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1. Imi¢ i nazwisko

Eliano Pio Navai;ese, urodzony 7 grudnia 1980 w San Giovanni Rotondo, Wtochy

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe

1.

2003-2004: Certyfikowany opiekun naukowy studentow z zakresu anatomii, fizjologii i
patomorfologii Katolickiego Uniwersytetu NajSwietszego Serca w Rzymie, Wtochy.

2005: Dyplom z wyroznieniem Wydzialu Lekarskiego Katolickiego Uniwersytetu
Naj$wietszego Serca na podstawie pracy dyplomowej pt. ,,Relationship between autonomic
cardiovascular dysfunction and inflammation in patients with type I diabetes”. Opiekun
naukowy: prof. Filippo Crea, Policlinico A. Gemelli, Rzym,

2005-2006 Ukonczone dwa kursy: ,,Podstawowe i Zaawansowane Metody Statystyki” w
Zakladzie Epidemiologii i Biostatystyki Uniwersytetu Katolickiego w Rzymie, Wlochy.
2008: uzyskanie certyfikatu szkoleniowego Europejskiej i Wtoskiej Rady Resuscytacji w
zakresie ,,Advanced Cardiovascular Life Support™

2008-2009: Czlonkostwo w Grupie Opracowujacej Zalecenia American Heart Association
oraz. wspolautorstwo (wraz z prof. Scapigliati, Kliniki Anestezjologii I Intensywnej Terapii
Uniwersytetu Katolickiego w Rzymie) miedzynarodowych zalecen dotyczacych
czestoskurczu torsades de pointes opublikowanych w Circulation and Resuscitation
2008-2009: Staz specjalizacyjny w Interventional Cardiology and Clinical Research, Eastern
Piedmont University, Szpital Maggiore della Carita, Novara, Wlochy.

2009: Ukonczone dwa kursy w zakresie przygotowywania publikacji naukowych do

czasopism z impact factor, Mediolan, Wiochy



8. 2009: Specjalizacja w zakresie kardiologii uzyskana w Katolickim Uniwersytecie
Najswigtszego Serca w Rzymie, z maksymalng nota 1 wyréznieniem. Tytul pracy
dyplomowej: ,,Insulin Resistance, IGF-1 and non culprit plaque composition in patients with
NSTE-ACS”.

9. 2010-2011: Nagroda i stypendium Europejskiej Asocjacji Interwencji Sercowo-
Naczyniowych (European Association of Percutaneous Cardiovascular Interventions -
EAPCI); stipendium szkoleniowe realizowane w: Interventional Cardiology and Research at
the University Hospital de La Santa Creu i Sant Pau, Barcelona, Hiszpania oraz w Klinice
Kardiologii i Choréb Wewnetrzych, Collegium Medicum, Uniwersytet Mikotaja Kopernika
w Toruniu, Szpital Uniwersytecki im. A. Jurasza w Bydgoszczy. W oparciu o realizacje
program szkoleniowego w zakresie kardiologii interwencyjnej w Bydgoszczy dr Navarese
zostat cztonkiem EAPCI.

10. 2011: Uzyskanie prawa wykonywania zawodu ze specjalizacja z kardiologii w Polsce

11.2011:  Czlonkostwo ~Grupy Roboczej Zakrzepicy Europejskiego  Towarzystwa
Kardiologicznego

12.2012: Cztonkostwo Grupy Roboczej Intensywnej Terapii Kardiologicznej Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego

13.2012: Ukoficzony kurs w zakresie network meta-analysis (Swiss Winter School, Berno,
Szwajcaria we wspoltpracy z Cochrane).

14.2012: Uzyskanie tytutu doktora nauk medycznych w Collegium Medicum, Uniwersytet
Mikotaja Kopernika w Toruniu na podstwie pracy: “New Perspectives in Interventional
Cardiology with Biodegradable Polymer Drug-eluting Stents and Drug-eluting Balloons:

Results of a large Meta-analysis”. Promotor: Prof. Jacek Kubica.

3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych.

W 2010 otrzymalem najwyzsza europejska nagrod¢ w zakresie kardiologii interwencyjnej
zwigzang ze stypendium, ktérag przyznalo mi European Association of Percutaneous
Cardiovascular Interventions.

W 2011-2012, zostalem zatrudniony jako Dyrektor w Research on Interventional Cardiology w
Villa Maria Cecilia Hospital, GVM Care and Research (Cotignola, Wiochy), to miedzynarodowy
osrodek wykonujacy liczne procedury interwencyjne posiadajacy tytul Center of excellence in
Research (Dyrektorem Naukowym Kardiologii Klinicznej jest prof. L. Tavazzi a Dyrektorem

Dziatu Elektrofizjologii prof. C. Pappone).



W lutym 2012 roku przeniostem si¢ do Kliniki Kardiologii i Choréb Wewnetrznych Szpitala
Uniwersyteckiego Nr 1 w Bydgoszczy. Wkrétce zostalem takze zatrudniony Collegium Medicum
UMK na stanowisku asystenta zajmujac si¢ badaniami naukowymi oraz kardiologia interwencyjna.
Od poczatku pracy w Polsce mdj dorobek naukowy znacznie si¢ powiekszyl, jednoczesnie
prowadzitem zajecia z polskimi i zagranicznymi studentami Wydziatu Lekarskiego, w tym ze
studentami, ktérzy przebywali na naszej Uczelni w ramach wymiany w programie ERASMUS.

W 2012 roku uzyskalem tytul doktora nauk medycznych, a takze otrzymalem nagrode naukowa
Prezydenta Miasta Bydgoszczy. We wrze$niu tego samego roku zatozylem “Systematic
Investigation and Research on Interventions and Outcomes” (SIRIO-MEDICINE group). SIRIO-
MEDICINE to plaszczyzna wspotpracy naukowcow z calego $wiata, ktora utatwia prowadzenie
miedzynarodowych projektow i wdrazanie innowacji naukowych. W czasie miedzynarodowe;
konferencji, ktora odbyta si¢ w Toruniu zostatem wybrany przewodniczacym SIRIO-MEDICINE
group, do ktorej naleza tak znamienici naukowcy, jak: Prof. Paul A. Gurbel, Sinai Center for
Thrombosis Research, John Hopkins University, Baltimore, Maryland, USA czy Prof. Y. Jeong,
Gyeongsang National University Hospital, Jinju, Korea.

Ogromnym zaszczytem jest przyznanie mi przez dwa kolejne lata z rzedu Young Leadership
Recognition 2013 1 2014. To zaszczytne wyrdznienie wregczane podczas Cardiovascular Research
Technology Congress w Waszyngtonie jest przyznawane milodym wybitnym naukowcom

zajmujacym si¢ kardiologig interwencyjna.

