u pacjentow z akromegalig. Wyniki badania wykazaty,
ze nizsza frakcja wyrzutowa lewej komory wigzata si¢ z nizszym wskaznikiem sercowym (R =
0,38; p = 0,03) 1 wyzszym wskaznikiem systemowego oporu naczyniowego (R = -0,35; p =
0,046), podczas gdy nizsze globalne odksztalcenie podtuzne lewej komory (GLS, global
longitudinal strain) wigzato si¢ z nizszym wskaznikiem sercowym (R = 0,43; p = 0,02),
wskaznikiem rzutu serca (R = 0,62; p < 0,001), wskaznikiem predkosci (R = 0,59; p < 0,001),
wskaznikiem akceleracji (R = 0,38; p = 0,048), wskaznikiem Heather (R = 0,59; p < 0,001) 1
nizszym wskaznikiem caltkowitej podatnosci tetnic (R = 0,50; p = 0,006) oraz wyzszym
wskaznikiem systemowego oporu naczyniowego (R =-0,59; p <0,001). W pracy potwierdzono,
7e u pacjentow ze $wiezo zdiagnozowang akromegalig, upos$ledzone parametry skurczowe;j
funkcji lewej komory oceniane za pomoca echokardiografii sg zwigzane z uposledzong funkcja
serca jako pompy 1 wyzszym obcigzeniem nast¢pczym ocenianym za pomocg kardiografii
impedancyjnej; zaleznosci te sg bardziej widoczne w przypadku GLS niz frakcji wyrzutowe;j
lewej komory. Kardiografia impedancyjna jest przydatna w diagnozowaniu zaburzen
hemodynamicznych u pacjentow z akromegalia.

9. Uzicblo-Zyczkowska Beata, Krzesifski Pawel, Witek Przemystaw, Zielinski
Grzegorz, Jurek Agnieszka, Gielerak Grzegorz, Skrobowski Andrze;.

50



Tytul: Cushing's disease: subclinical left ventricular systolic and diastolic
dysfunction revealed by speckle tracking echocardiography and tissue Doppler
imaging.

Frontiers in Endocrinology 2017 Sep 5;8:222.

doi: 10.3389/fendo.2017.00222. PMID: 28928716; PMCID: PMC5591890.

(Impact Factor: 3.519; Punktacja MEiN: 5.000)

Celem badania byla ocena przydatnosci nowych markerow echokardiograficznych w
wykrywaniu subklinicznej dysfunkcji lewej komory w trzech grupach pacjentow: grupie
pacjentdow z choroba Cushinga, grupie pacjentdow z nadci$nieniem tetniczym i1 zdrowych
ochotnikow. Za czuty marker skurczowej funkcji mig$nia sercowego powszechnie uznaje si¢
globalne podtuzne odksztatcenie lewej komory, oceniane za pomoca echokardiograficznej
techniki §ledzenia markeréw akustycznych (STE, speckle tracking echocardiography). W
badaniu wykazano, ze pacjenci z choroba Cushinga wykazali dobra kontrol¢ cis$nienia
tetniczego, jednak w poréwnaniu do grupy pacjentdw z nadci$nieniem te¢tniczych i zdrowych
ochotnikow wykazali istotnie nizsza kurczliwos$¢ lewej komory wyrazong przez GLS 1 wyzsza
czestos¢ wystepowania dysfunkcji rozkurczowej lewej komory. Mezczyzni z chorobg Cushinga
wykazali istotnie bardziej wyrazng dysfunkcje rozkurczowa lewej komory. Nadmiar kortyzolu
u kobiet byt zwigzany z uposledzong funkcja skurczowa lewej komory. W pracy wykazano, ze
choroba Cushinga, nawet przy dobrze kontrolowanym ci$nieniu tetniczym, wigze si¢ z
dysfunkcja lewej komory, ktora zalezy indywidualnie od ptci. Te zmiany hemodynamiczne
mozna wykry¢ za pomoca nowoczesnych nieinwazyjnych narz¢dzi diagnostycznych i moga
sta¢ si¢ potencjalnymi celami terapeutycznymi.

10. Uzigblo-Zyczkowska Beata, Jurek Agnieszka, Witek Przemystaw, Zielinski
Grzegorz, Gielerak Grzegorz, Krzesinski Pawet.
Tytul: Left heart dysfunction in acromegaly revealed by novel echocardiographic
methods.
Frontiers in Endocrinology 2020 Jun 24;11:418.
doi: 10.3389/fendo.2020.00418. PMID: 32670201; PMCID: PMC7326767.
(Impact Factor: 5.555; Punktacja MEIN: 100.000)

W badaniu postawiliSmy hipoteze, ze echokardiograficzna technika $ledzenia markerow
akustycznych moze by¢ przydatna w ocenie subklinicznej dysfunkcji lewego serca u pacjentow
z akromegalia, zwlaszcza gdy ocena lewej komory jest zakonczona badaniem STE lewego
przedsionka. Celem badania byta ocena wartosci diagnostycznej echokardiograficznej techniki
Sledzenia markerow akustycznych w identyfikacji wystegpowania zaburzen czynno$ciowych
lewej komory 1 lewego przedsionka u pacjentow z akromegalig w porOwnaniu z pacjentami bez
tej rzadkiej choroby przysadki. Wykazano, ze pacjenci z akromegalig, w porownaniu do grupy
kontrolnej, charakteryzowali si¢ wigkszg masa lewej komory 1 w konsekwencji czestszym
przerostem lewej komory, uposledzong funkcjg skurczowa lewej komory mierzong zar6wno
frakcja wyrzutowg lewej komory (p <0,001), jak i globalnym odksztatceniem podtuznym lewej
komory (p = 0,023) oraz wigkszym wymiarem przednio-tylnym lewej komory i indeksowang
objetoscia lewego przedsionka oraz uposledzonymi parametrami odksztatcenia
echokardiograficznego odpowiadajacymi funkcji lewego przedsionka. W pracy wykazano, ze
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akromegalia, nawet u miodych pacjentow z dobra kontrolg ci$nienia tetniczego, moze by¢
zwigzana z przerostem lewej komory 1 subklinicznym upos$ledzeniem funkcji mechanicznej
lewej komory i lewego przedsionka, co mozna zidentyfikowaé za pomoca echokardiograficznej
techniki sledzenia markerow akustycznych. Aby wyjasni¢ warto$¢ prognostyczna tych zjawisk,
konieczne sg dalsze badania w tej dziedzinie.

W przygotowaniu znajdujg si¢ kolejne publikacje i wystgpienia z projektu.

7. Niewydolnos¢ serca — wykorzystanie nowoczesnych nieinwazyjnych narzedzi
diagnostycznych w celu optymalizacji opieki nad chorymi.

7.1. Czlonek zespolu badawczego w projekcie statutowym Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego: »Przydatnosé
wieloparametrycznej analizy patofizjologicznych  wykladnikow  zaostrzenia
niewydolnosci serca oraz oceny nowego modelu poszpitalnej opieki ambulatoryjnej z
wykorzystaniem nowoczesnych metod nieinwazyjnej oceny Kklinicznej i nadzoru
telemetrycznego w terapii i prognostyce rokowania u chorych z przewlekla
niewydolnoscia serca”.

Kierownik: prof. Pawel Krzesinski, Klinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych WIM-PIB.

Badanie zostalo wsparte przez Ministerstwo Spraw Wewnetrznych, Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego/Instytut Wojskowy Medycyny, Warszawa, Polska (grant nr
213).

ClinicalTrials.gov ID - NCT02355769
Wspotbadacz.

Celem projektu byta analiza patofizjologicznych wyktadnikow zaostrzenia niewydolnosci serca
oraz oceny nowego modelu poszpitalnej opieki ambulatoryjnej z wykorzystaniem
nowoczesnych metod nieinwazyjnej oceny klinicznej 1 nadzoru telemetrycznego w terapii 1
prognostyce rokowania u chorych z przewlekla niewydolnoscia serca.

