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L. Imie i nazwisko

Krzysztof Chlebus
ORCID: 0000-0001-6546-0858

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe z podaniem nazwy, miejsca i roku uzyskania
oraz tytul rozprawy doktorskiej

1995 lekarz medycyny; Wydziat Lekarski Akademia Medyczna w Gdatisku
(AMG)

1999 specjalista I st. z choréb wewnetrznych; AMG

2004 specjalista 1T st. z choréb wewnetrznych; AMG

1999-2000 dyplom ukonczenia z wyrdznieniem  studiow podyplomowych
»Zarzadzanie w zaktadach opieki zdrowotnej” na Wydziale Zarzadzania
Instytutu Organizacji i Zarzadzania Uniwersytetu Gdanskiego

2007 doktor nauk medycznych; AMG; tytut rozprawy  doktorskiej
»Warto$¢ prognostyczna analizy polimorfizmu genéw ukladu renina-
angiotensyna, glikoprotein ptytkowych oraz przedsionkowego czynnika
natriuretycznego w przewidywaniu czesto$ci wystepowania incydentow
sercowo-naczyniowych w kohorcie pracownikéw Portu Gdanskiego w
8- letniej obserwacji”

2007-2009  dyplom Executive Master of Business Administration; University
of Minnesota, Carlsson School of Management; Szkota Gléwna Handlowa
w Warszawie

3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu

1997-obecnic  asystent;
0d 2009 adiunkt w I Katedrze Kardiologii Gdafiskie go Uniwersytetu Medycznego

1996-0beenie  lekarz w Uniwersyteckim Centrum Klinicznym (UCK) w Gdansku;
I Klinika Kardiologii

2012-2014  podsekretarz stanu w Ministerstwie Zdrowia (Departament Nauki
1 Szkolnictwa Wyzszego, Departament Spraw Migdzynarodowych
oraz Departament Polityki Zdrowotne;j)

2000-2021 zastgpca ds. ekonomizacji kierownika Klinicznego Centrum Kardiologii
UCK w Gdansku

2015-obecnie  pelnomocnik Rektora GUMed ds. Innowacji i Transferu Wiedzy

2014-obeenie  prezes Centrum Innowacii Medycznych sp. z 0.0. (spotka zalezna GUMed)
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4. Omdwienie osiagnieé, o ktdrych mowa w art, 219 ust. | pkt. 2 ustawy 7z dnia 20 lipca
2018 r. Prawo o szkolnictwie wyZszyn i nauce (Dz. U, z 2021 r. poz. 478 z pbin. zm.)

4.1. Tytul osiagni¢eia naukowego

Hipercholesterolemia rodzinna w Polsce: wielkoéé i charakterystyka populacji
oraz nowoczesna interwencja terapeutyczna

Osiggniecie naukowe stanowi zbiér 5 powigzanych tematycznie publikacji,
zawierajacych oryginalne artykuty opublikowane w recenzowanych czasopismach
zindeksowanych w bazie Journal Citation Reports (J CR).

Laczna punktacja IF: 21,863; MEiN: 415

4.2. Wykaz publikacji stanowigcych cykl habilitacyjny

#1.

CHLEBUS KRZYSZTOF, Cybulska Barbara, Gruchala Marcin, Smaga Anna,
Wrobel Katarzyna, Wojtyniak Bogdan, Pajkowski Marcin, Jankowski Piotr,
Zdrojewski Tomasz: Prevalence, diagnosis, and treatment of familial
hypercholesterolaemia in outpatient practices in Poland. Kardiologia Polska 2018;
76(6):960-967

1F: 1.674

MEIN: 15.000

DOI: [0.5603/KP.a2018.0053

Méj wklad w powstanie artykutu polegat na przygotowaniu koncepcji pracy, udziale
w opracowaniu protokotu badaf, przeprowadzeniu analiz statystycznych,
wspotautorstwie manuskryptu i wypracowaniu ostatecznej wersji artykutu,

#2.

CHLEBUS KRZYSZTOF, Zdrojewski Tomasz, Gruchata Marcin, Gataska Rafal,
Pajkowski, Romanowska-Kocejko Marzena, Chmara Magdalena, Pencina Michael J.:
Cardiovascular risk factor profiles in familial hypercholesterolemia patients with
and without genetic mutation compared to a nationally representative sample
of adults in a high-risk European country. American Heart Journal 2019:218:
32-45

IF: 4,153

MEIN: 100.000

DOI: 10.1016/1.2hj.2019.09,007

Moj wklad w powstanie pracy polegat na opracowaniu koncepcji artykuty, udziale
W opracowaniu protokotn badafi, przeprowadzeniu analiz statystycznych,
wspolautorstwie manuskryptu i ostatecznej wersji.

#3.

CHLEBUS KRZYSZTOF, Zarczynska-Buchowiecka Marta, Pajkowski Marcin,
Chmara Magdalena, Tromp Tycho R., Gruchata Marcin: Homozygous familial
hypercholesterolemia due to APOB genetic variant with unusual clinical course,
Kardiologia Polska 2021;79(9):1030-1031

IF: 3.710

MEIN: 100.000
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DOL 10.33963/KP.a2021.0034

Moj wkiad w powstanie pracy polegal na opracowaniu koncepcji pracy, udziale
W opracowaniu zakresu badan i sposobie ich prezentacji, wspotautorstwie
manuskryptu i opracowaniu ostatecznej wersji.

#4.

CHLEBUS KRZYSZTOF, Cybulska Barbara, Dobrowolski Piotr, Romanowska-
Kocejko Marzena, Zarczynska-Buchowiecka Marta, Gilis-Malinowska Natasza,
Strozyk Aneta, Borowiec-Wolna Justyna, Pajkowski Marcin, Borowska Beata, Rajtar-
Salwa Renata, Kwapiszewska Aleksandra, Walug-Miarka Malgorzata, Chmara
Magdalena, Galgska Rafal, Malecki Maciej, Zdrojewski Tomasz, Gruchata Marcin:
Effectiveness and safety of PCSK9 inhibitor therapy in patients with familial
hypercholesterolemia within a therapeutic program in Poland: Preliminary
multicenter data. Cardiology Journal 2022;29(1):62-71

IF: 3.487

MEIN: 100.000

DOLIL: 10.5603/CJ.a2022.0003

M6j wkiad w powstanie pracy polegal na opracowaniu koncepcji, udziale
W opracowaniu protokolu badaf, przeprowadzeniu analiz statystycznych,
wspbtautorstwie manuskryptu i ostatecznej wersji.

#5.
Kocejko Tomasz, Ruminski Jacek, Mazur-Milecka Magdalena, Romanowska-

Kocejko Marzena, CHLEBUS KRZYSZTOF, Jo Kang-Hyun: Using convolutional
neural  networks for corneal arcus detection towards familial
hypercholesterolemia screening. Journal of King Saud University — Computer and
Information Science 2022;34(9):7225-7235

IF: 8.839

MEIiN: 100.000

DOI: 10.1016/1.jksuci.2021.09.001

M¢j wkiad w powstanie artykutu polegat na opracowaniu koncepeji  pracy,
wspotautorstwie manuskryptu i ostatecznej wersji.

4.3. Przedstawienie celu naukowego ww. prac i osiagnietych wynikéw wraz
z omébwieniem ich ewentualnego wykorzystania

WPROWADZENIE

Hipercholesterolemia rodzinna (ang. fumilial hypercholesterolemia; FH) jest czesta
chorobg monogenowg prowadzaca do przedwczesnego rozwoju miazdzycy,
a w konsekwencji wystgpienia zawalu serca i/lub udaru niedokrwiennego moézgu.
U podtoza choroby lezy mutacja jednego z trzech genéw odpowiedzialnych
za metabolizm cholesterolu LDL: genu receptora LDL (LDLR), apolipoproteiny
B (ApoB) lub konwertazy proproteinowej subtiliziny/kexyny typ 9 (PCSK9). Istot
choroby jest uposledzony metabolizm cholesterolu skutkujacy znacznym
podwyzszeniem jego stezenia we krwi. U pacjentdw z FH, ktorzy nie sg leczeni,
choroba wieficowa zwykle rozwijaja sie przed 55 r.z. w przypadku mezczyzn i przed
60 r.z. w przypadku kobiet. Stopief nasilenia objawéw i wiek wystapienia choroby




Zalgcznik 2: Autoreferat Krzysztof Chlebus

wiencowej jest jednak rozny i zalezy od dodatkowych czynnikow ryzyka sercowo-
naczyniowego oraz rodzaju mutacji genu odpowiedzialnego za metabolizm
cholesterolu  LDL. Dzigki wezesnej identyfikacji pacjentow 1 efektywnej
farmakoterapii mozna zmniejszyé czesto$é incydentow sercowo-naczyniowych oraz
zredukowa¢ przedwezesng $miertelnosé. Niestety zdecydowana wiekszos$¢ pacjentow
obcigzonych FH w Polsce jest nie§wiadoma choroby. Ostatnie badania catych
populacji sugerujg, ze czgstos¢ FH zawiera si¢ w przedziale 1/200 — 1/250 osob. Biorgc
pod uwagg te dane, mozemy szacowag, ze obciazonych FH w skali calego kraju jest
150 000 —200 000 0sdb. Na podstawie opublikowanych danych ocenia si¢, ze w Polsce
zdiagnozowanych jest mniej niz 1% chorych. Rodzi to potrzebe stworzenia
kompleksowego modelu screeningu, diagnostyki i opieki nad ta grupg pacjentow.

W naszym kraju do niedawna brak bylo wiarygodnych danych dotyczacych polskich
pacjentéw z FH. W wigkszo$ci publikacji dominowaty odwotania do publikacji
zagranicznych wraz z ich epidemiologia i demografia. Jednoczeénie statystyki
zachorowalnosci i $miertelno$ci z powoddw sercowo- naczyniowych sytuuja nasz kraj
wirod krajow wysokiego ryzyka. Stad palaca potrzeba zmian w zaréwno w organizacji
systemu ochrony zdrowia, jak i w standardach postepowania klinicznego,
umozliwiajgce stworzenia mechanizméw poprawy skutecznodci diagnozowania
pacjentéw z mutacjg a FH oraz ich skutecznego leczenia. Podstawg takich zmian
powinny by¢ wiarygodne dane dotyczace epidemiologii, aktualnej skutecznosci
diagnostyki klinicznej i molekularnej (w tym kaskadowej) oraz efektywnosci leczenia,
zaréwno tradycyjnego opartego na terapii statynami i (od kilku lat) ezetymibem, jak
1 nowoczesnej przy uzyciu przeciwcial monoklonalnych i lekéw bazujgcych
na matym interferujgcym RNA (inclisiran).