4. Wskazanie osiagnig¢cia* wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr
65, poz. 595 ze zm.):

Jako moje osiagniecie naukowe wybratem cztery publikacje dotyczace przezskérnych interwencji
wiencowych, dla ktérych przyjatem wspolny tytut:

Assessment of strategies for percutaneous coronary artery interventions — a meta-analytical

approach.
Laczna warto$¢ wskaznika IF tych publikacji wynosi: 34,858; natomiast punktacja MNiSzW: 120.

a) autor/autorzy, tytul/tytuly publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa
1. Navarese EP, Tandjung K, Claessen B, Andreotti F, Kowalewski M, Kandzari DE,
Kereiakes DJ, Waksman R, Mauri L, Meredith IT, Finn AV, Kim HS, Kubica J,
Suryapranata H, Aprami TM, Di Pasquale G, von Birgelen C, Kedhi E.: Safety and efficacy
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outcomes of first and second generation durable polymer drug eluting stents and
biodegradable polymer biolimus eluting stents in clinical practice: comprehensive
network meta-analysis. BMJ. 2013 Nov 6;347:6530. doi: 10.1136/bmj.f6530.

2. Navarese EP, Austin D, Gurbel PA, Andreotti F, Tantry U, James S, Buffon A, Kozinski
M, Obonska K, Bliden K, Jeong YH, Kubica J, Kunadian V.: Drug-coated balloons in
treatment of in-stent restenosis: a meta-analysis of randomised controlled trials. Clin Res
Cardiol. 2013 Apr;102(4):279-87.

3. Navarese EP, Tarantini G, Musumeci G, Napodano M, Rossini R, Kowalewski M,
Szczesniak A, Kotodziejczak M, Kubica J.: Manual vs mechanical thrombectomy during
PCI for STEMI: a comprehensive direct and adjusted indirect meta-analysis of
randomized trials. Am J Cardiovasc Dis. 2013 Aug 16;3(3):146-57.

4. Navarese EP, Gurbel PA, Andreotti F, Tantry U, Jeong YH, Kozinski M, Engstrom T, Di
Pasquale G, Kochman W, Ardissino D, Kedhi E, Stone GW, Kubica J.: Optimal Timing of
Coronary Invasive Strategy in Non—-ST-Segment Elevation Acute Coronary Syndromes.

Ann Intern Med. 2013 Feb 19;158(4):261-70.

b) oméwienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiagnietych wynikéw wraz z
omowieniem ich ewentualnego wykorzystania.

Wybrane przeze mnie publikacje sa metaanalizami lub metaanalizami sieciowymi. We
wszystkich zastosowano jednolita metodologi¢ systematycznego przeszukania zrodet do
poszczegolnych metaanaliz.

Poszukiwania prowadzone w sposob systematyczny przy uzyciu baz danych: MEDLINE,
CENTRAL i Google Scholar, oraz materialéw konferencyjnych American College of Cardiology,
American Heart Association, European Society of Cardiology, Transcatheter Cardiovascular
Therapeutics i EuroPCR. Pozycje pismiennictwa w wyszukanych badaniach byly przeszukane
recznie w poszukiwaniu kolejnych badan. Ponadto podjeto wysitki w celu skontaktowania sie z
autorami badan wiaczonych do metaanalizy w celu uzyskania niepublikowanych szczegotow tych
badan. Nie stosowano ograniczen jezykowych. Korzystalem ze wspdtpracy z prof. Y. Jeong
(Gyeongsang National University Hospital, Jinju, Korea) w przypadku prac publikowanych
wylacznie w jezykach: chinskim, japonskim i koreanskim.

Statystyki podsumowujace wyniki obliczen meta-analitycznych przedstawiano w postaci
ilorazow szans (OR) 1 95% przedzialéw ufnosci (CI).

Heterogenicznos¢ danych oceniano testem Cochrana Q, z p = 0,1 [17]. Aby pokonaé problem

niskiej mocy statystycznej testu Cochrana Q korzystano z testu niezgodnosci (12) [(QDF) / P] x
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100%, w ktérym Q oznacza wynik statystyki chi-kwadrat, a DF stopnie swobody. OR z
potaczonych danych obliczono stosujac metode Mantel-Haenszela. Model losowych wynikow
DerSimonian i Laird uzywano w przypadku znacznej heterogenicznosci i / lub umiarkowanej lub
znacznej niespdjnosci (> 50%) w badaniach klinicznych. Potencjalna stronniczogé publikacji
zostata zbadana przy pomocy wykresu funnel plot; symetryczny podziat wykresu wykazywal brak

dowodéw stronniczosci publikacii.

Pierwszym elementem zgtoszonego przeze mnie osiagnigcia naukowego jest kompleksowa
metaanaliza sieciowa obejmujaca kliniczng oceng bezpieczenstwa i skutecznoéci stosowania
stentow uwalniajacych leki pierwszej i drugiej generacji z trwatym polimerem oraz stentéw z
polimerem biodegradowalnym uwalniajacych biolimus. (Safety and efficacy outcomes of first and
second generation durable polymer drug eluting stents and biodegradable polymer biolimus eluting
stents in clinical practice: comprehesive network meta-analysis. BMJ. 2013 Nov 6;347:£6530. doi:
10.1136/bmj.f6530). Ten, moim zdaniem, bardzo wazny artykul jest kontynuacjg moich wczesniej
opublikowanych badan, ktérych ze wzgledéw formalnych (publikacja przed uzyskaniem stopnia
doktora nauk medycznych) nie wiaczylem do prezentowanego osiagniecia naukowego (Navarese
EP, Kubica J, Castriota F, Gibson CM, De Luca G, Buffon A, Bolognese L, Margheri M, Andreotti
F, Di Mario C, De Servi S.: Safety and efficacy of biodegradable vs. durable polymer drug-eluting
stents: evidence from a meta-analysis of randomised trials.Eurolntervention. 2011 Dec;7(8):985-
94).

Pierwsza generacja wieficowych stentéw uwalniajacych leki (DES) znacznie zmniejszyta
konieczno$¢ ponownej rewaskularyzacji w poréwnaniu ze stentami metalowymi (BMS), co
doprowadzito do powszechnego stosowania DES na catym $wiecie. Jednakze pojawily sic
watpliwosci co do wystepowania pdznych i bardzo pdznych powiktan zakrzepowych , ktére z kolei
sq zwigzane z wysokim ryzykiem zgonu i zawatu mig$nia sercowego. Takie incydenty przypisano
niepeinej endotelizacji stentu spowodowanej dziataniem lekéw hamujacych proliferacje komorek
srodblonka , niecalkowitemu przyleganiu wszczepionego stentu do Sciany tetnicy, przyspieszonemu
powstawaniu nowych zmian miazdzycowych, oraz, co wazne , zwigzanemu z obecnoscia polimeru
przedtuzonemu stanowi zapalnemu w Scianie naczynia. Aby poprawi¢ bezpieczefistwo DES
pierwszej generacji opracowano nowe stenty z zastosowaniem biokompatybilnych trwatych
polimeréw polaczonych z nowymi stopami metali a takze nowych biodegradowalnych polimeréw
w polaczeniu z platformami ze stali nierdzewnej. Oba te rozwiazania zostaly przetestowane w
randomizowanych badaniach klinicznych. Druga generacja stentow z trwalym polimerem