Efektem wspotpracy w ramach projektu sg wyszczegolnione ponizej publikacje:

1. Galas Agata, Krzesinski Pawel, Gielerak Grzegorz, Piechota Wiestaw, Uzigblo-
Zyczkowska Beata, Stanczyk Adam, Piotrowicz Katarzyna, Jurek Agnieszka,
Michalczyk Lukasz, Kurpaska Matgorzata, Banak Matgorzata, Skrobowski Andrze;.
Tytut: Heart failure as a multi-system clinical syndrome - an experience in cohort
of acutely decompensated patients.

Tytul réwnolegly: Niewydolnos¢ serca jako wielonarzagdowy zespdt kliniczny -
charakterystyka kliniczna chorych hospitalizowanych z powodu zaostrzenia
niewydolnosci serca.

Pediatria i Medycyna Rodzinna 2019, 15 (2), p. 137-144

doi: 10.15557/PiMR.2019.0024

Punktacja MEiN: 20.000
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Celem publikacji byta charakterystyka pacjentdow hospitalizowanych z powodu ostrej
niewyrownanej niewydolnosci serca, ze szczegdlnym uwzglednieniem wszelkich chorob
wspolistniejacych 1 nieprawidlowos$ci w badaniach laboratoryjnych. W badaniu wykazano, ze
wickszo$¢ pacjentow z ostra dekompensacja niewydolnosci serca cierpi na choroby
wspolistniejace, ktore maja udokumentowany wplyw na rokowanie. Dekompensacja uktadu
sercowo-naczyniowego stwarza ryzyko dysfunkcji wielu narzadow, a oszacowanie jej
rzeczywistych konsekwencji wymaga szczegdétowej oceny ztozonych badan laboratoryjnych,
w tym poziomow kreatyniny, cystatyny C, kwasu moczowego, parametrow czerwonych
krwinek 1 parametrow metabolizmu zZelaza.

2. Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka, Gielerak Grzegorz.
Tytul: Ambulatoryjna opieka kardiologiczna w ocenie chorych z zaostrzeniem
niewydolnosci serca - dos§wiadczenia wlasne.
Tytul réwnolegly: Outpatient cardiac care In the assessment of patients with
decompensated heart failure - own experience.
Lekarz Wojskowy 2018, 96 (2): 120-125,
Punktacja MEiN: 6.000

Celem publikacji byla analiza dostepnosci ambulatoryjnej opieki kardiologicznej oraz
zaspokojenia potrzeb pacjentow w opinii chorych hospitalizowanych z powodu zaostrzenia
niewydolnosci serca. Badanie prospektywne wykonano w grupie 131 osdb z wczedniej
rozpoznang niewydolno$cig serca, hospitalizowanych z powodu jej zaostrzenia. Co trzecia
osoba deklarowata, ze ani razu w ciggu ostatniego roku nie byta z wizyta u kardiologa w
przychodni publicznej. Pacjenci korzystali najczesciej z opieki ambulatoryjnej raz lub dwa razy
w roku. W ocenie poziomu opieki kardiologicznej 53 pacjentow (40,6%) uznato go za
niewystarczajacy, a 20 (16%) za zty. W porownaniu wedlug kategorii wiekowej odnotowano
nieistotne statystycznie roznice w zakresie liczby wizyt u kardiologa w ostatnim roku — pacjenci
mlodsi nieznacznie cz¢$ciej korzystali z opieki ambulatoryjnej. Badanie pokazalo, ze pacjenci
z niewydolno$cig serca sa w wigkszo$ci niezadowoleni z funkcjonowania publicznego systemu
ambulatoryjnej opieki kardiologicznej 1 korzystaja z niego zbyt rzadko w stosunku do potrzeb.
To pokazuje, ze prawidlowo zorganizowana opieka ambulatoryjna warunkuje ograniczenie
kosztow oraz poprawe rokowania u chorych z niewydolnos$cia serca.

3. Kurpaska Malgorzata, Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka, Stanczyk Adam,
Piotrowicz Katarzyna, Wierzbowski Robert, Gielerak Grzegorz.
Tytul: Ergospirometria w ocenie wydolnosci fizycznej chorych z niewydolnoscia
serca z zachowana frakcja wyrzutowa.
Tytul rownolegly: Cardiopulmonary exercise test in estimation of exercise capacity in
heart failure with preserved ejection fraction patients.
Lekarz Wojskowy 2016, 94 (2): 165-173
Punktacja MEiN: 6.000

Niewydolno$¢ serca z zachowana frakcja wyrzutowa lewej komory nierozpoznana lub
nieleczona moze prowadzi¢ do postgpujacej dysfunkcji uktadu krazenia. Celem publikacji byta
analiza wydolnosci fizycznej chorych z niewydolnos$cig serca z zachowang frakcja wyrzutowa
lewej komory z wykorzystaniem sercowo-plucnego testu wysitkowego, ze szczegdlnym
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uwzglednieniem odpowiedzi hemodynamicznej na obcigzenie wysitkiem fizycznym. W pracy
wykazano skuteczno$¢ ergospirometrii w ocenie wydolnosci fizycznej chorych z
niewydolnos$cig serca z zachowang frakcjg wyrzutowa.

7.2. Czlonek zespolu badawczego w badaniu miedzynarodowym HERMES: , Wplyw
ziltivekimabu w poroéwnaniu z placebo na zachorowalnos¢ i Smiertelnos¢ u pacjentow
z niewydolnoscig serca, z lagodnie obnizong lub zachowang frakcja wyrzutows i
ogolnoustrojowym stanem zapalnym”; numer badania: EX6018-4915 (,,Badanie”) -
Novo Nordisk.
Badanie finansowane przez firme¢ Novo Nordisk.

Wspotbadacz.

Badanie ocenia wptyw ziltivekimabu w poréwnaniu z placebo na zachorowalnos¢ i
$miertelno$¢ u pacjentow z niewydolnoscia serca, z tagodnie obnizong lub zachowang
frakcja wyrzutowa i ogdlnoustrojowym stanem zapalnym.

Badanie w trakcie realizacji.

8. Echokardiografia — wykorzystanie nowych technik echokardiograficznych

8.1. Czlonek zespolu badawczego w projekcie statutowym Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego: ,,Ocena odksztalcenia podluznego
lewego przedsionka za pomocg techniki Sledzenia markerow akustycznych 2D w
przewidywaniu ryzyka zakrzepowo-zatorowego u pacjentow 2z migotaniem
przedsionkow”.

Kierownik: Beata Uzieblo-Zyczkowska, Klinika Kardiologii i Choréb Wewnetrznych
WIM-PIB.

Badanie zostalo wsparte przez Ministerstwo Spraw Wewnetrznych, Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego/Instytut Wojskowy Medycyny, Warszawa, Polska (grant nr
570)

Wspotbadacz.

