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a) tytut osiggniecia naukowego/artystycznego,

Zastosowanie rusztowan bioresorbowalnych w leczeniu pacjentéw z chorobg niedokrwienng

serca

b) (autor/autorzy, tytut/tytuty publikacji, rok wydania, nazwa wydawnictwa),
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c) omowienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac i osiggnietych wynikéw wraz
z omowieniem ich ewentualnego wykorzystania.

Wiodgcym obszarem moich badan i zainteresowan naukowych w kardiologii w ostatnich
latach jest zagadnienie zastosowania rusztowan bioresorbowalnych w leczeniu interwencyjnym
choroby niedokrwiennej serca.

Podstawowym narzedziem przezskérnego leczenia zwezen w tetnicach wieicowych sg
stenty metalowe pokrywane lekiem antymitotycznym (drug eluting stent — DES). Aktualnie
stosowane stenty 3 generacji stanowig szerokg game metalowych protez uwalniajgcych lek
sirolimus lub jego pochodne z posrednictwem Iub bez polimeréw trwatych lub
biodegradowalnych. Dzieki zastosowaniu cienkos$ciennych przeset, bardziej bio-kompatybilnych
polimerow udato sie uzyskaé¢ bardzo dobre wyniki odlegte z ryzykiem nawrotu zwezenia
(restenozy) do kilku procent oraz ryzykiem najpowazniejszego powiktfania tj. zakrzepicy w stencie
ponizej 1% w obserwacji rocznej. Niemniej jednak stenty metalowe pozostajg w tetnicy do korca
zycia, co moze wigzaé sie z wieloma niekorzystnymi zjawiskami jak zwiekszone ryzyko bardzo
poznej zakrzepicy, ztaman i peknieé przeset stentu, permanentnego usztywnienia i zahamowania
funkcji wazomotorycznej naczynia, potencjalnych lokalnych reakcji zapalnych oraz alergicznych
(nadwrazliwos¢ na kobalt i nikiel), czy wreszcie z niemoznoscig obrazowania w technikach
nieinwazyjnych jak tomografia komputerowa czy rezonans magnetyczny. Permanentne implanty
mogg tez ogranicza¢ w razie koniecznosci mozliwos¢ kolejnych interwencji przezskérnych
i chirurgicznych. W zwigzku z powyiszym stenty biodegradowalne mogg stanowi¢ bardzo
atrakcyjng alternatywe dla stentéw metalowych. Po okresie biodegradacji od kilku do
kilkudziesieciu miesiecy, naczynie odzyskuje swoje wtasnosci, a brak metalowego
permanentnego implantu potencjalnie eliminuje ryzyko pdinych komplikacji oraz umozliwia
kolejne interwencje oraz obrazowanie bez artefaktéw metodami nieinwazyjnymi.

Prace nad stworzeniem biodegradowalnego stentu wiencowego rozpoczety sie juz
w latach osiemdziesigtych XX wieku. W 1988 r. Stack i wsp. z Uniwersytetu Duke opublikowali
doniesienie o stworzeniu pierwszego biodegradowalnego stentu i skutecznych implantacjach u
zwierzat. W badaniu przeprowadzonym na poczatku stulecia przez Tamai i wsp. po raz pierwszy
zastosowano u ludzi stenty zbudowane 1z bioabsorbowalnego materiatu — kwasu
poli(L)mlekowego (ang. poly-L-lactic acid, PLLA). Badanie to zapoczatkowato przetom, aktualnie
nazywany ,czwartg rewolucjg w kardiologii inwazyjnej”. Przyczynity sie do tego w znacznej

mierze badania z serii ABSORB (kohorta A i B, ABSORB Extend, ABSORB Il), prowadzone w kilku



osrodkach na swiecie, w tym od samego poczatku tj. od 2006 roku, takze w Il Klinice Kardiologii
Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego przez zespdt badawczy pod kierownictwem
Profesora Dariusza Dudka. Na podstawie wynikdw badan rusztowania bioresorbowalne Absorb
pokrywane everolimusem, zostaty dopuszczone do stosowania w krajach Unii Europejskiej w
2012 roku oraz w Stanach Zjednoczonych w 2016. Nastepne badania randomizowane w Japonii
oraz Chinach, potwierdzity poréwnywalne wyniki kliniczne w stosunku do stentdw metalowych, z
zastrzezeniem dotyczgcym zwiekszonego ryzyka wystgpienia zakrzepicy w przypadku stosowania
w zbyt matych naczyniach oraz przy nieodpowiedniej technice implantacji. Aktualnie w
oczekiwaniu na kolejne generacje rusztowan z znacznie ciefiszymi przestami (ok. 100um) zgodnie
z zaleceniami Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego prace nad technologiami

bioresorbowalnymi sg prowadzone w ramach badan klinicznych i rejestréw.