uwalniajacych everolimus (everolimus-ES) zostala uznana za bezpieczniejsza w poréwnaniu z BMS
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oraz z DES pierwszej generacji. Z drugiej jednak strony, dwa badania non-inferiority poréwnujace
wigkszo$¢ stentéw z biodegradowalnym polimerem i stenty uwalniajace biolimus (biolimus -ES), z
DES pierwszej generacji uwalniajacymi sirolimus (sirolimus-ES) dostarczyty sprzecznych wynikow
w jednorocznej obserwacji. Dwa inne badania nie wykazaly nizszosci biolimus-ES z
biodegradowalnym polimerem w poréwnaniu z everolimus-ES. Zadne z tych badaf nie miato
dostatecznej mocy statystycznej niezbednej do analizy pojedynczych punktow koncowych
dotyczacych bezpieczenistwa i skutecznosci. W $wietle tych ustalen, zaréwno bezpieczenstwo jak i
skutecznos¢ stosowania stentow z biodegradowalnymi polimerami w poréwnaniu z DES pierwszej
generacji uwalniajgcymi paklitaksel (paklitaksel-ES) i sirolimus-ES, oraz w poréwnaniu ze stentami
drugiej generacji z trwatym polimerem uwalniajacymi zotarolimus (zotarolimus-ES) oraz
everolimus-ES, sg obecnie niejasne.
Z tego powodu przeprowadziliSmy kompleksowa metaanaliz¢ sieciowa wszystkich istotnych
publikowanych i prezentowanych do tej pory danych, ktorej celem byta poréwnawcza ocena
bezpieczefistwa i skutecznosci poszezegolnych typoéw stentdw uwalniajacych leki w odniesieniu do
pierwszej generacji DES i pomiedzy soba.
Analizie poddano 60 randomizowanych badan z udzialem 63242 pacjentéw ze stabilna choroba
niedokrwienng serca lub ostrym zespotem wiencowym leczonych DES.
Po roku nie stwierdzono réznic w $miertelnosci migdzy poréwnywanymi stentami. Wszczepienie
zotarolimus-ES, everolimus-ES lub sirolimus-ES, ale nie biolimus-ES z biodegradowalnym
polimer, bylo zwigzane ze znacznie mniejszym ryzykiem wystapienia zawalu serca (o 29-34% ) w
poréwnaniu z paklitaksel-ES. Stosowanie biolimus-ES z biodegradowalnym polimerem byto
zwiazane z istotnie wigkszym prawdopodobienstwem zawatu serca w poréwnaniu z everolimus-ES
(0 29%), podczas gdy wszczepianie zotarolimus-ES i paklitaksel-ES powodowato znamiennie
wigksze ryzyko zakrzepicy w stencie. Wszystkie badane DES okazaly si¢ podobne w zakresie
badanych punktéw koncowych, z wyjatkiem zotarolimus-ES i paklitaksel-ES, ktére sa powiazane
ze znacznie wigkszym prawdopodobiefistwem koniecznosci ponownej rewaskularyzacji zaréwno w
zakresie leczonej zmiany jak i leczonego naczynia. Tendencje zaobserwowane w czasie obserwacji
trwajacej dtuzej niz rok nie odbiegaja od tych do roku. Krzywe prawdopodobiefistwa Bayesa
wykazaly istnienie gradientu w wielkosci efektu, gdzie everolimus-ES i zotarolimus-ES cechowaly
si¢ najwyzszymi profilami bezpieczenstwa.

Podsumowujac, wykonana przez nas duza sieciowa metaanaliza randomizowanych badan
klinicznych poréwnujaca rézne typy DES pokryte trwatym lub biodegradowalnym polimerem
pozwolila na przedstawienie rankingu skutecznosci i bezpieczenstwa wszystkich najczesciej

uzywanych DES. Nowe pokryte trwatym polimerem everolimus-ES i zotarolimus-ES, jak réwniez
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biolimus-ES pokryte polimerem biodegradowalnym, zapewniaja skutecznogé podobnag do pierwszej
generacji sirolimus-ES. Jednakze, everolimus-ES i zotarolimus-ES sg obecnie najbezpieczniejszymi

stentami stosowanymi w praktyki kliniczne;.

Kontynuacjg badania zagadnien zwigzanych z oddzialywaniem lekow antyproliferacyjnych
oraz poprawg wynikow odlegtych interwencji wieticowych jest publikacja stanowiaca drugi element
mojego osiaggnigcia naukowego dotyczaca stosowania balonéw powlekanych lekami w leczeniu
restenozy w stencie - metaanaliza randomizowanych badan klinicznych (Drug-coated balloons in
treatment of in-stent restenosis: a meta-analysis of randomised controlled trials. Clin Res Cardiol.
2013 Apr;102(4):279-87).

W ciagu ostatnich lat skonstruowano szereg powlekanych lekiem balonéw ( DCBs) do
przezskornego leczenia choroby wiencowej. Sg one pokryte paklitakselem - lekiem o dziataniu
antyproliferacyjnym z dodatkowym nosnikiem leku lub bez tego nosnika, ktéry wpltywa nie tylko
na rozpuszczalnos¢ leku, lecz réwniez na przenoszenie leku i jego skuteczno$¢ biologiczna. W
praktyce DCB jest rozprgzany wewnatrz tetnicy wiencowej, co jest zwigzane z bezposrednia
aplikacjg leku do s$rédblonka naczyfh wieficowych. Celem miejscowego podawania leku jest
hamowanie przerostu neointimy i utatwianie szybkiego gojenia leczonego naczynia. W poréwnaniu
z wszczepianiem stentdw uwalniajacych leki (DES), ktére jest obecnie zlotym standardem w
przezskornych interwencjach wiencowych (PCI), DCBs majg pewne teoretyczne przewagi, ktore
obejmuja bardziej réwnomierng dystrybucje leku w wigkszych dawkach, bez pozostawiania na
state dodatkowego rusztowania oraz bez koniecznosci stosowania polimeréw w leczonym naczyniu.
Te wiasciwosci pozwalajg na skrocenie czasu trwania podwdjnego leczenia przeciwplytkowego
oraz moga wyeliminowa¢ niektore czynniki, ktére predysponuja do zakrzepicy w stencie. Wobec
powszechnego stosowania DES i wysokiej skutecznosci tej metody leczenia, obecnie nie jest jasne,
czy uzywanie DCBs moze przynies¢ dodatkowe korzysci. Restenoza w obrebie wcze$nie;
wszczepionych stentéw metalowych (BMS) lub DES jest uwazana za potencjalne wskazanie do
leczenia z zastosowaniem DCBs. Przeprowadzono kilka randomizowanych badan klinicznych
(RCT) z zastosowaniem DCBs, jednakze relatywnie mata liczebnos¢ badanych pacjentow
pozwalata na wykazanie rznic wylacznie w zakresie angiograficznych punktéw koncowych.

Celem przeprowadzonej metaanalizy randomizowanych badan klinicznych byla ocena wynikéw
klinicznych i angiograficznych pacjentéw leczonych z powodu restenozy w stencie z
zastosowaniem DCB w pordwnaniu do alternatywnych strategii terapeutycznych (angioplastyka

balonowa lub wszczepienie stentow DES).