Efektem wspotpracy w ramach projektu sag wyszczegdlnione ponizej publikacje:

1. Kiliszek Marek, Uzieblo-Zyczkowska Beata, Krzyzanowski Krystian, Jurek
Agnieszka, Wierzbowski Robert, Smalc-Stasiak Magdalena, Krzesinski Pawet.
Tytul: Value of left atrial strain in predicting recurrence after atrial fibrillation
ablation.
Journal of Clinical Medicine 2023 Jun 13;12(12):4034.
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doi: 10.3390/jcm12124034. PMID: 37373726; PMCID: PMC10299493.
(Impact Factor: 3.000; Punktacja MEiN: 140.000)

W badaniu tym oceniono zwigzek miedzy parametrami funkcji lewego przedsionka a
wynikami izolacji zyl plucnych u pacjentéw z migotaniem przedsionkéw. Obserwacja
obejmowata wizyty ambulatoryjne/telewizyty i 7-dniowe monitorowanie Holtera (w 6 1 12
miesiecy po ablacji). Nawroty zaobserwowano u 67 pacjentow (35,8%) po $rednio 1,06
zabiegach na pacjenta. W analizie wykazano, ze predko$¢ oprdzniania uszka lewego
przedsionka jest waznym czynnikiem w przewidywaniu nawrotu migotania przedsionkéw po
ablacji migotania przedsionkéw u pacjentéw ze stwierdzonym rytmem zatokowym przy
przyjeciu, a wskaznik objetosci lewego przedsionka okazat si¢ predykcyjny u pacjentéw ze
stwierdzonym migotaniem przedsionkdow przy przyjeciu. Odksztalcenie lewego przedsionka
przewidywato nawr6t migotania przedsionkow tylko w analizie jednoczynnikowej u pacjentow
z rytmem zatokowym przy przyjeciu i nie miato warto$ci predykcyjnej u pacjentow z
migotaniem przedsionkdéw przy przyjeciu.

2. Uzieblo-Zyczkowska Beata, Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka, Krzyzanowski
Krystian, Kiliszek Marek.
Tytul: Correlations between left atrial strain and left atrial pressures values in
patients undergoing atrial fibrillation ablation.
Kardiologia Polska 2021;79(11):1223-1230. doi: 10.33963/KP.a2021.0113. PMID:
34599496.
(Impact Factor: 3.710; Punktacja MEiN: 100.000)

Celem publikacji bylo zbadanie korelacji miedzy odksztatceniem lewego przedsionka
(LAS, left atrial strain) ocenianym za pomoca echokardiograficznej techniki $ledzenia
markeréw akustycznych 1 bezposrednio mierzonymi warto$ciami cis$nienia w lewym
przedsionku (LAP, left atrial pressure) oraz oszacowanie cech pacjentdw z nizszymi
wartosciami LAS. Przeprowadzono prospektywne badanie obserwacyjne u pacjentow z
migotaniem przedsionkéw poddawanych ablacji. W badaniu wzigto udziat tacznie 172
pacjentow. Wykazano, ze pacjenci z migotaniem przedsionkoéw z nizszym odksztalceniem
lewego przedsionka w fazie zbiornikowej (LASr, left atrial strain during reservoir phase) sa
starsi, czesciej plci zenskiej, maja wiekszy lewy przedsionek i1 bardziej uposledzong funkcje
rozkurczowg lewej komory. Niskie wartosci LASr i1 odksztatcenia lewego przedsionka w fazie
skurczowej (LASct, left atrial strain during contraction phase) oraz wysokie wartosci stosunku
E/e' wigza si¢ z wyzszym LAP u pacjentdow z migotaniem przedsionkoéw i rytmem zatokowym.

3. Uziebto-Zyczkowska Beata, Kiliszek Marek, Maciorowska Malgorzata, Potapowicz-
Krysztofiak Magdalena, Krzyzanowski Krystian, Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet
Tytul: Predicting reduced left atrial appendage velocity from echocardiographic
left atrial function parameters in patients with atrial fibrillation undergoing
catheter ablation.

Scientific Reports 2024 Mar 27;14(1):7282.
doi: 10.1038/541598-024-57947-6. PMID: 38538672; PMCID: PMC10973439.
(Impact Factor: 3.800; Punktacja MNiSW: 140.000)
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Zmniejszona predkos¢ oprozniania lewego uszka przedsionka (LAAV, left atrial appendage
velocity) jest uwazana za istotny czynnik ryzyka powstawania skrzepliny w uszku lewego
przedsionka. Celem tego badania byta ocena roli parametréw echokardiograficznych funkcji
lewego przedsionka w przewidywaniu LAAV u pacjentoéw z przetrwalym migotaniem
przedsionkéw poddawanych ablacji przezcewnikowej. Sposrod 150 pacjentéw wiaczonych do
badania, 29,3% (n = 44) mialo obnizone warto$ci LAAV zdefiniowane jako < 25 cm/s.
Wykazano, ze sposrod wszystkich nieinwazyjnych parametrow echokardiograficznych, indeks
sztywnosci lewego przedsionka (LASI, left atrial stiffness index) 1 indeks objetosci lewego
przedsionka (LAVI, left atrial volume index) okazaly si¢ najlepszymi predyktorami
zmniejszonej LAAV, z dobra czulodcig i swoisto$cig. Ponadto, LASI okazat si¢ jedynym
istotnym predyktorem zmniejszonej LAAV zdefiniowanej jako <20 cm/s, a takze <25 cm/s.

9. Rola echokardiografii w diagnostyce i monitorowaniu pacjentow z urzqdzeniami
wszczepialnymi

9.1. Czlonek zespolu badawczego w projekcie statutowym Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego: ,,Ocena predyktorow wystapienia
migotania przedsionkow wykrytego za pomoca urzadzen wszczepialnych (ICD/CRT-
D/CRT-P) u pacjentow z przewlekla niewydolno$cia serca z obnizona frakcja
wyrzutowg lewej komory”.

Kierownik: dr hab. n. med. Beata Uziebto-Zyczkowska, Klinika Kardiologii i Choréb
Wewngtrznych WIM-PIB.

Badanie zostalo wsparte przez Ministerstwo Spraw Wewnetrznych, Nauki i
Szkolnictwa Wyzszego/Instytut Wojskowy Medycyny, Warszawa, Polska (grant nr
594).

Wspotbadacz.
Efektem wspotpracy w ramach projektu jest wyszczegdlniona ponizej publikacja:

1. Dgbrowska Martyna, Uzieblo-Zyczkowska Beata, Jurek Agnieszka, Maciorowska
Matgorzata, Krzesinski Pawet
Tytul: Selected predictive factors of new-onset atrial fibrillation in patients with
heart failure.
Tytut réwnolegly: Wybrane czynniki predykcyjne migotania przedsionkow u pacjentow
z niewydolno$cig serca
Lekarz Wojskowy 2024, 102 (1): 17-21.
Punktacja MNiSW: 20.000

Celem publikacji byto przedstawienie czynnikow predykcyjnych wystapienia migotania
przedsionkoéw u pacjentéw z niewydolno$cig serca. Istnieje wiele czynnikdéw, ktoére moga
zwigkszaé ryzyko migotania przedsionkéw u pacjentdw z niewydolnos$cia serca, co pogarsza
chorobe podstawowa w populacji, ktorej wskazniki przezycia sa juz znacznie nizsze niz w
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populacji ogélnej. Wczesna interwencja i kontrola modyfikowalnych czynnikéw ryzyka wydaja
si¢ zmniejsza¢ czesto$¢ wystepowania migotania przedsionkow, poprawiajac tym samym
rokowanie u pacjentow z niewydolnos$cig serca. Pomiar predyktoréw migotania przedsionkow
omoéwionych w tym artykule u pacjentow z niewydolno$cig serca moze pomoc zidentyfikowaé
osoby o najwyzszym ryzyku migotania przedsionkéw i ulepszy¢ juz znane narzedzia oceny
ryzyka.

10. Pandemia COVID — 19 i jej skutki

10.1. Wspolpraca z Klinika Chorob Wewnetrznych, Infekcyjnych i Alergologii
Wojskowego Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego w
Warszawie w trakcie pandemii COVID - 19.