W zaprezentowanym jako osiggniecie cyklu trzech prac dotyczgcych zastosowania
rusztowan bioresorbowalnych analizowano aspekty techniki implantacji u pacjentéw z zawatem
serca, powrot funkcji wazomotorycznej naczynia po okresie resorpcji oraz dwunastomiesieczne
kliniczne wyniki polskiego rejestru implantacji rusztowan bioresorbowalnych.

Celem pracy nr 1 pt. ,,Direct Absorb bioresorbable scaffold implantation in acute coronary
syndrome.” byta analiza techniki bezposredniej implantacji rusztowan Absorb u pacjentéw
z zawatem serca. Aktualne zalecenia dotyczace techniki implantacji rusztowan
biodegradowalnych nakazujg wykonanie angioplastyki balonowej z zastosowaniem
odpowiednich predilatacji balonami o s$rednicy réwnej nominalnej s$rednicy planowanego
rusztowania Absorb. Jest to podyktowane mniejszg zdolnoscig penetracji w blaszke miazdzycowa
stosunkowo grubych (150um) polimerowych przeset rusztowania w poréwnaniu do cienkich (60-
80um) przeset stentéw metalowych. W przypadku ostrych zespotdw wiencowych najczestszg
przyczyng okluzji naczynia jest formowanie zakrzepu na miekkiej, peknietej blaszce
miazdzycowej. Agresywna angioplastyka balonowa u pacjenta z takim obrazem blaszki
miazdzycowej zwieksza ryzyko dystalnej embolizacji skrzepu, z nastepowym pogorszeniem
perfuzji miokardium zaleznym od embolizacji matych naczyn mikrokrazenia. Dlatego w przypadku
zastosowania klasycznych stentéw metalowych preferuje sie bezposrednig implantacje stentu, a
w przypadku widocznej skrzepliny na blaszce miazdzycowej implantacje poprzedza sie zabiegiem
ewakuacji skrzepu z zastosowaniem cewnikdéw aspiracyjnych. Zaktadajgc, ze wiekszos¢ blaszek

miazdzycowych zwtaszcza u pacjentéw z zawatem STEMI cechuje sie duzig podatnoscia,



analizowano w ramach jednoosrodkowego, nierandomizowanego badania, wyniki zastosowania
bezposredniej implantacji rusztowania Absorb u pacjentdw z zawatem serca. Wtgczono 50
pacjentéw z zawatem serca, u ktérych podjeto prébe bezposredniej implantacji rusztowania
Absorb, poprzedzong trombektomig u 48%. Grupe kontrolng stanowito 41 pacjentéw u ktérych
operator zdecydowat o koniecznosci wykonania predilatacji zgodnie z zaleceniami. Uzyskano
porownywalne wyniki kliniczne i angiograficzne w obu grupach. Niemniej jednak dtugie zwezenia
ponad 20mm (zmiany typu C) oraz krete odcinki naczyn byly przyczyng niedoprowadzenia
rusztowania w 9% zwezen. Badanie dato wazng informacje kliniczng o mozliwosci zastosowania
bezposredniej implantacji rusztowan w przypadku prawidtowej selekcji naczyn i stanowi badanie
pilotazowe, przed planowanym randomizowanym badaniem w grupie pacjentéw z zawatem
serca z uniesieniem odcinka ST (STEMI) z wykorzystaniem szczegdétowych pomiardw
fizjologicznych, jak ocena rezerwy przeptywu wiericowego (CFR) oraz opornosci mikrokrazenia

(IMR).