Zidentyfikowano 4 badania, ktore spetnity przyjete kryteria wigczenia. Laczne ilorazy szans (OR)
obliczono dla 399 pacjentéw leczonych z powodu restenozy w stencie. Srednj czas obserwacji
wyniost 14,5 miesiaca. Zastosowanie DCBs bylo zwigzane z istotnie mniejszym ryzykiem
ponownej rewaskularyzacji w obrebie tej same;j zmiany [OR: 8,8 vs 29,7%, p <0,0001], restenozy
definiowanej w spos6b binarny [OR: 10,3 vs 41,3%, p <0,00001] oraz zawatu serca [0,5 vs 3,8%, p
=1,05].

Podsumowujac, stosowanie balongw powlekanych lekami wydaje si¢ byé skutecznym
sposobem w redukeji ryzyka koniecznosci ponownej rewaskularyzacji w obrebie tej samej zmiany
oraz. prawdopodobnie zmniejsza niebezpieczenstwo wystapienia zawalu serca w poréwnaniu z
angioplastyka balonowa lub stosowaniem DES u pacjentdw leczonych z powodu restenozy w

stencie.

Kolejna praca wchodzaca w  sklad osiagnigcia  naukowego jJest metaanaliza
randomizowanych badan klinicznych poréownujacg - trombektomie manualng i mechaniczng
stosowang podczas zabiegéw PCI w STEMI. (Manual vs mechanical thrombectomy during PCI Sfor
STEMI: a comprehensive direct and adjusted indirect meta-analysis of randomized trials. Am J
Cardiovasc Dis. 2013 Aug 16;3(3):146-57.

Pierwotna przezskoérna interwencja wieficowa (PCI) pozostaje nadal najskuteczniejsza
strategiq leczenia pacjentéw ze STEMI, jednak pomimo jej efektywnosci w przywracaniu droznosci
tetnic nasierdziowych w STEMI, istotnym ograniczeniem tej strategii jest czesto wystepujaca
embolizacja obwodowa, ktéra prowadzi do suboptymalnej reperfuzji miokardium oraz
niekorzystnych krétko- i dtugoterminowych efektow klinicznych. Wprowadzenie w ostatnich latach
trombektomii, ktéra zapobiega embolizacji skrzepling odpowiedzialng za zawat, pozwolito na
poprawe skutecznosci reperfuzji podczas pierwotnej PCIL.  Skonstruowano roznego rodzaju
urzadzenia do trombektomii, ktére umozliwiaja manualne lub mechaniczne usunigcie skrzepliny
wewnatrzwieficowej. Niemniej jednak, do obecnej chwili wyniki randomizowanych badan
klinicznych (RCTs) bezposrednio pordwnujacych te dwa rodzaje trombektomii dostarczaja jedynie
ograniczonej wiedzy na ten temat. W zwigzku z tym bezposrednie i posrednie wnioskowanie na
podstawie zbiorczych danych pochodzacych z badan porownujacych te dwa rodzaje trombektomii
mogg zdecydowanie zwigkszy¢ wiedzg dotyczacq ich skutecznosci. Celem niniejszego badania bylo
przeprowadzenie kompleksowe; bezposredniej i posrednie] skorygowane;j metaanalizy badan
dotyczacych manualnej oraz mechanicznej trombektomii podczas pierwotnej PCI u pacjentéw ze

STEMI .



Do metaanalizy wlaczono 3 badania bezposrednio poréwnujace oba rodzaje trombektomii (2 RCTs
oraz 1 badanie nierandomizowane, n = 513) oraz 21 randomizowanych badan klinicznych (n = 45 14)
posrednio poréwnujace dwie strategie. Metaanaliza bezposrednia wykazata poréwnywalne wyniki
w zakresie przezywalnosci, ponownego zawatu serca (re-MI) i angiograficznego rezultatu zabiegu
dla obu strategii. Jednakze, trzeba podkresli¢, ze na wyniki bezposredniego poréwnania metod
mogta mie¢ wptyw ograniczona liczba pacjentow wiaczonych do badan.
Posrednia metaanaliza wykazala wigksza redukcje $miertelnosci przy uzyciu trombektomii
manualnej w poréwnaniu z trombektomia mechaniczna w analizie calosciowej. Po wylaczeniu z
analizy badan z niskim odsetkiem pacjentéw z widoczng skrzepling wewnatrzwiencowa (<50%) w
angiografii wyjSciowej, obie strategie okazaly si¢ pordwnywalne w zakresie przezywalnosci, jednak
trombektomia mechaniczna byta zwigzana ze znamienna redukcja wystepowania ponownego
zawatu serca i udaru mozgu.

Podsumowujac, przeprowadzona metaanaliza sugeruje  wyzszo$¢  trombektomii
mechanicznej w poréwnaniu z trombektomia manualng wylacznie w populacji z widoczng

skrzepling wewnatrzwiencowa.

Ostatni element wiaczony do mojego osiagniecia naukowego to praca dotyczaca analizy
optymalnego czasu interwencji wieficowych w ostrych zespotach wieicowych bez przetrwalego
uniesienia odcinka ST (Optimal Timing of Coronary Invasive Strategy in Non-ST-Segment
Elevation Acute Coronary Syndromes. Ann Intern Med. 2013 Feb 19;158(4):261-70). Publikacja ta
jest bezposrednia kontynuacja moich wczesniejszych badan, ktére zostaty opublikowane przed
uzyskaniem przeze mnie stopnia naukowego doktora i z tego powodu nie mogly zosta¢ wiaczone do
osiagniecia naukowego (Navarese EP, De Servi S, Gibson CM, Buffon A, Castriota F, Kubica J,
Petronio AS, Andreotti F, De Luca G. Early vs. delayed invasive strategy in patients with acute
coronary syndromes without ST-segment elevation: a meta-analysis of randomized studies. QIM.
2011 Mar;104(3):193-200 oraz Navarese EP, De Servi S, Politi A, Martinoni A, Musumeci G,
Boschetti E, Belli G, D'Urbano M, Piccaluga E, Lettieri C, Klugmann S. Impact of primary PCI
volume on hospital mortality in STEMI patients: does time-to-presentation matter? J Thromb
Thrombolysis. 2011;32:223-31).