Zasadniczym celem prezentowanego cyklu artykuléw bylo stworzenie

charakterystyki klinicznej kohorty polskich pacjentéw z hipercholesterolemig

rodzinng oraz okreSlenie zakresu skuteczno$ci diagnostyki, rodzaju

i skuteczno$ci farmakoterapii w tej grupie pacjentow.

CEL ten zostal zrealizowany poprzez realizacje celéw dodatkowych:

1} Okreslenie liczby dorostych pacjentéw z FH w polskiej populacji wraz
z okreSleniem poziomu §wiadomosci lekarzy POZ i kardiologbw w zakresie
kryteridw rozpoznawania FH oraz skuteczno$ci stawiana diagnozy w warunkach
codziennej praktyki klinicznej (publikacja #1)

2}  Weryfikacja tezy o skutecznoéci stosowania obowigzujacych zalecen w zakresie
prewencji pierwotnej i wtormnej w grupie pacjentow wysokiego i bardzo
wysokiego ryzyka (publikacja #1)

3} Udowodnienie, ze pacjenci z FH potwierdzona badaniem molekularnym majg
odmienny profil fenotypowy (publikacja #2)

4} Poszerzenie wiedzy o charakterystyce klinicznej pacjentéw z FH o bardzo rzadki
przypadek homozygoty ApoB (publikacja #3)

5} Udowodnienie w praktyce klinicznej wysokiej skutecznosci i dobrej tolerancji
leczenia inhibitorami PCSK9 (publikacja #4)
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6) Stworzenie podstaw do wykorzystania konwolucyjnych sieci neuronowych
(CNN) do automatycznego rozpoznawania obecnosci rabka rogéwkowego,
patognomonicznej cechy pacjentéw z FH (publikacja #5)

ROZWINIECIE
Publikacja #1

Prevalence, diagnosis, and treatment of familial hypercholesterolaemia
in outpatient practices in Poland. Kardiol, Pol. 2018;76(6):960-967

Hipercholesterolemia rodzinna, mimo wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego,
ktore niesie oraz mimo wynikajacej z tego obciazenia wysokiej liczby powiklan
sercowo-naczyniowych, wcigz charakteryzuje si¢ niskim poziomem skuteczne;j
diagnostyki oraz adekwatnej do ryzyka terapii (Nordestgaard et al.: BEuropean
Atherosclerosis  Society Consensus Panel. Familial hypercholesterolaemia
is underdiagnosed and undertreated in the general population: guidance for clinicians
to prevent coronary heart disease: consensus statement of the European
Atherosclerosis  Society.  Eur.  Heart J. 2013;34(45):3478-90a.  DOI:
10.1093/curhearti/ehi273. Brratum in: Eur. Heart J. 2020;41(47):4517).

Do czasu naszej analizy brak bylo wiarygodnych danych na temat skutecznosci
diagnostyki FH w polskich gabinetach lekarskich w normalnej praktyce klinicznej
oraz na temat efektywnosci leczenia tej grupy chorych. Jedynym zrodtem opisujgcym
szacowang liczebno$¢ populacji polskiej FH byla praca A. Pajaka i wsp. (Prevalence
of familial hypercholesterolemia: a meta-analysis of six large, observational,
population-based studies in Poland. Arch. Med Sci. 2016;12(4):687-96.
DO 10.5114/a0ms.2016.59700), jednak bazowata ona na metaanalizie 6 badan

populacyjnych.

Cel: Ocena czgsto$ci wystgpowania pacjentéw z wysokim prawdopodobiefstwem
hipercholesterolemii  rodzinnej w  polskiej populacji  dorostych pacjentéw
korzystajacych z ambulatoryjnego leczenia w POZ, w gabinetach kardiologicznych
i diabetologicznych. Ponadto ocenie poddano skutecznoéé stawiana prawidtowe;j
diagnozy dla hipercholesterolemii rodzinnej oraz efektywnos§é uzyskiwania celéw
leczenia hipolipemizujgcego w grupie pacjentéw z wysokim prawdopodobiefistwem
hipercholesterolemii rodzinnej, zaréwno w prewencji pierwotnej, jak i wtorne;.

Badanie wykonane na grupie 2812 pacjentéw (w tym 1349 pacjentéw
diagnozowanych i leczonych w gabinetach POZ, 884 pacjentéw diagnozowanych
i leczonych przez kardiologdéw i 579 diagnozowanych i leczonych w gabinetach
diabetologéw). Uzyskane w badaniu wyniki poddano wazeniu i ekstrapolacji, tak by
odzwierciedlaly realng strukture ilo$ciows wizyt ambulatoryjnych u w/w specjalnosci
w catym kraju w ciggu roku. Struktura wieku badanej populacji zostata skorygowana
W oparciu o narzedzie umozliwiajace ciagle monitorowanie preskrypeji w polskich
aptekach.

Wielkos$¢ populacji pacjentéw z wysoce prawdopodobnym i pewnym rozpoznaniem
FH oszacowano na poziomie 136 300. Zwazywszy na fakt, ze oceng objeto tylko

dorostych korzystajgcych z ustug medycznych wylgcznie w zakresie ambulatoryjnym,
uzyskany wynik jest spojny z publikowang wezesniej mata-analiza Pajak i wsp.

7
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Nasze badanie po raz pierwszy w Polsce w miarodajny dla calej populacji sposéb
oceniato skuteczno$¢ stawiania diagnozy FH oraz efektywnosci leczenia tej grupy
pacjentéw. WykazaliSmy, Zze w opiece ambulatoryjnej zaledwie 25% pacjentéw
z wysokim klinicznym prawdopodobiefistwem FH ma prawidtowo postawiona
diagnoze, co oznacza, ze ponad 102 000 pacjentow przewijajgcych si¢ rocznie przez
gabinety kardiologdéw, diabetologbw oraz lekarzy POZ, mimo wysokiego
prawdopodobienstwa FH nie ma stawianego trafnego rozpoznania.

Réwniez leczenie pacjentéw z wysokim prawdopodobienstwem FH bylo mato
efektywne. 45,1% z nich bylo leczonych niskimi dawkami statyn (z tego az 56,2%
przez lekarzy POZ oraz 15,2% przez kardiologéw). Wysokie dawki statyn przepisano
tylko 32,8% pacjentow (59,2% leczonych przez kardiologéw, w poréwnaniu do 22,9%
pacjentéw leczonych przez lekarzy POZ). 9,6% pacjentéw nie przyjmowato statyn
z powodu nietoleranciji lub przeciwskazan. Ale nawet wéréd tych pacjentow, ktérzy
otrzymywali wysokie dawki statyn, az 88,3% miato stezenie LDL-C > 2.6 mmol/L
czyli powyzej zalecanego dwczesnie przez ESC/EAS poziomu,

W analizowanej populacji pacjentéw z wysokim prawdopodobienstwem FH bylto
52,5% pacjentow w prewencji wtornej. Nawet w tej podgrupie tylko 74,8%
otrzymywalo terapig statynami, zas wérod nich tylko 74,8% otrzymywato ich wysokie
dawki.

Podsumowanie: Zgodnie z zaplanowanymi celami pracy uzyskaliSmy dane
umozliwiajgce oszacowanie liczby dorostych pacjentéw z FH w polskiej populacji
wraz z okre§leniem poziomu $wiadomosci lekarzy POZ i kardiologéw w zakresie
kryteriéw rozpoznawania FH oraz skutecznodci stawiana diagnozy w warunkach
codziennej praktyki klinicznej. Oceniliémy réwniez skuteczno$é stosowania
obowigzujacych zalecenn w zakresie prewencji pierwotnej i widérnej w grupie
pacjentéw wysokiego i bardzo wysokiego ryzyka.

Uzyskane wyniki uprawnity nas do stwierdzenia, ze polska populacja pacjentéw
z FH jest relatywnie duza (136 300 dorostych Polakow, bez uwzglednienia tych,
ktérzy nic korzystajg z AOS lub POZ), ale przewazajagca wigkszo$é pacjentéw
z wysokim prawdopodobienstwem FH pozostaje nierozpoznana, mimo korzystania
z ustug medycznych w trybie ambulatoryjnym. Niezaleznie od rodzaju porady (AOS
czy POZ) zaledwie 25% pacjentow moze liczy¢ na prawidlowe rozpoznanie.
Tym samym zrealizowano cel dodatkowy nr 1z 6 zaplanowanych (str. 6).

Leczenie pacjentéw z  wysokim prawdopodobiefistwem FH  réwnies byto
nieoptymalne i to zaréwno w grupie prewencji pierwotnej, jak i wtérnej. Tylko
niewielki odsetek pacjentéw otrzymywal intensywng terapi¢ statynami lub terapig
skojarzong. Nawet w grupie leczonych odsetek pacjentdéw osiggajacych cele
terapeutyczne byt znikomy (11,7%). Tym samym zrealizowano cel dodatkowy nr 2
z 6 zaplanowanych (str. 6).

Analiza wykazata alarmujgco zle potozenie pacjentéw z hipercholesterolemig
rodzinng w naszym kraju. Mimo, Ze s3 oni pacjentami wysokiego i bardzo wysokiego
ryzyka i populacyjnie stanowa znaczacy liczebnie grupg, to zakres skutecznej
diagnostyki, a tym bardziej skutecznej terapii jest dalece niesatysfakcjonujacy.
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Analiza pokazata realny obraz sytuacji epidemiologicznej i klinicznej, dajac mocne
argumenty dla potrzeby zmian systemowych.

Wyniki powyzszej analizy sklonity mnie do zadania pytania - czym roznig si¢
pacjenci z FH od przecigtnego pacjenta lub szerzej, od przecietnego przedstawiciela
zdrowej populacji. Odpowied?z na to pytanie poprawitby indywidualne, jak
1 systemowe zdolnosci do skutecznego rozpoznawania FH. Wyniki takiej oceny
zawarlem w kolejnej publikacji w dorobku, opisanej ponizej.