W pracy nr 2 pt. ,, Vasomotor Response to Nitroglycerine Over 5 Years Follow-Up After
Everolimus-Eluting  Bioresorbable Scaffold Implantation.” oceniano powrét funkgji
wazomotoyrcznej po implantacji rusztowan bioresorbowalnych Absorb. Grupe badang stanowito
101 pacjentéw z Cohorty B badania Absorb, w ktorym 45 pacjentéw zrandomizowano do
inwazyjnych badan kontrolnych w 6, 24 i 60 miesigcu po implantacji oraz 56 pacjentdéw do grupy
drugiej z obserwacjg po 12, 36 i 60 miesigcach. W niniejszej pracy analizowano powrdt funkcji
wazomotorycznej w 2, 3 i 5 roku od implantacji z zastosowaniem angiograficznej oceny
wazodilatacji stentowanego segmentu, po dowieficowym podaniu nitrogliceryny (NTG).
Obserwowano trend wzrostowy usrednionej zmiany wymiaru naczynia po podaniu NTG z
0.03+0.09mm, 0.05+0.12mm, 0.07+0.08mm (p=0.4) odpowiednio w 2, 3, i 5 roku obserwacji oraz
istotny wzrost maksymalnej zmiany wymiaru naczynia po NTG z wartosci 0.03+0.14mm,
0.06+0.16mm, 0.11+0.1mm (p=0.03). Znormalizowany w stosunku do segmentdow referencyjnych
wskaznik powrotu reaktywnosci naczynia wyniést 51,9%. Badanie po raz pierwszy wykazato
powrdt wazomotoryki naczynia w obserwacji dtugoterminowej, z zastrzezeniem, ze odpowiedz
wazodilatacyjna segmentu naczynia po catkowitej resorpcji stanowi jedynie nieco wiecej niz
potowe odpowiedzi segmentéw przyleglych. Gtownym ograniczeniem badania byfa
angiograficzna ocena wazomotoryki, ktéra mimo, ze jest standardem oceny krazenia

wiefcowego, opiera sie na jednoptaszczyznowej analizie wymiaru naczynia i cechuje sie matg



rozdzielczoscig, w stosunku do detekcji niewielkich zmian wymiaréw naczynia. Aktualnie zespét
badawczy planuje opracowanie bardziej wiarygodnej metody opartej o techniki
wewngatrzwiencowego obrazowania o znacznie wyzszej rozdzielczosci.

W pracy nr 3 pt. ,,Twelve months clinical outcome after bioresorbable vascular scaffold
implantation in patients with stable angina and acute coronary syndrome. Data from the Polish
National Registry” zaprezentowano wyniki obserwacji klinicznej pacjentéw wigczonych do
badania rejestrowego w 30 osrodkach kardiologii inwazyjnej w Polsce. W okresie od pazdziernika
2012 roku do listopada 2013 roku u pacjentéw tych wykonano przezskérng angioplastyke
wiedcowg z implantacjg biodegradowalnego rusztowania wiericowego ABSORB z powodu
stabilnej dusznicy bolesnej lub ostrego zespotu wiencowego (OZW). Osrodki te musiaty posiadac
odpowiednie doswiadczenie w zakresie implantacji rusztowann ABSORB, a zabieg implantacji byt
poprzedzony przeprowadzeniem wymiarowania naczynia z zastosowaniem programéw
angiograficznych. Z wiaczonych wyjsciowo 591 pacjentow u 468 (79%) uzyskano petne dane
dotyczace 12-miesiecznej obserwacji klinicznej, w tym czestos¢ wystepowania niepozgdanych
zdarzen sercowo-naczyniowych (MACE): zawatu serca, ponownej rewaskularyzacji wiericowej
oraz przypadkéw zakrzepicy w stencie. Po 12 miesigcach nie stwierdzono istotnej statystycznie
roznicy w facznym punkcie koricowym (MACE) w grupach pacjentow ze stabilng chorobag
wiecowg i OZW. Niemniej jednak konieczno$é ponownej pilnej rewaskularyzacji przezskornej w
obrebie poszerzanej zmiany (TLR) byta wyzsza w grupie pacjentéw z niestabilng dtawica
piersiowg niz stabilng chorobg lub zawatem STEMI i NSTEMI (odpowiednio 4.59%vs. 0.47% vs.
1.82% vs. 0.0%; p < 0.02). Ogdlnie, potwierdzono mozliwos¢ uzyskania bardzo dobrych wynikéw
klinicznych z zastrzezeniem odpowiedniej kwalifikacji oraz techniki zabiegowej.