Wykazano wyzszo$¢ inwazyjnych zabiegow rewskularyzacyjnych nad leczeniem
zachowawczym u pacjentow z ostrymi zespotami wiencowymi bez przetrwatego uniesienia odcinka
ST (NSTE-ACSs). Strategia inwazyjna jest zalecanym sposobem leczenia w miedzynarodowych
wytycznych, jednakze optymalny czas interwencji pozostaje niesprecyzowany. Przestanki z

dotychczasowych badan dotyczace optymalnego czasu interwencji u pacjentow z NSTE-ACSs sa
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sprzeczne. Nie jest jasne, czy lepsze wyniki daje wezesne PCI (w ciagu < 20 do 24 godzin), czy tez
mozna bezpiecznie odroczy¢ interwencje, wykonujac ja na pelnej farmakoterapii. W niedawnej
metaanalizie badan klinicznych opublikowanej do 2009 roku wykazalismy, ze u chorych z NSTE-
ACS, rutynowa wczesna strategia interwencyjna nie poprawia znamiennie wynikéw leczenia w
porownaniu z opdéznionym PCIL Jednakze przedzialy ufnosci w przeprowadzonych przez nas
obliczeniach  byly szerokie, co nie pozwala wykluczyé klinicznych korzysci ze weczesnej
interwencji wieficowej. Obecnie uzupeilismy nasz przeglad piSmiennictwa do 2012 roku. Ponadto
analizie poddaliSmy badania obserwacyjne podejmujac probe dokladnego i wielostronnego
podsumowania opublikowanych wynikéw badan porownujacych wezesna i odroczong strategie
interwencyjna u chorych z NSTE-ACS.
W analizie uwzgledniliSmy 7 randomizowanych badan klinicznych (5370 pacjentéw) oraz 4
badania obserwacyjne (77 499 pacjentéw). Wezesna interwencja byla definiowana jako PCI
wykonana w czasie krotszym niz 20 godzin od poczatku hospitalizacji lub od randomizacji w
badaniach randomizowanych lub jako PCI wykonana w czasie krotszym niz 24 godziny od
poczatku hospitalizacji w badaniach obserwacyjnych.
Meta-analiza randomizowanych badan klinicznych nie wykazata Jednoznacznych korzys$ci wezesnej
strategii interwencyjnej w zakresie przezywalnosci. Podobny wynik wytonit si¢ z analizy badan
obserwacyjnych. Poréwnanie strategii wczesnej z odroczong dato nastgpujace ilorazy szans: dla
zawatu serca OR 1,15 (CI, 0,65 do 2,01, p=0,63), dla powaznych krwawienn OR 0,76 (CL 0,56 do
1,04, p=0,090).
Aktualnie dostgpne dowody naukowe z randomizowanych badan klinicznych maja ograniczona
wartos¢ z uwagi mala liczebno$¢ pacjentow wiaczonych do badan, matq liczbe zdarzen w
niektorych badaniach oraz niejednorodno$¢ opdznienia interwencji i zroznicowany profilach ryzyka
pacjentow.

Podsumowujac nalezy stwierdzi¢, ze obecnie nie dysponujemy wystarczajacymi dowodami
przemawiajacymi na rzecz lub przeciwko wezesnej strategii interwencyjnej w populacji chorych z

NSTE-ACS.

S) Pozostale osiggnigcia naukowe

a) Publikacje

Moj dorobek naukowy obejmuje 65 publikacje petnotekstowe

Jestem pierwszym autorem 25 artykulow (38,5 %)

Bibliometryczna wartos¢ moich publikacji wynosi 1166 (+55 po publikacji) punktow MNiSzW
Calkowity Impact Factor: 163,945 (+4,332 po publikacji)
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Catkowita liczba cytowan moich prac wg Web of Sience: 263

Wartos¢ indexu H wg Web of Sience: 9

b) Stypendia

2008-2009: Stypendium Eastern Piemont University, Novara, Wlochy w zakresie
kardiologii interwencyjnej w Szpitalu Maggiore della Carita.

2010-2011: Stypendium szkoleniowe European Association of Percutaneous Cardiovascular
Interventions (EAPCI) w zakresie kardiologii interwencyjnej w University Hospital de La
Santa Creu i Sant Pau, Barcelona, Hiszpania i w Collegium Medicum w Bydgoszczy,

Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu.

¢) Czlonkostwo w grupach roboczych

Platelet Research Group, Sinai Center for Thrombosis Research, Baltimore, Maryland,

United States.
Working group on Thrombosis of the European Society of Cardiology.
Working group on Acute Cardiac Care of the European Society of Cardiology.

d) Czlonkostwo w towarzystwach naukowych

PTK (Polskie Towarzystwo Kardiologiczne)

SIC (Italian Society of Cardiology)

GISE (Italian Society of Invasive Cardiology)

EAPCI (European Association of Percutaneous Cardiovascular Interventions)

ESC (European Society of Cardiology).

e) Nagrody krajowe i mi¢gdzynarodowe

2010: nagroda European Association of Percutaneous Cardiovascular Interventions (EAPCI)
2011: pierwsza nagroda za najlepsze osiagnigcie naukowe Italian Society of Invasive
Cardiology first award for the best scientific contribution.

2012: nagroda dla wybitnego mtodego naukowca Prezydenta Miasta Bydgoszczy

2013: Young Learderhship Recognition, Cardiovascular Research Technology Congress
(CRT), Washington, United States.

2014: Young Learderhship Recognition, Cardiovascular Research Technology Congress
(CRT), Washington, United States.
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f) Recenzent czasopism naukowych

Annals of Internal Medicine

Journal of American College of Cardiology
Circulation

British medical Journal

BMIJ open

Catheterization and Cardiovascular Interventions
International Journal of Cardiology
Eurointervention

Current Medical Research and Opinion

Cardiology Journal

g) Wspolpraca migdzynarodowa

Prof. Paul A. Gurbel Director of Sinai Center for Thrombosis Research, Sinai Hospital of
Baltimore and John Hopkins University, Baltimore, Maryland, United States.

Prof. Gregg W. Stone Columbia University Medical Center/ New York-Presbyterian
Hospital and Director of the Cardiovascular Research Foundation, New York, NY, United
States.

Prof. Stefano De Servi Director of the Department of Cardiovascular Diseases, Civic
Hospital, Legnano, Italy.

Prof. Felicita Andreotti Aggregate Prof in the Department of Cardiovascular Medicine,
Catholic University of the Sacred Heart, Rome, Italy and past chairman of the Working
Group on Thrombosis of European Society of Cardiology.

Dr. Giuseppe De Luca Director of Research Department of Cardiology, “Maggiore della
Carita” Hospital, Eastern Piedmont University “A. Avogadro”, Novara, Italy.

Dr. Stefan James Uppsala Clinical Research Center, Uppsala University, Uppsala, Sweden
Prof. Michael C. Gibson Cardiovascular Division, Beth Israel Deaconess Medical Center,
Harvard Medical School, Boston, MA, United States.

Dr. Giuseppe Musumeci Interventional Cardiologist Department of Cardiovascular
Medicine, Ospedali Riuniti, Bergamo, Italy.

Dr. Antonino Buffon Department of Cardiovascular Medicine, Catholic University of the

Sacred Heart, Rome, Italy.
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Prof Harry Suryapranata Head of Department of Cardiology, Radboud University
Nijmegen Medical Center, the Netherlands.

Dr. Vijay Kunadian Senior Lecturer Institute of Cellular Medicine, Faculty of Medical
Sciences, Newcastle University, United Kingdom.

Dr. Young-Hoon Jeong Division of Cardiology, Department of Internal Medicine,

Gyeongsang National University Hospital, Jinju, Korea.

h) Kompetencje naukowe

Projektowanie badan randomizowanych, analiza mocy badan (for superiority, non-
inferiority; choice of the margins for non-inferiority studies, itd.)