Efektem wspotpracy jest wyszczegolniona ponizej publikacja:

1. Klos Krzysztof, Dziekiewicz Mirostaw, Jurek Agnieszka, Chciatowski Andrze;j,
Kruszewski Jerzy, Piwowarek Krzysztof, Maliborski Artur.
Tytul: COVID - 19 o réznym przebiegu.
Tytut rownolegtly: Different courses of COVID -19.
Lekarz Wojskowy 2021, 99 (1): 16-21.
Punktacja MEiN: 20.000

Mimo wielu publikowanych badan i analiz wcigz nie wiadomo, dlaczego obraz kliniczny
COVID -19 u réznych chorych moze by¢ tak zréznicowany. W publikacji przedstawilismy dwa
przypadki mtodych chorych na COVID -19, ktéorymi zajmowalismy si¢ w okresie pandemii, o
roznym przebiegu choroby pomimo zajecia podobnego obszaru ptuc w HRCT: o przebiegu
typowym z rozwini¢ciem ci¢zkiej niewydolnosci oddechowej wymagajacej stosowania
suplementacji tlenem oraz o przebiegu nietypowym z zajeciem zarowno tozyska zylnego, jak i
tetniczego, w tym naczyn krezkowych i konczyn dolnych.

oraz wspolautorstwo rozdziatu w monografii ,,COVID-19 i jego powiklania - przypadki
kliniczne” / red. nauk. Andrzej Chciatowski, Jerzy Kruszewski Wyd.1:

2. Klos Krzysztof, Dziekiewicz Mirostaw, Jurek Agnieszka, Chcialowski Andrze;,
Kruszewski Jerzy, Piwowarek Krzysztof, Maliborski Artur.
Tytul: Rézny przebieg COVID-19 we wezesnym okresie pandemii.
Tytut catosci: W: COVID-19 i jego powiktania - przypadki kliniczne / red. nauk.
Andrzej Chcialowski, Jerzy Kruszewski Wyd. 1
Adres wydawniczy: Warszawa : PZWL Wydawnictwo Lekarskie, 2022
Punktacja MEiN: 20.000

Podczas pandemii COVID-19 na kanwie codziennej pracy z pacjentami zakazonymi
wirusem SARS-CoV2 powstata publikacja dotyczaca przypadkow klinicznych pacjentow z
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COVID-19 o roznym przebiegu choroby. Wspoéttworcami publikacji jest grono ponad 50
specjalistow klinicznych z catej Polski. Publikacja adresowana jest do lekarzy specjalizujacych
si¢ w dziedzinach alergologia, choroby zakazne i choroby wewnetrzne. Monografia porusza
niezwykle wazne zagadnienie, jakim sga powiktania po przebytym zakazeniu COVID-19 —
warto wspomnie¢, ze dotycza one nie tylko zaburzen uktadu oddechowego, ale takze odnosza
si¢ do zespotu chronicznego zmegczenia, probleméw naczyniowo-sercowych i neurologicznych,
a nawet psychologicznych. Przedstawiono sposoby diagnozowania, postgpowania
terapeutycznego 1 efekty leczenia COVID-19 przy m.in.: powiklaniach zakrzepowo-
zatorowych, schylkowej niewydolnosci nerek, odmie plucnej, szpiczaku mnogim czy
zakazeniu HIV.

11. Dermatologia i kardiologia

11.1 Czlonek zespolu badawczego w randomizowanym podwadjnie zaslepionym badaniu
klinicznym: ,,A randomized, double blind, placebo - controlled study to assess the
efficacy and safety of SCD - 044 in the treatment of moderate to severe atopic
dermatitis”.

Sponsor: Sun Pharmaceuthical Industries Ltd.

Wspotbadacz.

Jest to randomizowane, podwojnie Slepe, kontrolowane placebo badanie majace na celu oceng
skutecznosci 1 bezpieczenstwa SCD-044 w leczeniu umiarkowanego do cig¢zkiego atopowego
zapalenia skory.

Badanie w trakcie realizacji.

12. Rehabilitacja kardiologiczna
12.1 Czlonek zespolu badawczego w badaniu: ,,Wplyw ¢éwiczen z zastosowaniem
harmonijki ustnej na parametry wydolnosci krazeniowo-oddechowej, jako$¢ zycia i

objawy depresji u pacjentow poddawanych rehabilitacji kardiologicznej”.

Badanie realizowane przy wspolpracy z profesjonalnymi muzykami prowadzacymi
szkolenia z gry na harmonijce ustnej.

Kierownik: dr n. med. Katarzyna Piotrowicz, Klinika Kardiologii i Choréb Wewnetrznych
WIM-PIB.

Wspoéibadacz.
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Celem badania jest ocena wplywu ¢wiczen z zastosowaniem harmonijki ustnej na
parametry wydolnosci krazeniowo-oddechowej, jakos¢ zycia i objawy depresji u
pacjentow poddawanych rehabilitacji kardiologiczne;.

Badanie w trakcie realizacji.

13. Ostre zespoly wiencowe

W zwigzku ze specyfika pracy w Klinice Kardiologii i Choréb Wewngetrznych Wojskowego
Instytutu Medycznego moja dziatalno$¢ naukowa dotyczy réwniez chorych z chorobg
wiencowa.

13.1. Czlonek zespolu badawczego w ogolnopolskim projekcie badawczym realizowanym
przez Gdanski Uniwersytet Medyczny: ,,Dual Antithrombotic Therapy with
Dabigatran and Ticagrelor in Patients with Acute Coronary Syndrome and Non-
valvular Atrial Fibrillation Undergoing Percutaneous Coronary Intervention
ADONIS-PCI)”.

Badanie finansowane przez Agencje Badan Medycznych.
2019/ABM/01/00027-00DNBK/16/2021
2021/07/01-2026/06/30

W ramach badania uczestnicz¢ we wspolpracy z nastepujacymi jednostkami krajowymi:

e [ Klinika Kardiologii, Gdanski Uniwersytet Medyczny, Gdansk, Polska

e [ Klinika Kardiologii, Uniwersytet Medyczny w Warszawie, Warszawa, Polska

e Klinika Kardiologii i Choréb Wewngtrznych Collegium Medicum Uniwersytetu
Mikotaja Kopernika, Bydgoszcz, Polska

e Klinika Kardiologii Inwazyjnej Panstwowy Instytut Medyczny MSWiA, Warszawa,
Polska

e Klinika Kardiologii Interwencyjnej i Angiologii, Instytut Kardiologii im. Kardynata
Stefana Wyszynskiego Warszawa, Polska

e Klinika Kardiologii, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Biatystok, Polska

e II Klinika Kardiologii Gérno$laskiego Centrum Medycznego Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach, Szpital w Ochojcu, Katowice — Ochojec, Polska

e I Klinika Kardiologii Gérno$laskiego Centrum Medycznego Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach, Szpital w Ochojcu, Katowice — Ochojec, Polska

e 1III Klinika Kardiologii, Slaskie Centrum Choréb Serca, Wydziat Nauk Medycznych w
Zabrzu, Uniwersytet Medyczny w Slasku, Zabrze, Polska

e Katedra Farmakologii i Terapii, Collegium Medicum, Uniwersytet Mikotaja Kopernika,
Bydgoszcz, Polska

e [ Klinika Kardiologii 1 Elektroterapii, Szpital Wojewodzki w Kielcach, Kielce, Polska

e II Klinika Kardiologii Gérno$laskiego Centrum Medycznego Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach, Szpital w Ochojcu, Katowice — Ochojec, Polska

e Polish American Heart Clinics. Centrum kardiologii i kardiochirurgii, Bielsko-Biata
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e [ Klinika Kardiologii, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu, Poznan, Polska
e Klinika Kardiologii, Szpital Uniwersytecki, Wydzial Przyrodniczo-Techniczny,
Uniwersytet Opolski, Opole, Polska.

Wspotbadacz.

Celem badania jest ocena skutecznos$ci podwdjnej terapii przeciwzakrzepowej dabigatranem i
tikagrelorem u pacjentow z ostrym zespotem wiencowym i niezastawkowym migotaniem
przedsionkow poddawanych przezskornej interwencji wiencowej (ADONIS-PCI).

Badanie w trakcie realizacji.