Powyzszy cykl prac pozwolit na ocene odlegtych wynikow angioplastyki tetnic wiericowych
z zastosowaniem rusztowan bioresorbowalnych Absorb. Zespdt badawczy Il Kliniki Kardiologii
CMUJ kontynuuje dalsze prace nad technologiami bioresorbowalnymi, uczestniczy w projektach
dotyczacych innych platform bioresorbowalnych, jak stenty tyrozynowe, magnezowe oraz

uwalniajgcych nowej generacji leki antymitotyczne.

Omowienie pozostatych osiggnieé¢ naukowo - badawczych (artystycznych).

Dziatalnos$¢ naukowa i publikacyjna




W latach 2003-2018 moje zainteresowania naukowe koncentrowaty sie gtéwnie w obszarach:
oceny rusztowan bioresorbowalnych, oceny temperatury $ciany naczynia dozawatowego
u pacjentéw z OZW, badaniami nad pacjentami z stenozg aortalng, ocenie nowych technologii
stentowych, réznych aspektow leczenia interwencyjnego u pacjentéw z OZW oraz zwezeniem
pnia gtéwnego (LMCA), angiogenezy i terapii komdrkami macierzystymi.
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syndromes. Polish National Registry.

2017 — Il Nagroda Prezesa Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego i Redaktora
Naczelnego Kardiologii Polskiej w kategorii Autor najczesciej cytujacy Kardiologie Polskg
z lat 2014-2015 w swoich pracach publikowanych w pismach z listy filadelfijskiej w 2016

roku.

Aktywny udziat w konferencjach

1.
2.
3.

ESC — kongres European Society of Cardiology w 2008 (Monachium),

EuroPCR — European Paris Course on Revascularization w Paryzu w 2015

TCT — Transcatheter Cardiovascular Therapeutics w latach 2005 Waszyngton, 2012
(Miami),

PTK — kongres Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego w latach 2008 (Poznan), 2014
(Poznan), 2016 (Wroctaw)



Istotne wyktady:

1.

10.

11.

12.

XVIII New Frontiers in Interventional Cardiology Workshop December 6-8, 2017. (NFIC)
Krakow, Poland. Lectures: “Current Recommendations for BVS”. “ Self-expanding stents
platforms”.

XII Castle Interventional Cardiology Workshop May 12-14, 2016, Baranow Sandomierski,
Poland. Lecture: "When and Why to use Bioresorbable Scaffolds instead of metallic DES”.
EuroPCR 2015, May 19 2015, Paris, France, Complication session, case presentation: t.
Rzeszutko, G. Hys: Accordion effect management after left main coronary artery stenting
due to iatrogenic dissection.

XIX International Congress of Polish Society of Cardiology October 1-3, 2015, Wroclaw,
Poland. Lecture: "Percutaneous Coronary Interventions with BVS in ACS Patients”.
Warsaw Course on Cardiovascular Interventions, April 14-16, 2015, Warsaw,
Poland Lecture: “Absorb Consensus- current recommendations for BVS “

V Annual Scientific Conference with international participation "Current issues of
Interventional Radiology. Urgent and critical state" October 17-18, 2014, St. Petersburg,
Russia. Lecture: “"Unique benefits of bioresorbable vascular scaffolds in the patients with
CAD (ACS)”.

Lilly Live Science Seminars, October 2, 2014, Warsaw, Poland. Lecture: “Thrombectomy in
STEMI setting — a change in paradigm is ongoing”.

20th International Conference on Cardiology June 7-8, 2013, Zabrze, Poland. Innovations
in Percutaneous Cardiovascular Therapeutics: Insights from Pre-Clinical and First in Man
Studies. Lecture: "Moderated case presentation of BVS”.

2013, Stavropol, Russia: Lecture: "Bioresorbable Coronary Scaffolds in Practice: When and
how to use bioresorbable scaffolds?”.

VI Autumn Cardiologist Meeting October 25-26, 2013, Poznan, Poland. Lecture: ”BVS in
Acute Coronary Syndromes. Experience from POLAR-ACS Registry”.