Publikacija #2

Cardiovascular risk factor profiles in familial hypercholesterolemia patients with
and without genetic mutation compared to a nationally representative sample
of adults in a high-risk European country. 4m. Heart J. 2019;218:32-45

W pismiennictwie §wiatowym jest relatywnie niewiele danych na temat rozktadu
czynnikéw  ryzyka  sercowo-naczyniowego u pacjentéw  z  rodzinng
hipercholesterolemig rodzinng (FH) w poréwnaniu z populacja ogoélng. Pragnac
wypelni¢ t¢ luke dla polskiej populacji, poréwnali§my czestos¢ wystepowania
czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego w  kohorcie pacjentow z FH
z reprezenfatywng probg dorostych mieszkaficow Polski, bedacej regionem Europy
o wysokim ryzyku sercowo-naczyniowym. Bylo to szczegOlnie wazne w kontekscie
mocnych przestanek, Ze u pacjentobw z FH z rozpoznang mutacja, ryzyko
przedwezesnej choroby wienicowej jest wyzsze w poréwnaniu z pacjentami FH bez
mutacji. Brak jest jednak danych dotyczacych poziomu czymnikow ryzyka u pacjentéw
z mutacjq i bez niej w poréwnaniu z kohortg dorostych reprezentujgcych populacje
0godlna.

Cel:  Ocena profilu czynnikéw ryzyka Sercowo-naczyniowego  pacjentow
z potwierdzong genetyczniec FH (n = 637) oraz pacjentéw, ktorzy fenotypowo
reprezentowali wysokie podobienstwo do pacjentéw FH (n = 745), a réznili si¢ jedynie
wemnym  wynikiem testu  molekularnego. Te dwie grupy pacjentdow,
po wystandaryzowaniu w zakresiec wieku i plei, zostaty pordéwnane do
reprezentatywnej grupy Polakéw opisanych w badaniu NATPOL 2011.

Pacjenci z genetycznie potwierdzong FH mieli istotnie wyzsze poziomy LDL-C (241.7
mg/dL vs. 206.1 mg/dL u pacjentéw FH (=) and i vs. 126.2 mg/dL dla pacjentow
z badania NATPOL. Podobnie wygladat rozklad TC oraz non-HDL-C, ale w zakresie
Srednich SBP i DBP i czgstosci palenia pacjentdw FH (+) charakteryzowaly nizsze
wartosci. Natomiast czgstos¢ ASCVD byla 3-krotnie wyzsza wéréd FH (+) 1 FH (-)
niz wsroéd pacjentéw NATPOL, mimo ze pacjenci FH (+) statystycznie czesciej byli
leczeni z powodu zaburzen lipidowych (28,3% vs. 22,3% vs.11.7% dla przecigtnego
Polaka z badania.

Stwierdziliémy ponadto, ze pacjenci z FH (-) zglaszali réwnie czgste epizody ASCVD
do kohorty FH (+), a ich poziomy lipidéw byty posrednie pomiedzy FH (+) a populacja
0g6lng. Ponadto, grupa FH () miata znaczgco wyzszy $redni poziom TG
w poréwnaniu do FH (+) i NATPOL, co wskazuje na mozliwy udziat pacjentow
z hiperlipidemig mieszang, ktéra, podobnie jak FH (+), skutkuje czestymi zdarzeniami
ASCVD pomimo nizszych pozioméw LDL-C. Podobny efekt moze byé zwigzany
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z fektem, Ze nadciénienie tetnicze wystgpowato istotnie cz¢Sciej w FH (-)
W poréwnaniu z pozostalymi 2 grupami.

Podsumowanie: Badaniec pozwolilo na stworzenie charakterystyki klinicznej
polskiego pacjenta z FH. Tym samym zrealizowano cel dodatkowy nr 3 z 6
zaplanowanych (str. 6). Wykazalismy, ze obcigzenie czynnikami ryzyka innymi niz
wysoki LDL-C nie jest wigksze niz w populacji ogolnej, co uzasadnia potrzebe
skutecznego skupienia si¢ na lipidach w celu zapobiegania ASCVD u pacjentow z FH
oraz wzmacnia przestankg do programéw screeningowych opartych na ocenie
poziomu LDL-C,

Poszerzenie naszej wiedzy nt. fenotypu pacjentéw z FH (z potwierdzonym
genetycznie rozpoznaniem lub bez niego) stanowi wazng przestanke dla poprawy
skutecznosci diagnostyki, zarébwno w aspekcie populacyjnym, jak i w codzienne;j
konfrontacji z indywidualnym pacjentem. Praktyka kliniczna dostarcza nam jednak
danych §wiadczacych o tym, ze kohorta pacjentéw z FH Jjest niezwykle heterogenna.
Przypadki znacznie odbiegajace od uérednionych danych z kohorty zastuguja
na szczegdlng uwage. Swiadomosé tego dala asumpt do stworzenia poniZszej
publikacji.

Publikacja #3
Homozygous familial hypercholesterolemia due to APOB genetic variant with
unusual clinical course. Kardiol. Pol. 2021;79(9):1030-1031

Przewazajgca ilo§¢ §wiatowego pismiennictwa nt. FH skupia si¢ na heterozygotach.
Wynika to z faktu ich czestszego wystepowania w populacjach, co skutkuje wigkszg
wykrywalno$cig. Na trudno$é w znalezieniu homozygoty FH wplywa réwniez
zdecydowanie wigksza $miertelno$é, czesto przedwezesna (nawet juz wieku
kilkunastu lat), co wynika bezpoérednio z charakteru schorzenia tj. kumulacji
ekstremalnie wysokich stezen LDL-C od pierwszych dni zycia. W zwigzku z tym
uznali§my za warto$ciowe opublikowanie charakterystyki pierwszej polskiej dorostej
homozygoty FDB (familial defective; ApoB).

Cel: Poszerzenie empirycznej wiedzy o profilu klinicznym pacjentéw z FH oraz ich
rodzin.

Z uwagi na bardzo rzadkie wystepowanie (1:4 000 000) istnieje tylko kilka publikacji
w calym $wiatowym pi$miennictwie, za§ w polskiej populacji to pierwszy taki
przypadek. Informacje poszerzyliémy o dane kliniczne wraz wynikami testow
molekularnych wszystkich zyjacych krewnych, ktoérzy zgodzili sie na badanie.
Mutacje w ApoB mogg co prawda mieé tagodniejszy przebieg i obraz fenotypowy
z mniej nasilona ilo§cig powiktan, jednak zaprezentowany przypadek wydaje sie
szczegolnie cickawy.

29-letnia pacjentka z LDL-C 191 mg/dl i tylko 4 pkt. w skali DLCN, bez klinicznych
cech przyspieszonej miazdzycy. Po standardowe; interwencji farmakologicznej
uzyskano redukcje LDL-C 0 67% do 62mg/dL, co téwniez nie jest czgste na terapii
dwulekowej przy uzyciu $redniej dawki statyny, nawet u heterozygot. W analizie
pokrewiefistwa ujawniliémy relacje spokrewnienia 2-go stopnia miedzy rodzicami
probantki.
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Podsumowanie: Relatywnie lagodny, pozbawiony powiklah przebieg kliniczny
probantki wraz z analiza krewnych, poglebiong o badanie genetyczne, lipidowe oraz
wywiad rodzinny stanowig pierwsze polskie doniesienie o dorostej homozygocie
ApoB Nietypowy obraz kliniczny homozygoty FH z relatywnie stabo wyrazong
manifestacjy choroby oraz nad wyraz dobrg odpowiedzia na zastosowane leczenie
stanowi ciekawy przyczynek uzupelniajacy charakterystyke kliniczng 1 genetyczng
polskich pacjentéow z FH. Tym samym zrealizowano cel dodatkowy nr 4 z 6
zaplanowanych (str. 6).

Poprawa skutecznoéci diagnostyki pacjentéw z FH nie jest celem samym w sobie,
a $rodkiem do skutecznego obnizenia poziomu ryzyka sercowo- naczyniowego.
Mozemy to uzyska¢ poprzez mozliwie wezesng i skuteczng w zakresie osiggania
celow terapeutycznych farmakoterapig. Z powyzszych powoddéw oczywiste bylo,
ze przedmiotem mojego naukowego zainteresowania staty sie leki biologiczne, ktore
zdecydowanie poprawity mozliwoéci skutecznego obnizania LDL-C wérod pacjentow
z FH. Ponizsza publikacja opisuje nasze do$wiadczenia w zakresie leczenia tymi
bardzo efektywnymi i trudno dostepnymi z powodow refundacyjnych w naszym kraju
lekami.

Publikacja #4

Effectiveness and safety of PCSKY inhibitor therapy in patients with familial
hypercholesterolemia within a therapeutic program in Poland: Preliminary
multicenter data. Cardiol. J. 2022;29(1):62-71

Nasza publikacja jest pierwsza (i do chwili obecnej Jjedynag) polska pracg analizujgca
Real World Evidence w zakresie terapii hipolipemizujacymi lekami biologicznymi.

Cel: Ocena skutecznosei i bezpieczenstwa terapii inhibitorami PCSK9 kohorty
polskich pacjentow FH zakwalifikowanych do programu lekowego. Jest to pierwsze
polskie doniesienie na ten temat.

FH w wielu krajach, w tym réwniez w Polsce jest weigz niedostatecznie diagnozowana
i niedostatecznie leczona. Bardzo wielu pacjentéw nie osigga docelowego poziomu
LDL-C pomimo intensywnej terapii statynami, nawet w polaczeniu z ezetymibem.
Stato si¢ to jeszcze trudniejsze w ostatnich latach, gdy cele terapeutyczne
rekomendowane dla pacjentow wysokiego i bardzo wysokiego ryzyka sercowo-
naczyniowego w zaleceniach europejskich i krajowych, staly si¢ jeszcze bardziej
ambitne, tj. odpowiednio dla LDL-C ponizej 50 mg/dL oraz ponizej 55 mg/dL.
W takich sytuacjach nows strategia terapeutyczng moze by¢ dodanie proproteiny
convertase subtilisin/kexin type 9 (PCSK9) inhibitoréw. W Polsce takie leczenie
w formie refundowanej jest mozliwe od 2018 r. w formie programu lekowego.
Rygorystyczne kryteria wlaczenia sprawily, ze w calym kraju wiaczono relatywnie
niewielu pacjent6éw, ale Krajowe Centrum Hipercholesterolemii Rodzinnej w Gdansku
od poczatku bylo liderem w tym zakresie.