14. Powiktania kardiologiczne a otylosé

14.1. Wspélpraca z Katedra Dietetyki Instytutu Nauk o Zywieniu Czlowieka Szkoly
Glownej Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie

Efektem wspotpracy jest wyszczegolniona ponizej publikacja:

1. Jurek Agnieszka, Patkowska-Gozdzik Ewelina, Krzesinski Pawet
Tytul: Otylos¢ u pacjentow kardiologicznych - rozpoznawanie i dalsze
postepowanie.
Tytut rownolegty: The diagnosis and management of obesity in cardiovascular patients.
Kardiologia po Dyplomie 2024, 23 (2): 16-23

W publikacji przedstawiono zagadnienia zwigzane ze zdrowotnymi konsekwencjami
nadmiernej masy ciata, hormonalne podloze otyltosci, niefarmakologiczne metody leczenia
otylo$ci oraz farmakoterapi¢ i leczenie zabiegowe pacjentOw z nadmierng masg ciala.

15. Echokardiografia — przypadki kliniczne

15.1.Wspolpraca z Oddzialem Anestezjologii i Intensywnej Terapii Szpitala w Legionowie
Wojskowego Instytutu Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego w
Warszawie.

Efektem wspotpracy jest wyszczegolniona ponizej publikacja:

1. Wilochacz Barttomiej, Jurek Agnieszka, F.'yzwa Piotr, Mielniczuk Marta, Uziebto-
Zyczkowska Beata, Maliborski Artur, Krzesinski Pawet
Tytul: Coumadin ridge: An echocardiographic trap.
Kardiologia Polska 2023, 81 (12): 1306-1307.
(Impact Factor: 3.700; Punktacja MNiSW: 100.000)
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W publikacji przedstawiono opis przypadku zobrazowania w badaniu echokardiograficznym
przezklatkowym, a nastepnie przezprzetykowym struktury w lewym przedsionku o nazwie
coumadin ridge. Nalezy zachowac najwyzsza ostroznos¢ za kazdym razem, gdy zdiagnozuje
si¢ ogniskowg zmiang przypominajacg coumadin ridge w lewym przedsionku, poniewaz w tej
samej lokalizacji mogg znajdowac si¢ rowniez mig¢$niaki, wtokniaki i skrzepy. Coumadin ridge
moze rowniez utrudnia¢ przeptyw krwi w uszku lewego przedsionka i moze by¢ zwigzany z
powiktaniami zakrzepowo-zatorowymi, ktore wymagaja dalszych badan. Wyniki badan
echokardiograficznych nalezy zawsze interpretowa¢ w konteks$cie klinicznym, z oceng ryzyka
zakrzepowo-zatorowego i mozliwym uwzglednieniem historii choroby nowotworowej. W
przedstawionym przypadku do okreslenia charakteru zmiany wykorzystano echokardiografie
przezprzelykowa i rezonans magnetyczny serca. Swiadomo$é obecno$ci wariantow
anatomicznych w obrebie lewego przedsionka, wraz z ich strukturg i lokalizacja, jest niezbgdna,
aby unikna¢ inicjowania niepotrzebnych interwencji terapeutycznych i rozszerzania zakresu
badan diagnostycznych.

B. WYSTAPIENIA NA KONFERENCJACH NAUKOWYCH I OTRZYMANE
NAGRODY

1. WYSTAPIENIA KRAJOWE 1 MIEDZYNARODOWE BEDACE EFEKTEM
WSPOLPRACY NAUKOWEJ REALIZOWANEJ WE WSPOLPRACY Z
ZEWNETRZNYMI INSTYTUCJAMI NAUKOWYMI ORAZ KLINIKAMI
WOJSKOWEGO INSTYTUTU MEDYCZNEGO - PANSTWOWEGO
INSTYTUTU BADAWCZEGO:

1.1. Badanie wieloosrodkowe retrospektywne: ,,Ocena czestosci wystepowania skrzeplin

w uszku lewego przedsionka u chorych przed ablacja i kardiowersjq elektryczng”.
W ramach badania uczestniczylam we wspoélpracy z nast¢epujacymi jednostkami
krajowymi:

e [ Katedra i Klinika Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

e 1 Klinika Kardiologii i Elektroterapii Swietokrzyskiego Centrum

Kardiologii w Kielcach
e (Collegium Medicum Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w Kielcach
e Instytut Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w Kielcach

Efektem wspolpracy w ramach projektu sa wyszczegdlnione ponizej wystapienia na
konferencjach krajowych i migdzynarodowych:

1. Gorczyca-Michta Iwona, Michalska Anna, Budnik Monika, Uzigbto-Zyczkowska
Beata, Chrapek Magdalena, Jelonek Olga, Kapton-Cieslicka Agnieszka, Gawatko
Monika, Krzesifski Pawel, Starzyk Katarzyna, Jurek Agnieszka, Scisto Piotr,
Kochanowski Janusz, Kiliszek Marek, Gielerak Grzegorz, Opolski Grzegorz, Filipiak
Krzysztof J., Wozakowska-Kapton Beata.
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Tytul: Skrzepliny w uszku lewego przedsionka u pacjentow z migotaniem
przedsionkow leczonych nowymi doustnymi antykoagulantami w praktyce
klinicznej - rejestr wieloosrodkowy.

XXIII Mie¢dzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
Katowice 26-28.09.2019

2. Gawatko Monika, Kapton-Cieslicka Agnieszka, Budnik Monika, Uziebto-Zyczkowska
Beata, Gorczyca-Michta Iwona, Krzesinski Pawel, Scisto Piotr, Kochanowski Janusz,
Michalska Anna, Jelonek Olga, Starzyk Katarzyna, Jurek Agnieszka, Kiliszek Marek,
Gielerak Grzegorz, Wozakowska-Kaplon Beata, Filipiak Krzysztof J., Opolski
Grzegorz.

Tytul: Ocena ryzyka wystapienia skrzepliny w uszku lewego przedsionka u
pacjentow w podeszlym wieku z migotaniem przedsionkow.

XXIIT Miedzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
Katowice 26-28.09.2019

3. Uzigbto-Zyczkowska Beata, Krzesifiski Pawel, Jurek Agnieszka, Budnik Monika,
Gorczyca-Michta Iwona, Kaplon-Cieslicka Agnieszka, Gielerak Grzegorz, Kiliszek
Marek, Gawatko Monika, Scisto Piotr, Kochanowski Janusz, Jelonek Olga, Michalska
Anna, Starzyk Katarzyna, Filipiak Krzysztof J., Wozakowska-Kapton Beata, Opolski
Grzegorz.

Tytul wystgpienia: Czestos¢ i czynniki ryzyka powstawania skrzepliny w uszku
lewego przedsionka u pacjentow z migotaniem przedsionkow i nizsza klasa zalecen
(ITa) do stosowania antykoagulacji.

XXIII Mi¢dzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
Katowice 26-28.09.2019

4. Uzieblo-Zyczkowska Beata, Krzesifiski Pawel, Jurek Agnieszka, Kapton-Cieslicka
Agnieszka, Gorczyca Iwona, Budnik Monika, Gielerak Grzegorz, Kiliszek Marek,
Gawalko Moinka, Scisto Piotr, Kochanowski Janusz, Jelonek Olga, Michalska Anna,
Starzyk Katarzyna, Filipiak Krzysztof J., Wozakowska-Kapton Beata, Opolski
Grzegorz.