Analiza rejestrow: krzywe przezycia, propensity scores, skorygowane analizy, itd.
Doskonala znajomo$¢ statystyki medycznej (bylem doradca statystycznym w wielu
projektach realizowanych w Instytucie Kardiologii Najswigtszego Serca w Rzymie),
certyfikat uczestnictwa w dwodch kursach: podstawowej i zaawansowanej statystyki
medycznej, praktyczna znajomo$¢ najlepszych programéw statystycznych i graficznych,
takich jak: SPSS, STATA, Revman, Comprehensive Meta-analysis, Graphpad, NCSS,
PASS (dla obliczen mocy statystycznej), SAS (SAS Proc Mixed do metaanaliz dwdch
zmiennych), Statistica, StudySize, Endnote (zaawansowane oprogramowanie do zarzadzania
cytowaniami zbieranymi z baz danych, takich jak: MEDLINE, EMBASE, CENTRAL of
Cochrane), oprogramowanie WinBugs dla analizy bayesowskiej i sieci metaanalitycznej,
MedCalc, StatsDirect.

Doskonata umiejetnos¢ wykonywania podstawowych i zaawansowanych metaanaliz
zarowno badan randomizowanych jak 1 nierandomizowanych badan, sieci
metaanalitycznych, analiz bayesowskich, systematycznych badan wielu baz danych oraz
meta-regresji.

Analiza i interpretacja badan naukowych dotyczacych w szczego6lnosci ptytek krwi.

Pola wiedzy eksperckiej: kardiologia interwencyjna, choroba wiencowa, ostre zespoty
wiencowe, ptytki krwi, zakrzepica, farmakoterapia ukltadu sercowo-naczyniowego,

cukrzyca.

i) Badania randomizowane

Jestem gléwnym autorem projektu COPERNICUS-AMI, pierwszego randomizowanego badania

(RCT), ktérego celem jest ostateczne rozwigzanie nastepujacych kwestii:
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o Korzysci ze stosowania enoksaparyny w pordwnaniu z heparyna niefrakcjonowana (UFH) w
pierwotnej PCI; badanie jest zaprojektowane w taki sposob, aby mialo dostateczng moc
statystyczna, ktora pozwoli oceni¢ wptyw na smiertelnos¢ jako gtéwny punkt koncowy.

e Potencjalne korzysci dotyczace drugorzedowych punktéw koncowych, takich jak powazne
krwawienia; w badaniu ATOLL zbyt mala liczba wlaczonych pacjentéw oraz stosowanie
gléwnie dostepu promieniowego w procedurze inwazyjnej, wykluczalo wykazanie
znaczacych korzysci ze enoksaparyny w porownaniu z UFH w zakresie redukcji powiktan
krwotocznych.

e Wplyw dowiencowego w poréwnaniu z dozylnym podawaniem abciximabu (przy
jednoczesnym stosowaniu enoksaparyny w pordwnaniu UFH) na $miertelno$¢ i laczony
punkt koncowy obejmujacy incydenty niedokrwienne (zgon lub zawal serca) oraz
krwotoczne (zgon lub powazne krwawienie).

Projekt badania byt oceniany przez mig¢dzynarodowa komisj¢ powotang przez Fundacje na Rzecz

Nauki Polskiej w ramach programu HOMING-PLUS, jednak nie uzyskat finansowania.

j) Kompetencje kliniczne

e Pierwszy operator w zakresie wiencowych inwazyjnych procedur diagnostycznych i
terapeutycznych z uzyciem dostgpu promieniowego i udowego, wykonywanych w trybie
planowym oraz ostrym; poza standardowymi angioplastykami takze w zakresie interwencji
obejmujacych bifurkacje, zmiany ostialne, rewaskularyzacji wielonaczyniowych, u chorych
we wstrzasie kardiogennym i przewlektych okluzji.

e DPrzeszkolenie w  zakresie trombektomii wiencowej, stosowania kontrpulsacji
wewnatrzaortalnej (IABP), oceny przeptywu wiencowego (FFR), ultrasonografii
wewnatrzwiencowej (IVUS), stosowania urzadzen protekcyjnych (wiencowe filtry),
wirtualnej histologii (VH) oraz wszczepiania elektrod do czasowej stymulacji serca.

e Umiejetnosé postgpowania w przypadkach powiktan procedur inwazyjnych.

e Doswiadczenie w leczeniu pacjentow w oddziale intensywnej opieki medycznej, w tym
udokumentowana certyfikatem umiej¢tnos¢ prowadzenia zaawansowanych zabiegow

resuscytacyjnych (ALS).

k) Zainteresowania badawcze i pozycja mi¢gdzynarodowa
W ostatnich latach skupilem mojgq dzialalno$¢ badawcza na kardiologii interwencyjnej, w
szczegolnosci na leczeniu ostrych zespotdw wiencowych i leczeniu przeciwzakrzepowym oraz

zastosowaniu zaawansowanych analiz statystycznych do badan w kardiologii.
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W 2009 razem z dr. De Luca i prof. Marino napisatem prace: ,,Risk profile and benefits from Gp
IIb-IIla inhibitors among patients with ST-segment elevation myocardial infarction treated with
primary angioplasty: a meta-regression analysis of randomized trials”. Na publikacje ta powotano
si¢. w wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego z 2012 roku dotyczacych
pierwotnej PCI w STEMI i oraz w amerykanskich wytycznych z 2011 roku dotyczacych PCI. Praca
ta byta do tej pory cytowana okoto 60 razy. Z tego powodu otrzymatem gratulacje z Redakcji
European Heart Journal, jako, ze nasza publikacja walnie przyczynita si¢ do zwiekszenia Impact
Factor tego czasopisma.

Moj artykut opublikowany w 2011 w Journal of Thrombosis and Haemostasis: ,,Low-Molecular-
Weight Heparins vs Unfractionated Heparin in the Setting of Percutaneous Coronary Intervention
for ST-elevation Myocardial Infarction: a Meta-analysis” byl wymieniony w wytycznych
dotyczacych leczenia chorych z zawalem serca z przetrwatym uniesieniem odcinka ST (Eur Heart J.
2012,33:2569-619, pozycja cytowania: 121). Publikacja ta wraz z wynikami badania ATOLL
przyczynila si¢ do zwigkszenia dotychczasowego poziomu zalecen terapii przeciwzakrzepowej z
zastosowaniem enoksaparyny w pierwotne] PCI w STEMI. Jest to pierwsza opublikowana
metaanaliza dotyczaca stosowania enoksaparyny vs UFH w pierwotnej PCI. Warto podkresli¢, ze z
powodu tej publikacji renomowana specjalistyczna agencja informacyjna Heartwire przeprowadzita
ze mna wywiad opublikowany na portalu theheart.org. (http://www.theheart.org/article/1259039.do).
W 2012 opublikowalem artykul: Clinical efficacy and safety of intracoronary vs. intravenous
abciximab administration in STEMI patients undergoing primary Percutaneous Coronary
Intervention: a meta-analysis of randomized trials of the meta-analysis (Platelets 2012;23:274-81).
Praca ta byla cytowana w innych waznych publikacjach w JAMA (Infuse-AMI) i Lancet (AIDA-
STEMI) przez dr Stone i Thiele. Wyniki wspomnianej meaanalizy byly takze prezentowane na
amerykanskim portalu Transcathether cardiovascular interventions (TCT) oraz w trakcie
prezentowania wynikéw badania LIPSIA-NSTEMI w trakcie American Heart Association Congress
w 2012 roku.