W ramach wspélpracy przy projekcie KORDIAN oraz przy Rejestrze FH zaprositem
do wspdlpracy 2 o$rodki akademickie: Narodowy Instytut Kardiologii w Warszawie
oraz Uniwersytecki Szpital Kliniczny w Krakowie. W analizie pofaczyliSmy dane
pacjentéw z 3 odrodkow, przy czym wkiad osrodka gdanskiego byl najwickszy.
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Badang grupg pacjentdéw oceniono po 3 miesigcach oraz 1 roku. Po raz pierwszy
opisano rozkiad cech w skali DLCN u pacjentéw leczonych inhibitorami PCSK9 oraz
opisano charakterystyke¢ kliniczng tej grupy pacjentdw. 52% pacjentoOw osiggneto
rygorystyczny cel terapii wskazany przez zalecenia ESC/PTK (ponizej 70 Tub 55
mg/dL w zalezno$ci od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego) ze srednia redukcja
LDL-C mierzonego 64% (z 228.2 do 64.0 mg/dL). Maksymalny obserwowany efekt
to 90% redukceji LDL-C w stosunku do st¢zenia wyjsciowego. Na podgrupie gdanskiej
wykazano, Ze efekt terapeutyczny pojawia sig juz po 2 tygodniach i stabilnie utrzymuje
przez caly okres obserwacji. Udokumentowano wszystkie obserwowane efekty
uboczne terapii, potwierdzajac dobrg tolerancje leczenia. Pozwala to na uznanie,
ze w pelni zrealizowano cel dodatkowy nr 5 z ¢ zaplanowanych (str. 6).

Podsumowanie: Opisana analiza jest stanowi pierwsze polskie doniesienie Real
World Evidence z tego zakresu. Stanowi istotny wkiad w praktyczny rozwoj tej
niezwykle efektywnej terapii w grupie pacjentéw wysokiego i bardzo wysokiego
ryzyka sercowo-naczyniowego. Daje réwniez podstawy do poprawy skutecznosci
diagnostyki wiaczajacej do programu oraz do ew. poszerzania praktycznych kryteridw
wiaczenia.

Warto podkresli¢, ze wyniki ww. pracy zostaly wykorzystane w migdzynarodowej
mataanalizie efektow leczenia inhibitorami PCSK9 (rejestracja badania Prospero
nr CRD42021275972), zainicjowanej przez badaczy z Erasmus University Medical
Center w Rotterdamie — publikacja spodziewana pod koniec roku 2023,

Optymalne leczenie oznacza nie tylko skutecznosé i bezpieczefistwo, ale rowniez
indywidualizacjg celoéw terapeutycznych dostosowanych do poziomu ryzyka sercowo-
naczyniowego. Wobec faktu ekspozycji pacjentéw z FH na wysokie poziomy LDL-C
praktycznie od urodzenia, kluczowe staje sic mozliwie wezesne diagnozowanie
i leczenie tych pacjentdow. Oznacza to w optymalnym scenariuszu objecie
intensywnym leczeniem mozliwie mtodych 0séb bez jawnych klinicznie powiktan
miazdzycy (prewencja pierwotna). Niestety nie dysponujemy jeszcze w praktyce
klinicznej wystandaryzowanymi metodami diagnostycznymi oceny bardzo wezesnych
zmian naczyniowych, bedacych nastepstwem ekspozycji $rédbtonka na wysokie
stezenie LDL-C. Stad pomyst i realizacja badania, ktorego opis i wynik zatgczam
ponize;j.

Uzycie nowoczesnych metod w diagnostyce to w populacyjnym podejsciu do
zwigkszenia efektywnoéci wykrywania pacjentéw w wysokim prawdopodobienstwem
FH  oznacza  stworzenie narzedzi umozliwiajacych skuteczng  oceng
patognomonicznych objawéw FH, zarbwno przez pacjentéw, chcacych zweryfikowaé
podejrzenie choroby, jak i przez lekarzy, ktorzy nie majg wiekszego do$wiadczenia w
ocenie tych objawéw. Optymalne wydaje sig tez wykorzystanie sztucznej inteligencji,
jako narzedzia bardziej efektywnego od ludzkiego oka oraz stworzenie aplikacji do
mozliwie powszechnego wykorzystania. Majac na wzgledzie takie zalozenia,
wykorzystalismy baze danych zdjeé zgromadzanych przez nas w Krajowym Centrum
Hipercholesterolemii Rodzinnej, uzytej nastepnie przez informatykéw z Politechniki
Gdanskiej do opracowania algorytmu oceny rgbka rogéwkowego.
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Publikacja #5

Using convolutional neural networks for corneal arcus detection towards familial
hypercholesterolemia screening. King Saud Univ. Comput. Inf. Sci. 2022;34
(9):7225-7235

Opracowany algorytm to pierwszy przyktad wykorzystania sztucznej inteligenciji (Al)
do diagnostyki FH. Jest wynikiem prac naukowcéw z Politechniki Gdanskiej,
wykorzystujgcych nasze do$wiadczenia kliniczne oraz baz¢ danych zdj¢é rabka
rogowkowego zgromadzonych w  codziennej praktyce Krajowego Centrum
Hipercholesterolemii Rodzinnej w Gdansku.

Cel: wykorzystanie konwolucyjnych sieci neuronowych (CNN) do automatycznego
rozpoznawania obecnosci rabka rogéwkowego, patognomonicznej cechy pacjentoéw
z FH.

Szybki rozw6j w dziedzinie uczenia maszynowego (ML) i zorientowanego na obraz
glebokiego uczenia (DL) pozwala na znalezienie rozwigzan dla coraz bardziej
ztozonych zadah. Rozw¢j sztucznej inteligencji (AI) czyni jg atrakcyjng dla
zastosowan medycznych, umozliwiajgc nowe obszary do zbadania, gdzie algorytmy
komputerowe moga usprawnié procesy medyczne

Konwolucyjne sieci neuronowe (CNN) stanowia cenng metode w rozpoznawaniu
wizualnym i sg rowniez szeroko stosowane w roznych dziedzinach medycyny, w tym
w: wykrywaniu guzéw piersi, interpretacji obrazéw pluc, klasyfikacji raka skory,
analizie EKG c¢zy poprawie dokladnosci klasyfikacji zapalenia spojowek.
Postanowili$my wykorzysta¢ fakt, ze rgbek rogbwkowy jest dostepng w badaniu
wizualnym cechg hipercholesterolemii rodzinnej. Opracowanie algorytmu i aplikacji,
ktéra potrafi rozpoznaé obecnoéé rabka rogowkowego na zdjgciu oka moze wpltynaé
na decyzj¢ potencjalnego pacjenta o wizycie u specjalisty w kierunku badan
lipidowych lub rozwiaé watpliwosci lekarza majgcego problem z oceng wizualna oka.

Zalozeniem bylo, ze dedykowana aplikacja zapewnitaby ushige natychmiastowe;
oceny obecno$ci rabka rogéwkowego, ale przede wszystkim pozwolitaby
na dlugoterminowe monitorowanie jego zmian i dalaby mozliwo$¢ analizy
roznicowej. Zaprojektowanie aplikacii, ktora moze pomodc w zdalnym diagnozowaniu
potencjalnej choroby ma ogromne znaczenie we wszystkich sytuacjach, w ktorych
dostep do opieki zdrowotnej i specjalistow jest ograniczony. W pracy dokonali$émy
oceny najpopularniejszych sieci neuronalnych pod wzgledem cech, ktore aktywowaty
neurony w badanych obrazach. Wybrane przez nas modele uczenia maszynowego
mogy by¢ wdrazane na urzgdzeniach mobilnych lub jako ushugi internetowe.
Aby osiagnac¢ ten cel, stworzyliémy zbiér obrazéw teczowek zawierajgcych rozne
stadia rabka, jak réwniez teczéwek bez rabka rogdwkowego. Rdzen zbioru danych
sktada si¢ z obrazow uzyskanych od pacjentow diagnozowanych w koordynowanym
przez mnie Krajowym Centrum Hipercholesterolemii Rodzinnej w Gdansku. W celu
zwigkszenia liczby obrazéw, zbiér danych zostat uzupetniony o obrazy pobrane z
domeny publicznej w sieci. Ten zbiér danych stworzony do treningu i testowania
modelu sktadat si¢ z blisko 4000 obrazéw. Do wykrywania rgbka w obrazach
fotograficznych przetestowano modele sieci neuronowych oparte na VGG16, ResNet
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oraz Inception. Dokfadnoé¢ wykrywania rabka w scenariuszu rzeczywistym wyniosta
88%. Tym samym zrealizowano cel dodatkowy nr 6 z 6 zaplanowanych (str. 7).

Chociaz analizowany zbiér obrazéw danych byl relatywnie duzy, to metoda deep
lerning rozwijajaca aplikacje, wymaga permanentnego powigkszania ilosci danych.
Jednak mozna juz stwierdzié, ze uzyskane wysokie wartosci dokladnosci i wysoka
korelacja z decyzjami ekspertow sa satysfakcjonujgce i stanowig dobrg podstawe
do dalszych badan. W codziennej praktyce Krajowego Centrum Hipercholesterolemii
Rodzinnej gromadzimy stale nowe zdjecia kolejnych przypadkéw rgbka
rogowkowego. Pozwoli to na dalsze badania nad lokalizacja rgbka oraz nad
klasyfikacja roznych etapéw jego tworzenia. Stworzenie algorytmu, ktory klasyfikuje
stan chorobowy z wysoka doktadnoscia daje duze mozliwoéci w zakresic badah
przesiewowych w FH.

Podsumowanie: We wspotpracy z doswiadczonym zespotem Politechniki Gdanskiej
wspoltworzyliSmy - podstawy dla  efektywnego mechanizmu wspomagajacego
rozpoznawanie jednej z patognomonicznych cech FH. Algorytm moze byc
wykorzystany w formie aplikacji mobilnej lub urzadzeniach internetowych. Praca jest
przykfadem interdyscyplinarnego podejécia do diagnostyki FH i wykorzystania
w praktyce medycznej wiedzy informatykéw w ramach oddolnej wspdlpracy
miedzyuczelniane;.