Tytut: Left ventricular ejection fraction and left atrial size are associated with the
risk of thrombus in the left atrial appendage in patients with atrial fibrillation.
XXI Ogolnopolska Konferencja Sekcji Echokardiografii PTK "PolEcho 2019" ;
XXV World Congress of Echocardiography and Allied Techniques

£6dz 17-19.05.2019

1.2. Projekt statutowy Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu
Badawczego: ,,Wieloparametryczna ocena funkcji ukladu krazenia i zaburzen
oddychania w czasie snu u chorych z wybranymi chorobami przysadki ze
szczeg6lnym uwzglednieniem efektu leczenia tych schorzen”.
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Badanie zostato zrealizowane we wspolpracy miedzyklinicznej:

e Klinika Kardiologii i Chorob Wewngtrznych Wojskowego Instytutu Medycznego -
Panstwowego Instytutu Badawczego

e Klinika Neurochirurgii Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego
Instytutu Badawczego

e Kilinika Endokrynologii i Terapii Izotopowej Wojskowego Instytutu Medycznego -
Panstwowego Instytutu Badawczego

e Kilinika Okulistyki Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu
Badawczego

¢ Klinika Endokrynologii i Diabetologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Efektem wspotpracy w ramach projektu sa wyszczegdlnione ponizej wystagpienia na
konferencjach krajowych i migdzynarodowych:

1. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Wierzbowski Robert, Uziebto-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Banak Malgorzata,
Gielerak Grzegorz
Tytul: Balans ukladu autonomicznego a funkcja ukladu krazenia u mezczyzn z
prolactinoma.

Tytut rownolegly: The autonomic system balance and the cardiovascular function
in men with prolactinoma.

30. Jubileuszowa Konferencja Szkoleniowa Asocjacji Elektrokardiologii
Nieinwazyjnej i Telemedycyny PTK "KASPROWISKO 2024",

Zakopane 10-13.04.2024

2. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Uziebto-Zyczkowska Beata, Witek Przemystaw,
Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak Malgorzata,
Gielerak Grzegorz
Tytul: Co nowego kardiografia impedancyjna moze wnies¢ w ocenie chorych ze
Swiezo rozpoznang choroba Cushinga?

Tytul rownolegly: What can impedance cardiography add to the assessment of
patients with newly diagnosed Cushing's disease?

30. Jubileuszowa Konferencja Szkoleniowa Asocjacji Elektrokardiologii
Nieinwazyjnej i Telemedycyny PTK "KASPROWISKO 2024",

Zakopane 10-13.04.2024

3. Jurek Agnieszka
Tytul wystapienia: Profil hemodynamiczny i elektrokardiogram w chorobach
przysadki.
30. Jubileuszowa Konferencja AENIT PTK '"Kasprowisko 2024"
Zakopane 10-13.04.2024
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. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Wierzbowski Robert, Uziebto-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Matgorzata Banak,
Gielerak Grzegorz

Tytul: Funkcja serca jako pompy w ocenie metoda kardiografii impedancyjnej a
balans ukladu autonomicznego u chorych z akromegalia"'

XXVII Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

Poznan 28-30.09.2023r.

. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawel, Gielerak Grzegorz, Uzieblo-Zyczkowska Beata,
Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert.
Tytut: Prolaktynoma u mezczyzn znaczenie nieinwazyjnej oceny hemodynamicznej
metoda kardiografii impedancyjnej w identyfikacji subklinicznych zaburzen
hemodynamicznych ukladu krazenia.

Tytut réwnolegly: Prolactinoma in men: The importance of non-invasive hemodynamic
assessment by impedance cardiography in identifying subclinical cardiovascular
hemodynamic abnormalities.

Kardiologia Polska 2022; 80 (Suppl. 1):151-152

XXVI Mi¢dzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
Katowice, 22-24.09.2022

. Jurek Agnieszka

Tytut wystapienia: Wieloparametryczna ocena funkcji ukladu krazenia i zaburzen
oddychania w czasie snu u chorych z wybranymi chorobami przysadki.
Zjazd/konferencja: XXII Sesja Sprawozdawcza Studiow Doktoranckich WIM " Quo
Vadis Doctore?"

Warszawa 24.05.2019

. Jurek Agnieszka, Beata Uzigbto-Zyczkowska, Pawet, Krzesinski, Przemystaw Witek,
Grzegorz Zielinski, Anna, Kazimierczak, Robert Wierzbowski, Matgorzata Banak,
Grzegorz Gielerak.

Tytut: Zaburzenia hemodynamiczne u chorych z guzami endokrynnymi przysadki
- co laczy, a co dzieli chorych z akromegalig i prolaktynoma?

XXII Miedzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego / 22nd
International Congress of the Polish Cardiac Society

Krakéw 13-15.09.2018

. Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Witek Przemystaw, Zielinski Grzegorz, Gielerak
Grzegorz, Skrobowski Andrzej.

Tytutl: Warto$¢ poznawcza i kliniczna oceny hemodynamicznej metoda kardiografii
impedancyjnej w chorobie Cushinga.

XX Mie¢dzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

Poznan 15-17.09.2016

. Uzieblo-Zyczkowska Beata, Jurek Agnieszka, Krzesifiski Pawet, Witek Przemystaw,
Zielinski Grzegorz, Gielerak Grzegorz.
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Tytul: Ocena odwracalno$ci subklinicznych zaburzen funkcji skurczowej i
rozkurczowej lewej komory po skutecznym leczeniu chirurgicznym w chorobie
Cushinga - doniesienie wstepne

XXII Miedzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego / 22nd
International Congress of the Polish Cardiac Society

Krakow 13-15.09.2018

10. Uzicbto-Zyczkowska Beata, Jurek Agnieszka, Krzesinski Pawet, Witek Przemystaw,
Zielinski Grzegorz, Kazimierczak Anna, Wierzbowski Robert, Banak Matgorzata,
Gielerak Grzegorz.

Tytul: Ocena echokardiograficzna chorych z rzadkimi chorobami przysadki.
Tytut rownolegly: Echocardiographic evaluation of patients with rare pituitary diseases.
XX Ogolnopolska Konferencja Sekcji Echokardiografii PolEcho 2018
Katowice, 11-12.05.2018

11. Witek Przemystaw, Uzigblo-Zyczkowska Beata, Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka,
Zielinski Grzegorz, Skrobowski Andrzej, Gielerak Grzegorz.
Tytut: Subclinical cardiovascular system dysfunction in the patients with Cushing's
disease.
Endocrine Abstracts 2017, 49 (nlb.1)
19th European Congress of Endocrinology
Lizbona 20-23.05.2017

12. Krzesinski Pawet, Witek Przemystaw, Jurek Agnieszka, Zielinski Grzegorz, Gielerak
Grzegorz, Skrobowski Andrze;.
Tytut: Choroba Cushinga - znaczenie nieinwazyjnej oceny hemodynamicznej w
identyfikacji subklinicznych powiklan sercowo-naczyniowych.
Czasopismo: Endokrynologia Polska 2016, 67 (Suppl. A): A89
XXI Zjazd Polskiego Towarzystwa Endokrynologicznego
Katowice 15-17.09.2016

13. Beata Uzigbto-Zyczkowska, Pawet Krzesifiski, Przemystaw Witek, Grzegorz Zielinski,
Grzegorz Gielerak, Jurek Agnieszka, Andrzej Skrobowski.
Tytut: Przydatno$¢ echokardiografii w wykrywaniu subklinicznych zaburzen
funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory w chorobie Cushinga.
XX Mie¢dzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
Poznan 15-17.09.2016

1.3. Badanie Platformy Naukowej Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego i Asocjacji
Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego , HF-POL
wieloosrodkowe ogolnopolskie badanie obserwacyjne chorych z niewydolnoscia serca
z frakcja wyrzutowa lewej komory >40%".
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W ramach rejestru uczestnicze we wspodlpracy z 15 jednostkami krajowymi.

Efektem wspotpracy w ramach projektu jest wyszczegdlnione ponizej wystgpienie na
konferencji krajowe;j:

1.