Efektywna praca wspdlczesnego naukowca wymaga dialogu i wspétpracy naukowej z innymi
kolegami. To przemyslenie doprowadzilo mnie do zalozenia ,Systematic Investigation and
Research on Interventions and Outcomes in Medicine" (SIRIO-MEDICINE) — Stowarzyszenie o tej
nazwie jest w trakcie procesu rejestracji. Celem Stowarzyszenia jest stworzenie platformy
wspolpracy doswiadczonych naukowcoéw z mlodszymi kolegami na calym $wiecie w celu
prowadzenia badan naukowych i wdrazania innowacji w medycynie, ze szczegdlnym

uwzglednieniem kardiologii.

15



Moje zainteresowanie naukowe dotycza takze reaktywnosci plytek, terapii antyagregacyjnej,
szczegblnie w ostrych zespotach wieficowych (,,A Critical Overview on Ticagrelor in Acute
Coronary Syndromes”, QJM, artykut przyjety do druku). Jestem aktywnym czlonkiem grupy
roboczej zajmujacej si¢ plytkami krwi w Sinai Hospital, Baltimore, Maryland (kierownik grupy:
prof. Paul A. Gurbel) oraz grupy roboczej ds. zakrzepicy Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego.

Jestem rowniez ekspertem w zakresie zaawansowanych analiz statystycznych, metaanaliz
(,,Practical and updated guidelines on performing meta-analyses of non-randomized studies in
interventional cardiology” J. Cardiol 2011;18:3-7). Moje kompetencje w zakresie metaanliz
znalazly swoj wyraz w szeregu istotnych publikacji naukowych.

W pracy pt. Clinical impact of simultaneous complete revascularization vs. culprit only primary
angioplasty in patients with st-elevation myocardial infarction and multivessel disease: a meta-
analysis opublikowanej w J Thromb Thrombolysis. 2011;31:217-25, ktérej jestem pierwszym
autorem zajalem si¢ problematyka wptywu choroby wielonaczyniowej na wynik pierwotnej PCI w
STEMI. Celem pierwotnej PCI jest przywrocenie przeptywu w tetnicy odpowiedzialnej za zawat.
Wielonaczyniowa choroba wieficowa (MVD) wystepuje u 40-65% pacjentéw ze STEMI i wiaze sie
z podwyzszonym ryzykiem zachorowalnosci i $miertelnodci. Pytanie czy wykonywaé pelng
rewaskularyzacje natychmiast, czy tez wykona¢ ja planowo w trybie odroczonym, pozostaje
kwestia kontrowersyjna, ktorej weczesniej dedykowano zaledwie kilka randomizowanych badan
pomimo duzej liczby dostgpnych rejestrow. Celem tej pracy bylo poréwnanie jednoczasowej
wielonaczyniowej PCI z rewaskularyzacja ograniczong do tetnicy odpowiedzialnej za zawat u
chorych ze STEMI z MVD w oparciu o kompleksowa metaanalize badan z randomizacja i badan
obserwacyjnych. Istnieje kilka hipotez, ktére moga przemawia¢ na korzys¢ lub stanowi¢ argument
przeciwko strategii jednoczasowej rewaskularyzacji u pacjentow ze STEMI i chorobg
wielonaczyniowa. W  przypadku STEMI przebiegajacego ze wstrzasem kardiogennym
natychmiastowa optymalizacja ukrwienia wszystkich niedokrwionych terytori6w moze poprawié
funkcje lewej komory. W szeregu badan wykazano wspolistnienie wielu niestabilnych blaszek
miazdzycowych u pacjentow poddawanych PCI w STEMI, co moze determinowaé wigksza
czgstos¢ wystgpowania nawrotu diawicy piersiowej i ostrych zespoléw wieficowych a takze
koniecznosci powtérnej angioplastyki z powodu zmian, ktére nie byty odpowiedzialne za zawat.
Jednakze, potencjalne korzysci z jednoczasowej wielonaczyniowej angioplastyki moga byé
ograniczone ze wzgledu na bezpieczenstwo zabiegu. W rzeczywistosci, wielonaczyniowa

rewaskularyzacja moze prowadzi¢ do wydfuzenia interwencji, przeciazenia $rodkiem cieniujacym,
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niewydolnosci serca i nerek. Ponadto, nasilenie zwezen, ktére nie byty odpowiedzialne za zawat
moze by¢ blednie zawyzone w wyniku obkurczenia tgtnic spowodowanego wyrzutem katecholamin.
W badaniu wykazaliémy, ze wielonaczyniowa jednoczasowa PCI, w poréwnaniu do
rewaskularyzacji ograniczonej tylko do tetnicy odpowiedzialnej za zawat u pacjentow ze STEMI,
prowadzila do zmniejszenia liczby procedur rewaskularyzacji w okresie obserwacji, bez znaczacej
redukeji ryzyka zgonu i ponownego zawatu serca. Z uwagi na skape dostgpne dowody z badan z
randomizacja, aby uzyska¢ najbardziej kompleksowe dostgpne informacje, w tej metaanalizie
uwzgledniono dane zaréwno z RCT jak i z badan obserwacyjnych.

Kolejna publikacja, ktérej jestem pierwszym autorem, Scisle wiaze si¢ z tematyka rewaskularyzacji
w ostrych zespotach wieficowych: Adenosine improves post-procedural coronary flow but not
clinical outcomes in patients with acute coronary syndrome: a meta-analysis of randomized trials.
Atherosclerosis. 2012;222:1-7. Brak reperfuzji mig$nia sercowego po przedhuzajacym si¢ okresie
niedokrwienia moze wystapi¢ dlugotrwalego pomimo skutecznego otwarcia tetnicy
odpowiedzialnej za zawat. Zjawisko to jest okre$lane jako "no reflow". Catkowity brak przeptywu
lub spowolniony przeptyw pojawia si¢ najczgsciej po rewaskularyzacji z powodu STEMI i dotyczy
od 30% do 40% zabiegébw. Optymalne leczenie farmakologiczne, ktore skutecznie
przeciwdzialatoby zjawisku ,,no reflow” nie zostato do tej pory ostatecznie zdefiniowane. W wielu
badaniach obserwacyjnych i w niektérych matych RCT wykazano, ze stosowanie adenozyny jest
potencjalna metoda przeciwdzialania temu zjawisku. Badania te wykazaly, ze adenozyna blokujac
receptory Al, prawdopodobnie powoduje zwigkszenie przeplywu na poziomie mikrokrazenia ze
wzgledu na jej whasciwosci wazodylatacyjne, hamowanie adhezji i migracji neutrofili, dzialanie
antyagregacyjne oraz hamowanie powstawania wolnych rodnikow tlenowych. Zalecenia
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego z 2008 roku sugeruja u chorych ze STEMI i
przetrwatym uniesieniem odcinka ST mozliwos¢ stosowania adenozyny dozylne (klasa IIb, poziom
wiarygodnosci B) lub dowiencowo (klasa IIb, poziom wiarygodnosci C) podczas PCL Z drugiej
strony, w oparciu o wyniki innych badan randomizowanych oraz pierwszej metaanalizy badan z
randomizacja dotyczacych stosowania adenozyny, ktora jest integralng czescia niniejszego
opracowania, w najnowszych wytycznych z 2012 roku dotyczacych STEMI rekomendacja dla
stosowania adenozyny zostata wycofana. Celem pracy byla ocena skutecznosci stosowania
adenozyny w poréwnaniu z placebo dla poprawy angiograficznych i klinicznych efektow leczenia
chorych z ostrym zespolem wiencowym (ACS), gtéwnie STEMI poddanych PCI w oparciu o
metaanalizy RCT. Przeprowadzona metaanaliza oceniajaca angiograficzne i kliniczne dziatania
dodatkowej terapii adenozyna w populacji pacjentow z ACS wykazaly znaczny spadek czgstosci