PODSUMOWANIE

Reasumujge, w opisanym powyzej cyklu publikacii zrealizowatem zaplanowany cel,
ktérym bylo opracowanie charakterystyki klinicznej oraz ocena skutecznosci
diagnostyki oraz leczenia pacjentéw z FH tj. pacjentéw o wysokim i bardzo wysokim
ryzyku sercowo-naczyniowym, ktorzy nieleczeni rozwijaja przedwczesne powiklania
miazdzycy. Wielko$¢ populacji dorostych pacjentdw z wysoce prawdopodobnym
1 pewnym rozpoznaniem FH oszacowano na poziomie 136 300. Wykazali$my,
ze zaledwie 25% w opiece ambulatoryjnej pacjentow z wysokim klinicznym
prawdopodobienstwem FH ma prawidtowo postawiona diagnozg, co oznacza,
ze ponad 102 000 pacjentow przewijajgcych sic rocznie przez gabinety kardiologdw,
diabetologéw oraz lekarzy POZ, mimo wysokiego prawdopodobienstwa FH nie ma
stawianego trafnego rozpoznania. Réwniez leczenie pacjentow z wysokim
prawdopodobienstwem FH byto nieoptymalne i to zaréowno w grupie prewencji
pierwotnej, jak i wtornej. Tylko niewielki odsetek pacjentéw otrzymywat intensywna
terapi¢ statynami lub terapie skojarzona. Nawet w grupie leczonych odsetek pacjentow
osiagajacych cele terapeutyczne byt znikomy.

Dzigki analizie cech fenotypowych oraz czynnikow ryzyka pacjentow
z potwierdzonym genetycznie rozpoznaniem FH wiemy, czym rdznig sie
od przecigtnego Polaka, w tym od o0séb, ktére fenotypowo spelniaja kryteria
rozpoznania FH, ale nie wykryto u nich mutacji. Pacjenci z genetycznie potwierdzong
FH mieli istotnie wyzsze poziomy LDL-C, TC oraz non-HDL-C, ale w zakresie
srednich SBP i DBP oraz czestoéci palenia charakteryzowaly ich nizsze wartogci.
Natomiast czgsto$¢ ASCVD byta 3-krotnie wyzsza wsrdd FH (+) i FH (-) niz wérdod
pacjentéw NATPOL, mimo ze pacjenci FH () statystycznie cze$ciej byli leczeni
z powodu zaburzen lipidowych od przecietnego Polaka z badania.
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Charakterystyke kliniczng pacjentow FH (+) poszerzytem o bardzo rzadki przypadek
homozygoty ApoB. Oprécz nietypowego przebiegu klinicznego zdobylismy réwniez
wiedzg o sposobie dziedziczenia mutacji poprzez zbadanie genetyczne zyjacych
krewnych.

Efektywno$¢ i bezpieczenstwo leczenia w populacji FH ocenitem nie tylko w zakresie
standardowo dostepnych terapii, ale rowniez w zakresie najnowszych i najbardziej
efektywnych lekow hipolipemizujacych. Ponad potowa pacjentéw analizowanej
kohorty wigczonych do programu leczenia inhibitorami PCSK9 osiggneta
rygorystyczny cel terapii wskazany przez zalecenia ESC/PTK (ponizej 70 lub 55
mg/dL w zaleznoéci od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego) ze $rednig redukcja
LDL-C mierzonego 64%. Maksymalny obserwowany efekt to 90% redukcji LDL-C
w stosunku do stezenia wyjéciowego. Efekty uboczne leczenia byly bardzo rzadkie
i dotyczyly gtownie komfortu zycia.

W diagnostyce pacjentow FH wykorzystywatem nowe technologie. Dla poprawy
skutecznosci  patognomonicznej zmiany w teczdwee oka (ragbek rogdwkowy)
zaproponowali$my algorytm wykorzystujacy konwolucyjne sieci neuronowe (CNN)
sprawdzone dotychczas w rozpoznawaniu wizualnym w innych dziedzinach
medycyny.

Zaprezentowany cykl prac wraz publikacjami odzwierciedlajacymi  moje
zaangazowanie w $wiatowe badania nad hipercholesterolemig rodzinng (Lancer,
Atherosclerosis) stanowig spojny tematycznie naukowy wklad w rozwdj wiedzy
na temat FH.

Na marginesie oméwienia powyzszych publikacji warto wspomnie¢ o trzech waznych
pracach, ktérych jestem wspétautorem. Prace te rozwijajg i poszerzajg temat
charakterystyki pacjentéw z FH na $wiecie. Nie wlaczytem ich do dziata, ale ich waga
dla zagadnienia problematyki FH na $wiecie wydaje si¢ istotna; sg to:

#A

EAS Familial Hypercholesterolaemia Studies Collaboration (FHSC). Global
perspective of familial hypercholesterolaemia: a cross-sectional study from the
EAS Familial Hypercholesterolaemia Studies Collaboration (FHSC). Lancet
2021;398(10312):1713-1725. DOI: 10,1016/S0140-6736(21)01122-3.

Publikacja zawiera charakterystyke 42 167 dorostych pacjentow z FH (53,6% kobiet)
z 56 krajow. Mediana wieku uczestnikow przy wpisie do rejestru wynosila 46,2 lata,
mediana wieku przy rozpoznaniu hipercholesterolemii rodzinnej wynosita 44,4 lata,
przy czym 40,2% uczestnikéw w momencie rozpoznania bylo miodszych niz 40 lat.
Czgstos¢  wystepowania czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego wzrastata
stopniowo wraz z wiekiem i byla zréZnicowana w zaleznosci od regionu WHO.
Czgstosc wystgpowania choroby wiehcowej wynosita 17,4% (2,1% dla udaru mézgu
15,2% dla choroby tetnic obwodowych), wzrastajgc wraz ze stezeniem nieleczonego
cholesterolu LDL, i byta okoto dwukrotnie nizsza u kobiet niz u mezezyzn, Wrod
pacjentéw otrzymujgcych leki obnizajace stezenie lipidéw, 81,1% otrzymywato
statyny, a 21,2% byto na terapii skojarzonej, z wiekszym wykorzystaniem silniejszych
lekéw obnizajacych stezenie lipidéw u mezezyzn niz u kobiet. Mediana stg¢zenia
cholesterolu LDL wynosilta 5-43 mmol/L wéréd pacjentow nieprzyjmujgcych lekow
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obnizajacych stezenie lipidow i 4-23 mmol/L (3-20-5-66) wéroéd osob  je
przyjmujgcych. Wéréd pacjentéw przyjmujacych leki obnizajace stgzenie lipidow
2,7% miato cholesterol LDL nizszy niz 1-8 mmol/L; stosowanie terapii skojarzone;j,
szczegllnie z trzema lekami i z inhibitorami konwertazy proproteinowej subtilisin-
kexin typu 9, wigzalo si¢ z wiekszym odsetkiem i wigkszymi szansami na posiadanie
cholesterolu LDL nizszego niz 1-8 mmol/L. W poréwnaniu z przypadkami
indeksowymi pacjenci, ktérzy byli przypadkami nieindeksowymi, byli mtodsi, mieli
nizszy poziom cholesterolu LDL oraz nizsze rozpowszechnienie czynnikéw ryzyka
sercowo-naczyniowego i chorob ukladu krazenia.

Publikacja ta jest najwigkszg na §wiecie charakterystyka kohorty FH i stanowi
obecnie punkt odniesienia dla wszystkich epidemiologicznych i klinicznych analiz
dla tej grupy pacjentow.

#B

EAS  Familial Hypercholesterolaemia Studies Collaboration (FHSC)
Investigators. Overview of the current status of familial hypercholesterolaemia
care in over 60 countries - The EAS Familial Hypercholesterolaemia Studies
Collaboration (FHSC). Atherosclerosis 2018;277:234-255. DOLI:
10.10106/].atherosclerosis. 201 8.08.051.

Analizg objgto systemy opieki nad pacjentem FH w 63 krajach na catym $wiecie.
Dostgpne dane sg zgodne z ostatnimi szacunkami, sugerujac wyzszg czestotliwosé niz
tradycyjnie opisywana w pi$miennictwie, We wszystkich regionach odnotowano
niskie wskazniki wykrywalnosci FH. Krajowe rejestry i programy edukacyjne majace
na celu poprawg $wiadomosci/wiedzy na temat FH sa uznanym priorytetem, diagnoza
opiera si¢ gtéwnie na kryteriach Dutch Lipid Clinics Network. Testy genetyczne, choé¢
dostgpne w wielu krajach, nie s3 powszechnie stosowane (z powodu kosztéw). Istnieje
tylko zaledwie kilka krajowych oficjalnych programoéw rzadowych dotyczgcych FH.
Problemem jest niedostateczne leczenie. Terapia FH nie jest powszechnie
refundowana. Inhibitory PCSK9 s3 dost¢pne w ok. 2/3 krajow. Afereza lipoproteinowa
Jest oferowana w ok. 60% krajéw, cho¢ dostep do nigj jest ograniczony.

#C

Homozygous  Familial  Hypercholesterolaemia  International  Clinical
Collaborators. Worldwide experience of  homozygous familial
hypercholesterolaemia: retrospective cohort study. Lancet 2022;399 (10326):719-
728. DOI: 10.1016/S0140-6736(21)02001-8.

Analizg objgto 751 pacjentow z 38 krajow, przy czym u 565 (75%) odnotowano
bialleliczne warianty patogenetyczne. Mediana wieku rozpoznania wynosita 12,0 lat.
Sposrod 751 pacjentow 389 (52%) byto kobictami, 64% pacjentdw bylo rasy biatej,
23% bylto Azjatami, a 13% bylo rasy czarnej lub mieszanej. Gtowne objawy ASCVD
lub stenoza aortalna byly juz obecne u 9% pacjentdw w momencie rozpoznania HoFH.
Wstepne stezenie cholesterolu LDL wynosito 14,7 mmol/L. 92% otrzymatlo statyny,
64% otrzymato ezetymib, a 39% z 621 otrzymato aferezg lipoprotein. Poziomy
cholesterolu LDL podczas leczenia byty nizsze w krajach o wysokim dochodzie (3-93
mmol/L), w poréwnaniu z krajami o niskim dochodzie (9-3 mmol/L), przy czym
czgsciej stosowano trzy lub wigcej terapii obnizajgcych stezenie lipidow (LLT; kraje
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o wysokim dochodzie 66% vs. kraje o niskim dochodzic 24%), a w konsekwencji
wigeej pacjentdw osiggato zalecane przez wytyczne cele w zakresie cholesterolu LDL
(kraje o wysokim dochodzie 21% vs. kraje o niskim dochodzie 3%). Pierwsze powazne
nickorzystne zdarzenie sercowo-naczyniowe wystgpito dekadg¢ wezesniej w krajach
o niewysokich dochodach, w medianie wicku 24,5 lat w poréwnaniu z 37,0 w krajach
o wysokich dochodach.