Advanced and Practical Case-based Course on Percutaneous Coronary Interventions with
Bioresorbable Scaffolds. April 10-11 2014. Noordwijk Aan Zee, The Netherlands. Lectures:
"Tips and Tricks for BVS Delivery”. ”Preparation of the Thrombotic Lesion”.

Hungarian Interventional Cardiology Meeting, October 10, 2009, Budapest,
Hungary. Lecture: "Networking for optimal treatment of STEMI and NSTEMI Krakow

Experience and European ,,Stent for life” Project”.



13. National Cardiology Meeting in Chile December 5, 2005, Pucon, Chile. Lectures: “The

optimal technique of PCl with DES for majority of patients with LMCA disease”. “Primary
PCI - concept of manual thrombectomy aspiration and direct stenting”. “How to organize
optimal network for acute myocardial infarction treatment? - logistic and adjunctive

therapy”.

Transmisje zabiegdw PCl:

1.

Euro CTO Club 30.09.2016-01.10.2016, Krakow,. Zabieg rekanalizacji CTO technika
retrograde z Profesorem Masahisa Yamane (Japonia)

EuroPCR 2004 transmisja zabiegu z zastosowaniem urzgdzen dedykowanych do bifurkacji.
Zabieg z Profesorem S. Bartusiem (Polska)

Coroczne warsztaty kardiologii interwencyjnej w Krakowie - NFIC Workshop. Transmisje
zabiegdw w ciggu 15 lat z doswiadczonymi operatorami: Thierry Lefevre, Masahisa

Yamane, Gerard Werner, Andrejs Erglis, Macie] Lesiak, Giancarlo Biamino, Andrej Shmidt.

Dziatalnos¢ organizacyjna w zakresie konferencji naukowych

1.

Miedzynarodowe Woarsztaty Kardiologii Inwazyjnej New Frontiers in Interventional
Cardiology w Krakowie, od 2001 - cztonek komitetu organizacyjnego, od 2004 - sekretarz
warsztatéw, od 2005 — kodyrektor warsztatow.

Zamkowe Warsztaty Kardiologii Inwazyjnej w Baranowie Sandomierskim, od 2009 cztonek
komitetu organizacyjnego

Miedzynarodowe Warsztaty Kardiologii Inwazyjnej Peripheral Interventions for

Cardiologists (PINC) w Krakowie, od 2006

Cztonkostwo w miedzynarodowych i krajowych organizacjach oraz towarzystwach naukowych

1.

2
3.
4

Polskie Towarzystwo Kardiologiczne
Asocjacja Interwencji Sercowo-Naczyniowych PTK
Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (ESC)

European Association of Percutaneous Cardiovascular Interventions (EAPCI)



Doswiadczenie dydaktyczne

1. Prowadzacy dwiczenia i seminaria dla studentéw Il roku Wydziatu Lekarskiego
(Propedeutyka Choréb Wewnetrznych) oraz VI roku Wydziatu Lekarskiego (Kardiologia) w
latach 1998-2001.

2. Wykfadowca Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego (CMKP) w Warszawie w
ramach obowigzkowych kursdw specjalizacyjnych z kardiologii (,,Ostre zespoty
wiecowe”, ,Diagnostyka inwazyjna i leczenie interwencyjne”) od roku 2010.

3. LSS - Live Science Seminars by Lilly w Krakowie w 2011 i 2012 (prezenter, operator)

4. Centre of Excellence for coronary interventions — Krakow, w latach 2006-2008

5. FFR/IVUS Preceptorship — Krakow, od 2008 i nadal, kursy FFR/IVUS dla kardiologow
inwazyjnych z zagranicy i z Polski (wyktadowca, operator)

6. Opiekun specjalizacji kardiologii 3 lekarzy

Recenzowanie publikacji w czasopismach miedzynarodowych i krajowych

1. Advances in Interventional Cardiology, od 2016

2. Kardiologia Polska, od 2017

Wykonane ekspertyzy lub inne opracowania na zamowienie

1. t. Rzeszutko, 2013, Kurs: Diagnostyka Inwazyjna Tetnic Wiericowych. Wskazania
i przeciwskazania do koronarografii. Wyktad i prezentacja w ramach Multimedialnej

Platformy Edukacyjnej PTK.

Solow Pevetto