Galas Agata, Krzesinski Pawel, Jurek Agnieszka, Kaplon-Cieslicka Agnieszka,
Gierlotka Marek, Kasprzak Jarostaw, Krakowiak Bartosz, Nessler Jadwiga, Niedziela
Jacek, Pawlak Agnieszka, Tomaszuk-Kazberuk Anna, Wita Krystian, Lelonek
Matgorzata

Tytut: The differences between ambulatory and hospitalized heart failure patients
who have mildly reduced or preserved ejection fractions: lessons learned from the
HF-POL study Fresh insight for Polish heart failure patients with preserved or
mildly reduced ejection fraction.

Konferencja  Asocjacji  Niewydolnosci Serca  Polskiego  Towarzystwa
Kardiologicznego

Warszawa, 7-8 czerwca 2024

1.4. Projekt realizowany przez Zaklad Radioterapii Wojskowego Instytutu Medycznego -
Panstwowego Instytutu Badawczego i Klinike Kardiologii Wojskowego Instytutu
Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego, ktorego celem bylo:

1.
2.

3.

opracowanie atlasu konturowania zastawek serca;,

ocena zgodnosci konturowania zastawek i pozostalych struktur serca i naczyn
wieficowych na tomografii 4D w rekonstrukcji uSrednionej faz oddechowych (Ave-
4D-TK);

ocena wplywu zgodnosci konturowania na dawki radioterapii w tych strukturach.

Efektem wspolpracy w ramach projektu sa wyszczegolnione ponizej wystgpienia na
krajowych 1 migdzynarodowych konferencjach:

1.

Socha Joanna, Rygielska Anna, Uziebto-Zyczkowska Beata, Chatubinska-Fendler
Justyna, Jurek Agnieszka, Maciorowska Malgorzata, Mielniczuk Marta, Pawtowski
Pawet, Tyc-Szczepaniak Dobromira, Kepka Lucyna.

Tytul: A heart valves contouring atlas on average intensity projection 4D-CT for
lung cancer radiotherapy.

Radiotherapy and Oncology 2021, 161 (Suppl. 1): S975-S977

ESTRO 2021 - European Society for Radiotherapy and Oncology

Socha Joanna, Rygielska Anna, Uziebto-Zyczkowska Beata, Chatubinska-Fendler
Justyna, Jurek Agnieszka, Maciorowska Matgorzata, Mielniczuk Marta, Pawtowski
Pawet, Tyc-Szczepaniak Dobromira, Kepka Lucyna.

Tytul: Opracowanie atlasu konturowania zastawek serca w radioterapii raka pluca.
Onkologia w Praktyce Klinicznej — Edukacja 2021, 7 (Suppl. A):A13

XXIV Kongres Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej

Krakow 09-11.09.2021
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1.5. Projekt statutowy Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu

Badawczego: ,,Ocena odksztalcenia podluznego lewego przedsionka za pomoca
techniki §ledzenia markerow akustycznych 2D w przewidywaniu ryzyka zakrzepowo-
zatorowego u pacjentow z migotaniem przedsionkow”.

Efektem wspotpracy w ramach projektu sg wyszczegolnione ponizej wystapienia na

krajowych 1 miedzynarodowych konferencjach:

1.

Uzigbto-Zyczkowska Beata, Kiliszek Marek, Maciorowska Malgorzata, Jurek
Agnieszka, Krzyzanowski Krystian, Krzesinski Pawet.

Tytul: Prediction of low left atrial appendage velocity from echocardiographic left
atrial function parameters in patients with atrial fibrillation undergoing catheter
ablation

European Heart Journal - Cardiovascular Imaging 2023, 24 (Supplement 1),
jead119.131

Amsterdam 19.06.2023

Kiliszek Marek, Uzieblo-Zyczkowska Beata, Krzyzanowski Krystian, Jurek
Agnieszka, Wierzbowski Robert, Smalc-Stasiak Magdalena, Krzesinski Pawet.

Tytul: Left atrial function parameters as predictors of atrial fibrillation recurrence
after pulmonary vein isolation.

European Heart Journal 2022, 43 (Suppl. 2):606

ESC Congress 2022 European Society of Cardiology

Barcelona, 26-29.08.2022

Uzigblo-Zyczkowska Beata, Kiliszek Marek, Jurek Agnieszka, Krzyzanowski
Krystian, Maciorowska Matgorzata, Krzesinski Pawet.

Tytut: Zwiazek parametrow funkcji lewego przedsionka z predkoscia oprozniania
uszka lewego przedsionka u pacjentow z przetrwalym niezastawkowym
migotaniem przedsionkow poddawanych echokardiografii przezprzelykowej
przed zabiegiem ablacji.

Tytul réwnolegly: Association of left atrial function parameters with left atrial
appendage velocity in patients with persistent non-valvular atrial fibrillation undergoing
transesophageal echocardiography before catheter ablation.

XXIIT Ogolnopolska Konferencja Asocjacji Echokardiografii PTK PolEcho 2022,
Katowice 6-7.05.2022

Kiliszek Marek, Uzieblo-Zyczkowska Beata, Jurek Agnieszka, Krzyzanowski
Krystian, Wierzbowski Robert, Winkler Aleksandra, Smalc-Stasiak Magdalena,
Krzesinski Pawel.

Tytut: Predko$¢ oprozniania uszka lewego przedsionka u pacjentéw poddawanych
ablacji migotania przedsionkow.

Tytut rownolegtly: Left atrial appendage emptying velocity in patients undergoing atrial
fibrillation ablation.

W Dobrym Rytmie 2019 (Supl. 1): 9
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XXX Jubileuszowa Konferencja Sekcji Rytmu Serca Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego; POLSTIM 2019
Torun 23-25.05.2019

2. NAGRODY I SZCZEGOLNE OSIAGNIECIA

1.

Krzesinski Pawetl, Witek Przemystaw, Jurek Agnieszka, Ziclinski Grzegorz, Gielerak
Grzegorz, Skrobowski Andrze;.

Nagroda Polskiego Towarzystwa Endokrynologicznego za wyroznienie w kategorii
najlepszych prac oryginalnych za prace: Choroba Cushinga - znaczenie
nieinwazyjnej oceny hemodynamicznej w identyfikacji subklinicznych powiklan
sercowo-naczyniowych.

XXI Zjazd Polskiego Towarzystwa Endokrynologicznego

Katowice 15-17.09.2016

Jurek Agnieszka

Nagroda indywidualna III stopnia w kategorii oryginalne i twlrcze osiagni¢cia
naukowe za cykl publikacji oceniajacych funkcje uktadu krazenia u chorych na czynne
hormonalnie gruczolaki przysadki (akromegalia, choroba Cushinga) z wykorzystaniem
nowoczesnych metod badawczych w kontek$cie zmniejszenia ryzyka sercowo -
naczyniowego.

XIV Konkurs o Nagrod¢ Dyrektora WIM za dzialalno$¢ naukowa, dydaktyczna i
organizacyjna w roku akademickim 2021/2022.

Warszawa 29.09.2022

Wlochacz Agnieszka

Nagroda indywidualna I stopnia w kategorii oryginalne i twdrcze osiagniecia
naukowe za cykl oryginalnych prac dotyczacy kompleksowej nieinwazyjnej oceny
pacjentdw z rzadkimi guzami neuroendokrynnymi przysadki mézgowej w kontekscie
réznic w funkcjonowaniu uktadu sercowo-naczyniowego w zaleznosci od pici, zaburzen
metabolicznych i1 zaburzen uktadu autonomicznego.

XVI Konkurs o Nagrode Dyrektora WIM za dzialalno$¢ naukowa, dydaktyczng i
organizacyjng w roku akademickim 2023/2024.

Warszawa 10.10.2024

Czlonkostwo w Klubie 30 Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego od 2022 -
sekcji miodych polskich kardiologéw o znaczacym wyrdzniajagcym si¢ dorobku
naukowym.