Praca jest najwicksza Swiatows analiza hemozygot FH.

 Informacja o wykazywaniu sie istotny aktywnosciy naukows albo artystyczny
realizowang w wigce] niZ jednej uczelni, instytueji naukewej lub Instytucji kultury,
W szezegdinosel zagranicznej

5.1, Udzial w realizacji projektdw we wspolpracy z naukoweami z innyeh osrodkow

1) Steering Committee FHSC (Familial Hypercholesterolaecmia  Studies

2}

Collaboration) European Atherosclerosis Society — FHSC skupia badaczy z 71
krajow. Celem EAS TFH Studies Collaboration (FHSC) jest gromadzenie
i analizowanie danych dotyczacych populacji FH na $wiecie oraz kreowanie badan
naukowych i zalecen medycznych dla systeméw ochrony zdrowia. FHSC stworzyto
pierwszy globalny rejestr hipercholesterolemii rodzinnej (Global FH Registry)
gromadzacy dane ze wszystkich krajow (obecnie ok. 70) wchodzgcych w sktad
sieci. Ten rejestr jest pierwszym obecnie dostepnym przyktadem Big Data w FH.
Rejestr jest koordynowany przez prof. K. Raya z Imperial College London (Wielka
Brytania), przy Scistym przestrzeganiu wszystkich protokoléw bezpieczefstwa
danych 1 wymogdw regulacyjnych (RODO). Jestem Czlonkiem Rady Programowej
Projektu i jednym z Gtéwnych Badaczy. Wynikiem wspolpracy sa publikacje,
ktorych jestem wspdtautorem; m.in. w Lancet: Global perspective of familial
hypercholesterolaemia: a cross-sectional study from the EAS Familial
Hypercholesterolaemia Studies Collaboration (FHSC). Lancet
2021;398(10312):1713-1725.  DOL: 10.1016/S0140-6736(2 101 122-3)  oraz
w Atherosclerosis: Overview of the current status of familial hypercholesterolaemia
care in over 60 countries: the EAS Familial Hypercholesterolaemia Studies
Collaboration (FHSC) Atherosclerosis 2018;277:234-255. DOI:
10.1016/).atherosclerosis.2018,08.051. ‘

Homozygous Familial Hypercholesterolemia International  Clinical
Collaborators. Rejestr HoFH International Clinical Collaboration (HICO),
uruchomiony w 2016 r., ma na celu stworzenie formalnej migdzynarodowe;j sieci
$wiadczeniodawcdw, ktorzy zarzadzaja pacjentami z HoFH, wykraczajgc poza
regionalny charakter obecnych wysitkéw. Rejestr umozliwit gromadzenie
zanonimizowanych danych dotyczacych cech klinicznych, genetycznych i leczenia
HoFH. Zapewni to wglad w rozpowszechnienie, konsekwencje kliniczne i leczenie
HoFH oraz promuje dzialania majace na celu popraw¢ obecnych podejsé
do diagnozy i terapii.

Rejestr HICC jest unikalnym w skali Swiatowej badaniem pacjentow
z homozygotyczng FH, ktore jest czesciowo finansowane pod patronatem European
Atherosclerosis Society FH Studies Collaboration (EAS FHSC), globalnego rejestru
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4

73
o’

6)

FH. Obecnie obejmuje unikalne dane 751 0séb z 38 krajow. Wynikiem wspotpracy
Jest publikacja w czasopi$mie Lancet, ktorej Jestem wspétautorem, opisujgca
najwigkszg na $wiecic kohort¢ homozygot HF (Homozygous Familial
Hypercholesterolaemia International Clinical Collaborators. Worldwide experience
of homozygous familial hypercholesterolaemia: retrospective cohort study. Lancet
2022;399(10326):719-728. DOIL: 10.1016/S0140-6736(21302001-8.)

KORDIAN ,Profilaktyka miazdzycy tetnic i choréb serca szansg na
wydluzenie aktywno$ci zawodowej mieszkancow makroregionu pétnocnego”;
lata 2019-2023. Projekt finansowany przez Ministerstwo Zdrowia, obejmuje
wspolprace 3 odrodkow krajowych (Narodowy Instytut Kardiologii w Warszawie,
Uniwersytecki Szpital Kliniczny w Krakowie oraz Uniwersyteckie Centrum
Kliniczne w Gdafisku oraz ponad 120 POZ w catym kraju. Celem projektu jest
poprawa S$wiadomosci oraz stopnia wykrywania choréb ukladu sercowo-
naczyniowego u osob w wieku aktywnogci zawodowej, ze szczegOlnym
uwzglednieniem identyfikacji pacjentow obcigZzonych genetycznie
hipercholesterolemig rodzinna. Jestem w projekcie Koordynatorem Regionu
P6étocnego oraz Cztonkiem Rady Programowe; Projektu.

wPolsenior 2 — Badanie poszczegélnych obszaréw stanu zdrowia oséb starszych,
w tym jako$ci zycia zwiazanej ze zdrowiem” — wieloo$rodkowe badanie i analiza
danych klinicznych oraz spofecznych opisujacych populacj¢ polskich seniordw.
W realizacj¢ projektu zaangazowanych bylo 90 ekspertow z 8 akademickich
instytuciji partnerskich. W monografii bedgcej Jednym z efektow projektu, jestem
wspolautorem rozdziatow: ,,Zaburzenia gospodarki lipidowej” (pierwszy autor),
»Choroba wieficowa u 0s0b powyzej 60. roku zycia w Polsce” (pierwszy autor) oraz
~Migotanie przedsionkow”. Publikacje stanowi wazny element ksztaltowania
senioralnej polityki zdrowotnej, bedac zrodtem wiedzy dla decydentéw (Komisji
Polityki Senioralnej Sejmu Rzeczpospolite;).

Projekt nr L.N.17: Niewydolno$é serca jako czynnik obnizajacy zdolno$é
do pracy w grupie pacjentéw w wieku produkcyjnym. Dynamika zmian
zdolnosci do pracy w zaleznosci od zakresu i rodzaju terapii w rocznej
obserwacji; w latach 2017-2019. Projekt realizowany ze $rodkéw NCBR
we wspolpracy z Instytutem Medycyny Pracy w Warszawie.

Udzial w pracach migdzyuczelnianego zespotu ckspertow opracowujacego raport:
"Wystepowanie, leczenie i prewencja wtérna zawaléw serca w Polsce. Ocena
na podstawie Narodowej Bazy Danych Zawaléw Serca AMI-PL 2009-2012”
(eksperci z Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego — Panstwowego Zaktadu
Higieny, Slgskiego Uniwersytetu  Medycznego, Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego, Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego).

5.2. Kierowanie migdzynarodowymi i krajowymi projektami badawcezyni

@

Kierowanie projektem Diagnostyka kliniczna i genetyczna pacjentow z wysokim
ryzykiem hipercholesterolemii rodzinnej wraz z diagnostyka kaskadowg ich
krewnych. Instytucja finansujaca: Ministerstwo Zdrowia; czas trwania projektu
2017-2021;
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+ Kierowanie projektem KORDIAN »Profilaktyka miazdzycy tetnic i choréb serca

szansg na wydluzenie aktywnos$ci zawodowej mieszkafcow makroregionu
potnocnego.” Instytucja finansujaca: Ministerstwo Zdrowia; czas trwania projektu
2019-2023;

Kierowanie projektem nr LN.17: Niewydolno$¢ serca Jako czynnik obnizajgcy
zdolnos¢ do pracy w grupie pacjentow w wieku produkcyjnym. Dynamika zmian
zdolnoscei do pracy w zaleznoéci od zakresu i rodzaju terapii w rocznej obserwacii.

6. Daorobek dydaktyezny

0.1. Zajecia dydaktyezne na Uezelni

Zajgcia dydaktyczne (seminaria i éwiczenia) w I Klinice Kardiologii dla studentdow
Wydziatu Lekarskiego GUMed, w tym:

8§

&

seminaria i ¢wiczenia z przedmiotu: choroby wewngtrzne dla studentéw IV roku
WL,

seminaria i ¢wiczenia z przedmiotu kardiologia dla studentéw V roku WL;
seminaria i ¢wiczenia z przedmiotu kardiologia dla studentéw V roku ED;
¢wiczenia z przedmiotu kardiologia dla studentéw VI roku WL;

Cwiczenia z przedmiotu choroby wewnetrzne dla studentdw Wydziatu Nauk
0 Zdrowiu z kierunku pielggniarstwo GUMed;

organizacja kurséow i wyklady w czasie kursow specjalizacyjnych w dziedzinie
kardiologii organizowanych dla CMKP w I Klinice Kardiologii;

wyktady z propedeutyki choréb wewnetrznych dla studentéw farmacji.

6.2, Osiggniecia dydaktyczne w zakresie popularyzacji nauki

&

Cykl felietonéw popularnonaukowych dla Rzeczpospolite] drukowanych w latach
2014-215

Moderowanie cyklu sympozjow dotyczacych niewydolnosci serca oraz wyktad
»Dlaczego niewydolno$é serca?” w czasie konferencji ,,Jak poprawié zdrowie
Polakéw? Epidemia niewydolnodci serca — czy jesteSmy skazani na porazke?”
organizowanej przez Komitet Zdrowia Publicznego PAN oraz Narodowy Instytut
Zdrowia Publicznego — PIH oraz Polskie Towarzystwo Kardiologiczne na Zamku
Krolewskim w Warszawie; 3.07.2017 r.

Wygloszenie wykladu: ,,Epidemia niewydolnoéci serca - czy jestesmy skazani
na porazke?” w sesji ,,Aktualne problemy i wyzwania kardiologii w Polsce
i Europie” w czasie uroczystych obchodéw 150-lecia Stowarzyszenia Lekarzy
Polskich we Lwowie; 1.10.2017 r.

Organizacja Dnia Swiadomogci Hipercholesterolemii Rodzinnej; 24.09.2019 r.

Udzial w konferencji prasowej Zarzadu PTK z okazji Swiatowego Dnia Serca
»Profilaktyka i zapobieganie chorobom sercowo-naczyniowym”; GUMed,
29.09.2022 r.