wystepowania zjawiska no-reflow po PCI. Nie wykazano jednoznacznych korzysci wynikajacych z
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dziatania adenozyny na catkowita $miertelnos¢, wystepowanie ponownego zawatu serca lub
objawéw niewydolnosci serca. Wyniki te zostaly potwierdzone w analizach wrazliwosci
przeprowadzonych w podgrupach chorych ze STEMI leczonych przy pomocy pierwotnej PCI lub
trombolizy. Prawdopodobnym powodem braku trwatych korzystnych efektow stosowania
egzogennej adenozyny w trakcie ACS jest fakt, ze w czasie niedokrwienia i tak dochodzi do
ogromnej produkcji endogennej adenozyny, a dodatkowym czynnikiem jest jej wyjatkowo krotki
okres péttrwania. Dodatkowo parametry zastgpcze, takie jak przeptyw wiencowej w skali TIMI,
moga by¢ stabymi predyktorami mechanizmow protekcyjnych.

Kontynuacja zainteresowan problematyka zjawiska ,no reflow” jest nastepny artykut, ktoérego
jestem pierwszym autorem: Clinical efficacy and safety of intracoronary vs. intravenous abciximab
administration in STEMI patients undergoing primary percutaneous coronary intervention: a meta-
analysis of randomized trials. Platelets. 2012;23:274-81. W celu poprawy skutecznosci cewnikowej
reperfuzji, wspomagajaca terapia przy uzyciu inhibitora glikoproteiny (GP) IIb/Illa (abciximab)
zostala wprowadzona do praktyki Kklinicznej. Nowe europejskie wytyczne dotyczace
rewaskularyzacji mig$nia sercowego zalecaja stosowanie abciximabu u pacjentow ze STEMI w
przypadkach obecnosci duzej skrzepliny w Swietle tetnicy wiencowej (klasa wskazan Ila, poziom
wiarygodnosci A). Jednakze wytyczne nie wskazuja preferowanej drogi podawania abciximabu.
Standardowy schemat podawania abciximabu obejmuje dozylny (IV) bolus, a nastepnie 12-
godzinny wlew IV. Z drugiej jednak strony, dowiencowe (IC) wstrzyknigcie abciximabu pozwala
na uzyskanie znacznie wyzszego lokalnego st¢zenia leku. Celem tej pracy byta ocena skutecznosci
klinicznej i bezpieczenstwa leczenia przy uzyciu abciximabu podawanego IC w poréwnaniu z droga
IV u pacjentow ze STEMI poddanych pierwotnej PCI na podstawie metaanalizy RCT.
Przeprowadzona analiza wykazala, ze IC podanie abciximabu jest zwiazane z Korzy$ciami
klinicznymi w zakresie przezywalnosci w pordwnaniu z podaniem IV tego leku.

Pozostajac w tematyce przezskorych interwencji wieicowych, moim zdaniem, na wspomnienie
zastuguje takze inna publikacja, ktérej, podobnie jak w poprzednich, jestem pierwszym autorem:
Impact of primary PCI volume on hospital mortality in STEMI patients: does time-to-presentation
matter? J Thromb Thrombolysis. 2011;32:223-31. Dostgpne sa tylko nieliczne, ostatnio
opublikowane dane wigzace skutecznos¢ kliniczng pierwotnej PCI z liczba takich procedur
wykonywang rocznie w réznych osrodkach. Co wazne, dotychczas nie wiadomo, czy opdznienie
leczenia i profil ryzyka pacjenta w réznej mierze wplywaja na wyniki leczenia pacjentow ze STEMI
w zaleznosci od liczby wykonywanych zabiegéw pierwotnej PCI w réznych szpitalach. W celu
rozwiazania problemu relacji pacjent — liczba zabiegdéw w osrodku uzyto danych z rejestru

LOMBARD-IMA. Rejestr LOMBARD-IMA jest wieloosrodkowa baza danych stworzona w
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Lombardii, w péinocnych Wloszech, w regionie liczacym niemal 9,5 mln mieszkaficow, . 15%
ludnosci Wioch. Rejestr zostat wdrozony w 2005 do monitorowania wynikéw leczenia u pacjentow
poddawanych PCIL. Przystapito do niego 30 osrodkéw (71% PCI osrodkéw w regionie), w tym
wszystkie wykonujace pierwotng PCI, ale roznigce si¢ liczba wykonywanych procedur. Do rejestru
wlaczono wszystkich pacjentéw z objawami ostrego STEMI, u ktorych czas od poczatku objawéw
do pierwszego kontaktu z personelem medycznym nie przekraczal 12 godzin. W oparciu o
przeprowadzone badania wykazano, ze pacjenci ze STEMI, ktorzy trafiajg do szpitala krétko od
poczatku bolu zawatowego cechuja sie znacznie lepsza przezywalnoscia wewnatrzszpitalna, jesli
trafiaja do osrodkéw wykonujacych duza liczbe procedur pierwotnej PCIL. Ponadto wéréd pacjentéw
szybko trafiajacych do szpitala, w ciagu 90 minut od wystapienia objawow, osoby z grupy
wysokiego ryzyka odnosza wigksza korzys¢ z zabiegu pierwotnej PCI wykonywanej w osrodkach
wykonujacych duza liczbe procedur, niz pacjenci leczeni w szpitalach wykonujacych matg liczbe
pierwotnych PCI. Zastosowanie zaawansowanych metod statystycznych zamiast prostych modeli
kategoryzacji pozwolily na precyzyjne okreslenie optymalnej wartosci progowej liczby
pierwotnych PCI wykonanych w jednym osrodku zapewniajacej odniesienie korzysci przez
pacjentow trafiajacych do szpitala w ciggu 90 minut od poczatku objawdw; warto$¢ ta wynosila 66

zabiegdw pierwotnej PCI/rok.
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