Akredytacja Indywidualna w zakresie echokardiografii EAI nr 453/2019
przyznana przez Zarzad Sekcji Echokardiografii Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego przyznana na lata 2019-2024
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VII. PRACA DYDAKTYCZNA, DZIALALNOSC ORGANIZATORSKA I
POPULARYZUJACA NAUKE

A. RECENZOWANIE ARTYKULOW W CZASOPISMACH NAUKOWYCH (IF 2023):

A S e

The International Journal of Cardiovascular Imaging — IF 1,5
Frontiers in Endocrinology - Cardiovascular Endocrinology — IF 3,9
Frontiers in Cardiovascular Medicine - Heart Valve Disease — IF 2,8
Frontiers in Cardiovascular Medicine - Cardiac Rhythmology - IF 2,8
Journal of Clinical Medicine - IF 3,0

B. INNA DZIALALNOSC

Wyktady na spotkaniach naukowych Kliniki Kardiologii i Chorob Wewngtrznych Wojskowego
Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego:

1. Ocena ryzyka wystapienia skrzepliny w uszku lewego przedsionka u pacjentow z
migotaniem przedsionkéw leczonych NOAC —23.04.2018r.
2. Echokardiografia obcigzeniowa z dobutaming — 23.06.2022r.
3. Wybrane zagadnienia z wytycznych ESC 2022 dotyczacych kardioonkologii —
27.04.2023r.
Wyklady edukacyjne:

1.

Choroby wieku ,,starszego”- rola badan profilaktycznych, zagrozenia w pracy i w domu
- Maszewo Duze, 27.05.2023 w ramach akcji ,,Powiedz TAK zdrowej przysztosci”
zorganizowanej w ramach Programu ,.Zdrowie dla Plocka”, ktory jest programem
kompleksowej profilaktyki, diagnostyki 1 leczenia choréb nowotworowych oraz uktadu
oddechowego dla mieszkancow Ptocka 1 powiatu ptockiego - PKN ORLEN.

Artykuly popularnonaukowe:

Jestem autorem/wspotautorem cyklu artykutow dydaktycznych:

1.

Po co obniza¢ cholesterol? — EZENTASTA KARDIONEWS luty/marzec 2021
MEDICAL COMMUNICATIONS Sp. z o.0.

IV Deklaracja Sopocka — co nowego? — EZENTASTA KARDIONEWS marzec 2022
MEDICAL COMMUNICATIONS Sp. z o.0.

Czy geny potrafig przewidzie¢ zawal serca? — lipiec/sierpien 2021 EZENTASTA
KARDIONEWS MEDICAL COMMUNICATIONS Sp. z o.0.

Picie od 3 do 5 kaw dziennie wplywa korzystnie na Twoje zdrowie? — lipiec/sierpien
2021 EZENTASTA KARDIONEWS MEDICAL COMMUNICATIONS Sp. z o.0.

Staz naukowy w innej jednostce naukowo-badawczej

Zrealizowatam staz naukowo - badawczy w Centrum Nauk Biologiczno—Chemicznych
Uniwersytetu Warszawskiego w Warszawie. W trakcie stazu poznatam potencjat badawczy

69



Centrum Nauk Biologiczno — Chemicznych Uniwersytetu Warszawskiego oraz mozliwosci
wykorzystania nowoczesnych biomarkeréw w wykrywaniu subklinicznej dysfunkcji uktadu
krazenia u pacjentbw z czynnymi hormonalnie guzami neuroendokrynnymi przysadki
mozgowej i chorobami onkologicznymi. Podczas stazu wspotpracowalam z Panig Profesor Ewa
Bulska w Analitycznym Centrum Eksperckim, Laboratorium Bionanostruktur (Bionanolab),
Laboratorium Mikroskopii 1 Spektroskopii Elektronowej, Laboratorium Genomiki
Funkcjonalnej 1 Strukturalnej (Greenmet Lab), Laboratorium Specjalistycznym Centrum Badan
Przedklinicznych 1 Technologii CePT, Laboratorium Medycyny Onkologicznej i
Regeneracyjnej, Laboratorium Sygnis Bio technology Biotechnes, Zaktadzie Chemii
Organicznej - Pracowni Syntezy Nanomateriatdéw Organicznych i Biomolekut oraz w Zaktadzie
Cytologii Wydzialu Biologii Uniwersytetu Warszawskiego.

Termin stazu: 06.05-27.05.2024r.

Zalaczam poswiadczenia odbytego stazu naukowego (Zalgczniki nr 4).

C. CZLONKOWSTWO W TOWARZYSTWACH NAUKOWYCH

Cztonek Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

Cztonek European Society of Cardiology

Cztonek Sekcji Echokardiografii Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

Cztonek Asocjacji Wad Zastawkowych Serca Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego

Cztonek Asocjacji Kardioonkologii Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
Cztonek Asocjacji Kardiologii Nieinwazyjnej i Telemedycyny Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego

b=

o

7. Czlonek Asocjacji Intensywnej Terapii Kardiologicznej Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego

8. Czlonek Asocjacji Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

9. Czlonek Asocjacji Rehabilitacji Kardiologicznej 1 Fizjologii Wysitku Polskiego
Towarzystwa Kardiologicznego

10. Cztonek Klubu 30 Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego

D. PRACA DYDAKTYCZNA I DZIALALNOSC ORGANIZATORSKA

1. W ramach pracy w Klinice Kardiologii i Chorob Wewnetrznych Wojskowego Instytutu
Medycznego — Panstwowego Instytutu Badawczego angazuje¢ si¢ rowniez w dziatalnos¢
dydaktyczna.

2. Aktualnie jestem opiekunem specjalizacji w dziedzinie kardiologii dwoch lekarzy oraz
specjalizacji w zakresie choréb wewng¢trznych jednego lekarza, w tym jeden z lekarzy
zdal juz egzamin z kardiologii z wynikiem pozytywnym.

3. Od wielu lat jestem opiekunem lekarzy odbywajacych staz podyplomowy w Klinice
Kardiologii 1 Choréob Wewnetrznych Wojskowego Instytutu Medycznego -
Panstwowego Instytut Badawczego oraz studentow medycyny odbywajacych praktyki
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lekarskie, planowany tutoring i prowadzenie zaj¢¢ ze studentami Wydzialu Medycznego
Uniwersytetu Warszawskiego.

. Jestem wykladowca kursow specjalizacyjnych i1 kwalifikacyjnych dla pielegniarek i
potoznych Centrum Ksztalcenia Podyplomowego Wojskowego Instytutu Medycznego
- Panstwowego Instytutu Badawczego na temat badania elektrokardiograficznego oraz
planowanych kursow z zakresu kardioonkologii.

. Jestem roéwniez regularnym uczestnikiem polskich konferencji o zasiegu
migdzynarodowym takich jak: Miedzynarodowy Kongres Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego, Konferencja Sekcji Echokardiografii Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego, = Migdzynarodowa Konferencja  Sekcji  Elektrokardiologii
Nieinwazyjnej 1 Telemedycyny Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego. W
wiekszosci wyzej wymienionych spotkan naukowych moj udzial miat charakter czynny
(prezentacja wystapien ustnych i plakatowych). W czasie tych konferencji bratam
réwniez udzial w licznych warsztatach 1 sesjach edukacyjnych.

. Realizuj¢ kursy akredytacyjne Sekcji Echokardiografii Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego z zakresu echokardiografii przezklatkowej, przezprzetykowej i
obcigzeniowe;j.

. Jestem opiekunem Studenckiego Kola Naukowego ,,Cardiacus” dziatajacego przy
Wojskowym Instytucie Medycznym — Panstwowym Instytucie Badawczym od 2024r.
oraz prowadzg¢ szkolenia z zakresu echokardiografii dla studentow.

. Jestem delegowana jako konsultant z zakresu kardioonkologii na potrzeby Kliniki
Onkologii Wojskowego Instytut Medycznego — Panstwowego Instytutu Medycznego w
Warszawie
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