Liczne wywiady i artykuty pogladowe dotyczace pierwotnej i wtornej prewencji
sercowo-naczyniowej, hipercholesterolemii rodzinnej, cukrzycy, terapii zaburzen
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lipidowych publikowane w latach 2015-2023 w portalach medycznych, Stuzbie
Zdrowia, Medical Tribune, Pulsie Medycyny, Polityce, Wprost, Medycynie
Praktycznej, Gazecie Wyborczej, Swiecie Lekarza, Rynku Zdrowia i Forum
Medycyny Rodzinnej, PAP, Zdrowie.abc.pl, Money.pl, Wiedza i Zycie,
Pharma.info.pl,  Diabetyk.org.pl, PrawaPacjenta.eu (szczegoly w  spisie
piSmiennictwa)

» Liczne wypowiedzi i wywiady dotyczace pierwotnej i wtdrnej prewencji sercowo-
naczyniowej, hipercholesterolemii  rodzinne;j, cukrzycy, terapii zaburzen
lipidowych w emitowane mediach: w Radiu Gdansk, TVP 3, Onecic

¢ Organizacja oraz realizacja seminariow dla lekarzy POZ, lekarzy orzecznikéw,
piclggniarek oraz studentéw dotyczacych niewydolnoci serca Jako czynnika
zmniejszajgcego zdolno$é do realizacji zadan zawodowych. Ponadto na stronie
hitp://gdansk.ptkardio.pl/ umieszczono materialy edukacyjne i wyniki uzyskane
w projekcie nr LN.17 , Niewydolno§é serca jako czynnik obnizajacy zdolnos¢
do pracy w grupie pacjentéw w wieku produkcyjnym. Dynamika zmian zdolnosci
do pracy w zaleznosci od zakresu i rodzaju terapii w rocznej obserwacji”. Finalnie
zostal przygotowywany takze poradnik dotyczacy wybranych czynnikow
wplywajacych na zdolno$¢ do pracy oséb z niewydolnoscig serca, opublikowany
w serwisach internetowych.

¢ Czymy udziat w [ Kongresic Humanizacji Medycyny w Warszawie — wystapienie
»Postep technologiczny w medycynie i w rozwiazaniach systemowych. Szansa
czy zagrozenie dla humanizacji”; 9-19.06.2020 r.

¢ Czynny udziat w konferencji prasowej Dyrekcji Narodowego Instytutu Zdrowia
Publicznego — Panstwowego Zakladu Higieny prezentujgcej wyniki raportu
,»Wystepowanie, leczenie i prewencja wtéra zawaldw serca w Polsce. Ocena
na podstawie Narodowej Bazy Danych Zawaléw Serca AMI-PL 2009-2012";
16.05.2014 r.

¢ Organizacja i aktywny udzial w szkoleniach lekarzy oraz pielegniarek ponad
40 POZ w wojewddztwach pomorskim, warmifisko-mazurskim oraz kujawsko-
pomorskim w ramach projektu KORDIAN , Profilaktyka miazdzycy tetnic i chordb
serca szansg na wydtuzenie aktywnosci zawodowej mieszkancow makroregionu
potnocnego”

* Wspdltworzenie treSci merytorycznych oraz nagranie pierwszego webinarium PTK
pt. ,Rodzinna hipercholestrolemia” Cyfrowa Platforma Edukacyjna PTK;
Warszawa, 11.12.2018 r.

¢« Wykiad i webinar w ramach cyklu: ,,Zdrowie pod kontrolg” na temat FH
w populacji polskiej) dla Oddzial Gdanisk Migdzynarodowego Stowarzyszenia
Studentéw Medycyny IFMSA Poland XII 2020

¢ ,,Antynomie w systemie ochrony zdrowia”, Komitetu Zdrowia Publicznego PAN
rozdziat ,,Platynowe biodro czyli jak spefni¢ oczekiwania dwéch pacjentow
z problemami kardiologicznymi”
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6.3. Opieka nad lekarzami i diagnostami laboratoryjnymi w toku specjalizacji

¢ Opicka merytoryczna nad rezydentami kardiologii i chorob wewngetrznych w toku
specjalizacji w czasie wykonywania obowigzkdw klinicznych w T Klinice
Kardiologii

¢ Organizacja grafikow dyzurowych wszystkich rezydentéw w toku specjalizacji
na 3 oddziatach I Kliniki Kardiologii w latach 2014- 2023

6.4. Opicka naukowa nad pracami licencjackimi, magisterskimi oraz doktorantami
w charakterze promotora pomocniczego

» Promotor pomocniczy pracy doktorskiej lek. med. Marcina Pajkowskiego
(GUMed): ,,Zastosowanie fluorescencji NADH w ocenie funkcji $rodblonka
mikrokraZenia u pacjentéw z dyslipidemia”; rok obrony 2022

¢ Promotor pomocniczy pracy doktorskiej mgr Agnieszki Perzynskiej (AWF):
»» Trening zdrowotny nordic walking a wskazniki pozytywnego zdrowia fizycznego
W prewencji nadci$nienia tgtniczego krwi kobiet po 60. roku zycia”; obrona
planowana na drugg potowe 2023

7. Staze w zagraniczoyeh § krajowyceh oérodkach naukowych lab akademickich

» Stypendium TEMPUS  pobyt szkoleniowo-edukacyjny ~w  Departamencie
Echokardiografii Klinicznej i Eksperymentalnej oraz Klinice Kardiochirurgii
w Thoraxcentre w Rotterdamie, Holandia (1998) — po pobycie zainicjowatem
w I Klinice Kardiologii pierwsze badania echokardiograficzne z uzyciem kontrastu;
stworzylem zaloZenia do projektu oceny wplywu trimetazydyny na zakres
podsierdziowych zmian niedokrwiennych (bezwarunkowy grant firmy Servier).

¢ Stypendium Polish-American Foundation for Medical Education) pobyt szkoleniowo-
edukacyjny w Loyola University, Chicago, llinois (USA); 2004 r.

¢ Pobyt szkoleniowo-warsztatowy wraz z koncowy sesjg egzaminacyjng Executive
Master of Business Administration na University of Minnesota, Carlsson School
of Management (2007-2009) — jako pierwszy (i dotad jedyny) lekarz w Polsce
uzyskatem prestizowy tytul jednej z najlepszych amerykanskich szkét biznesu.
Zaowocowalto to wspolpracg z firmami konsultingowymi w Polsce i za granica,
wspolpracg z American Chamber of Commerce oraz analizami z zakresu ochrony
zdrowia na zlecenie podmiotéw komercyjnych i niekomercyjnych (np. analiza kosztow
cukrzycy w Polsce na zlecenie NovoNordisc w 2014 r., bedgca przedmiotem debaty
publicznej na Forum Ekonomicznym w Krynicy oraz na konferencji prasowej w PAP;
2014,

8. Cdonkostwo w miedzynarodowych i krajowych organizaciach oraz towarzystwach
naukowych

¢ Polskie Towarzystwo Kardiologiczne od roku 2000 (w latach 2007-2009 czlonek
Zarzadu Glownego oraz Sekretarz Zarzadu Gléwnego PTK, 2015-2021 czlonek
Komisji PTK ds. wspolpracy z administracijs rzadowsg i Parlamentem RP, czlonek
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Komisji Planowania i Rozwoju 2018, 2003 — sekretarz VII Migdzynarodowego
Kongresu PTK, 2006 — sekretarz X Miedzynarodowego Kongresu PTK)

Sekeja Prewencji i Epidemiologii Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego (w latach
2021-2022 czlonek Zarzgdu, Przewodniczacy-elekt na lata 2023-2025)

Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (od 2000 r.; od 2008 Fellow of European
Society of Cardiology)

European Atherosclerosis Society (od 2017 r.)

Cztonek Komitetu Sterujgcego The EAS Familial Hypercholesterolaemia Studies
Collaboration, skupiajacego National Leaders z catego §wiata od 2017 r.

Cztonek EAS Homozygous Familial Hypercholesterolemia International Clinical
Collaborators od 2019 r.

Cztonek European Association of Preventive Cardiology 0od 2023 r.
Familial Hypercholesterolaemia Global Registry (od 2016 r.)

Cztonek  Komisji ~ Programowe;j 13. Nationalen  Branchenkonferenz
Gesundheitswirtschaft Universitat Greifswald (2016 r.)

Cztonek Rady Naukowej INNOWO — Instytutu Innowacji 1 Odpowiedzialnego
Rozwoju (0d 2019 1.)

9. Migdzynarodowe i kKrajowe nagrody za dzialalno§é naukowy

&

Nagroda Komitetu Naukowego Kongresu za najlepsza prace kliniczng w trakcie
Kongresu Kardiologicznego PTK we Wroclawiu w 2015 r. za prace z polgczonych
rejestrow PL-ACS i AMI-PL pt. ,,Ktéry pacjent wypisywany do domu z frakcjg
wyrzutowa lewej komory serca <= 40% i kiedy umiera po zawale serca (3-letnia
obserwacja z potaczonych ogélnopolskich rejestréw PL-ACS i AMI-PL)"; Gasior M.
(Zabrze), Gierlotka M. (Zabrze), Wojtyniak B. (Warszawa), Hoffman P. (Warszawa),
Opolski G. (Warszawa), Chlebus K. (Gdansk), Kalarus Z. (Zabrze), Zembala M.
(Zabrze), Polofiski L. (Zabrze), Zdrojewski T. (Gdansk)

III Nagroda Kardiologii Polskiej w kategorii: najczgsciej cytowana w pismach z listy
filadelfijskiej w roku 2016 praca opublikowana na amach Kardiologii Polskiej
w latach 2014-2015 za prace ,,Incidence, treatment, in-hospital mortality and one-year
outcomes of acute myocardial infarction in Poland in 2009-2012 — nationwide AMI-
PL database”; Gierlotka M., Zdrojewski T., Wojtyniak B., Polonski L., Stokwiszewski
J., Ggsior M., Kozierkiewicz A., Kalarus Z., Wierucki .., Chlebus K., Zembala M.,
Wysocki M., Opolski G.; (Kardiol Pol. 2015;73(3):142-58.  DOI:
[0.5603/KP.22014,0213)

Glowna Nagroda Komitetu Naukowego X Jubileuszowej Konferencji Kardiologia
Prewencyjna w Krakowie za doniesienie oryginalne o najwigkszej wartosci naukowej
za pracg pt. ,,Czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego w kohorcie chorych Krajowego
Centrum Hipercholesterolemii Rodzinnej (KCHR) w poréwnaniu do populacji ogélnej
dorostych Polakéw”; Chlebus K., Pencina M., Zdrojewski T., Pajkowski M.,
Borowiec J., Gilis-Malinowska N., Borzyszkowska A., Nabiatek 1., Mickiewicz A.,
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Rynkiewicz A., Stokwiszewski J., Fijatkowski M., Galaska R., Wojtecka A., Gruchata
M.; Krakéw, 18.11.2017 r.

10 Wyglaszanic  rveferatéw  na migdzynarodowyeh 1 krajowyeh  kenferencjach
tematycznyeh

Moje wystgpienia publiczne w postaci wykladéw, referatow, wypowiedzi w trakcie sesji
tematycznych dotyczyty najczgsciej tematow:

hipercholesterolemii rodzinne;;

chordb sercowo-naczyniowych i powiktan miazdzycy;
cukrzycy;

zagadnien systemowych w ochronie zdrowia;
innowacji w medycynie.

Ponize] prezentujg kilka przyktadowych wystapien. Reszte, w liczbie ponad 60 wybranych
— dla zwigkszenia przejrzystosci autoreferaty — przytaczam w zalgczniku nr 1
do autoreferatu.

%

Wystgpienie pt. ,,Wyniki rejestru AMI-PL” oraz »Narzedzia oceny ryzyka sercowo-
naczyniowego”; Konferencja ,,Kardiologia Prewencyjna 2014 — wytyczne, watpliwosci,
gorace tematy”; Krakéow, 21-22.11.2014 r.

Wystapienie w czasie expert policy roundtable nt. »Raising awareness of chronic
cardiovascular diseases — the case of familial hypercholesterolemia” w Parlamencie
Europejskim; Bruksela, 3.12.2014 r.

Wystgpienie ,Koszty cukrzycy w Polsce” prezentujgce wyniki raportu wiasnego
nt. kosztow bezposrednich i posrednich cukrzycy na podstawie danych NFZ, ZUS
i GUS z lat 2009-2013 na Forum Ekonomicznym w Krynicy (09.2014 r.), w czasie
Forum Rynku Zdrowia w Warszawie (10.2014 r.) oraz dedykowanej sesji PAP
w Warszawie (11.2014 r.)

Wystapienie pt. ,,Wyzwania dla ochrony zdrowia w Polsce” na Forum Ekonomicznym
w Krynicy (8-10.09.2015 r.)

Wystgpienie ,,Perspective on healthcare stakeholder interests and payer policy trends
around the value of medicine, innovation, research and development” na Fifth Annual
Market Access Advisory Panel Meeting with National Payers and Advisors; Mediolan,
5-6.11.2015r,

Wyktad goscinny ,,Opportunities for academic research partnerships with Eastern
Europe” w czasie wizyty studyjnej w Duke Clinical Research Institute Karolina

Poéinocna, USA

Wystapienie ,,Health Economy and Networking Society” na Rostock-Warnemiinde
National Conference on Health Economy; Rostock, 13-24.07.2016 r.

Wyklady ,,Financing of medical procedures in hospitals — key aspects; methods
of valuation of procedures and monitoring of use / DRG system” oraz »~Qutpatient /
Ambulatory medical services” w Astana Medical University w Kazachstanie, a takze
High Level Visit (spotkanie z Ministrem Zdrowia Kazachstanu oraz Rektorem Astana
University) 29.06-3.07.2016 r.
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¢ Wystapienie w debacie ,Heart Health in Europe” na konferencji Economist Events
w Wielkiej Brytanii; Londyn, 30.11.2016 r.

¢ Wystgpienie ,,Opieka nad pacjentami z niewydolno$cig serca jako element polityki
zdrowotnej pafstwa”; moderowanie warsztatow »Niewydolno$¢ serca — analiza
problemu” z udziatem ekspertéw: KZP PAN, PTK, NIZP-PZH oraz MZ i KPRM;
Siedziba PAN, Warszawa

Il Uczestnictwo  w  programach europejskich,  informacja o wspélpracy
mi¢dzynarodowej habilitanta

¢ Steering Committee FHSC (Familial Hypercholesterolaemia Studies Collaboration)
European Atherosclerosis Society. FHSC skupia badaczy z 71 krajow. Jestem
Cztonkiem Rady Programowej Projektu i jednym z Glownych Badaczy. Informacje
na temat wspotpracy w zakresie FHSC zawarlem w pkt. 5.1 (str. 17).

» Homozygous Familial Hypercholesterolemia International Clinical Collaborators.
Rejestr HoFH International Clinical Collaboration (HICC), uruchomiony w 2016 r.,
ma na celu stworzenie formalnej migdzynarodowej sieci swiadczeniodaweow, ktorzy
zarzgdzaja pacjentami z HoFH. Informacj¢ na temat wspdtpracy w zakresie HICC
zawarlem w pkt. 5.1 (str. 17).

12, Kursy 1 udzial w kenferencjach szkoleniowych

¢ Good Clinical Practice Trainin g” — PHARM-OLAM International (UK) Ltd

¢ Mediterranean School of Medical Statistics and Clinical Epidemiology-Syrakuzy,
Wiochy (Harvard School of Public Health, Consiglio Nazionale delle Ricerche)

@  Vienna School of Clinical Research; Wieden, Austria; udziat w ,, Introduction to clinical
drug research” oraz ,, Scientific aspects of clinical trials in cardiovascular diseases”

¢ The Baltic Summer School, udziat w ,,Cardiovascular systems in health and disease”,
Universities of Copenhagen, Kiel and Lund

13. Wykonane ekspertyzy

¢ Opracowanie calosciowej analizy kosztéw bezposrednich i posrednich cukrzycy i jej
powiklai na podstawie danych NFZ, ZUS I GUS z lat 2009-2013 z uwzglednieniem
kosztdéw  $wiadczen medycznych SZP, AOS, POZ, $wiadczen odrgbnie
kontraktowanych, refundacji lekow i wyrobow medycznych oraz obejmujacych koszty
posrednie  (absenteizm, prezenteizm, utracona produktywno$é¢ z powodu
przedwezesnego zgonu oraz zwigzana z rentami z powodu niezdolnosci do pracy,
koszty rent socjalnych — w oparciu o PKB i $rednie wynagrodzenie)

¢ Wspotautorstwo raportu ,,Innowacyjno$é w sektorze ochrony zdrowia w Polsce”

® ,,Wyzwania, bariery, problemy i rekomendacje” opracowane w ramach wspOlpracy
z ekspertami z Instytutu Tnnowacyjna Gospodarka (09.2016 r.)
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¢ Czlonek Naukowej Rady Konsultacyjnej oraz wspétautor raportu »wDiagnoza obecnej
sytuacji i kierunki zmian. Gdzie jeste§my? Dokad zmierzamy. Cukrzyca 20177
Fundacja Instytut Ochrony Zdrowia

I4. Inne osiggniecia

4.1,

Osiggniccia organizacyjne

%

Aktywny udziat w tworzeniu map potrzeb zdrowotnych w zakresie kardiologii
i kardiochirurgii w Polsce (powotanie do Zespotu ds. Opracowania Map Potrzeb
Zdrowotnych na mocy zarzadzenia Ministra Zdrowia M. Zembali
zdn. 13.08.20151.)

Czlonek Grupy Inicjatywnej Narodowego Programu Walki z Cukrzycy
stworzonej przez Zarzad Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego
oraz Ministerstwo Zdrowia (2016 r.). Zadaniem Grupy bylo zaproponowanie
zatozefi do inicjatywy legislacyjnej pod ta samg nazwa.

Wspbltworzenie osrodka koordynacji inicjatywy Regional Innovation Scheme
(RIS) w ramach programu EIT Health Hub w GUMed

Praca w Komisji ds. Oceny Kosztow Cukrzycy i jej uwarunkowan w Polsce
Komitetu Zdrowia Publicznego PAN (powolanie na czlonka Komisji uchwatg
2/2019 2z 18.03.2019 1.)

Ekspert Zespotu ds. wspoétrealizacji i monitorowania Narodowego Programu
Choréb Ukfadu Krazenia Narodowego Instytutu Kardiologii (rozporzadzenie
Rady Ministréw z 17. pazdziernika 2019 r. w sprawie reorganizacji Instytutu
Kardiologii im. Prymasa Tysiaclecia Stefana Kardynala Wyszynskiego
oraz nadania Instytutowi statusu pafistwowego instytutu badawczego (powotanie
17.07.2020 r.)

Merytoryczny udziat oraz kierowanie zespotem tworzacym stron¢ edukacyjng
Polskiego  Towarzystwa Kardiologicznego oraz  Krajowego Centrum
Hipercholesterolemii Rodzinne;j ( hitps://wysokicholesterolpl/)

Czlonek Rady Naukowej Projektu , W trosce o serce” realizowanego przez
Instytut Matki i Dziecka w Warszawie; bezposredni realizator projektu
w wojewoddztwach pdtnocnych

Wspéltworea 2 start-upow: POLTREG S.A., DetoxHome Sp. Z. 0.

Tworca koncepcji opieki nad pacjentem z hipercholesterolemia rodzinna,
wdrozonej w ramach Projektu Narodowego Programu Zdrowia »Diagnostyka
kliniczna i genetyczna pacjentéw z wysokim ryzykiem hipercholesterolemii
rodzinnej wraz z diagnostyks kaskadows ich krewnych”; 2017-2021. Projekt
pozostaje do dzi§ pierwsza formg instytucjonalnej wszechstronnej opieki
medycznej nad pacjentem z hipercholesterolemig rodzinng oraz wszystkimi
krewnymi dotkni¢tymi choroba.

Twoérca i realizator Krajowego Centrum Hipercholesterolemii Rodzinne;j
w Gdafisku, bedacego pierwszym w kraju wyspecjalizowanym osrodkiem
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dedykowanym diagnostyce i leczeniu pacjentéw z hipercholesterolemia rodzinna
(od 2017 1.)

® Tworca i koordynator pierwszego w  kraju Krajowego Rejestru
Hipercholesterolemii Rodzinnej (od 2020 r.)

¢ Czlonek Zespotu ds. konsolidacji Uczelni w ramach Zwigzku Fahrenheita (spotki
celowe i CTT); 2021-2022

e Czionek Grupy Roboczej oraz wspétautor zaleceri 5 towarzystw naukowych —
PoLA/CFPiP/PCS/PSLD/PSD/PSH guidelines on diagnosis and therapy of lipid
disorders in Poland 2021 (Wytyczne PTL/KLRWP/PTK/PTDL/PTD/PTNT
diagnostyki i leczenia zaburzen lipidowych w Polsce 2021); Arch. Med. Sci.
2021;17(6):1447-1547. DOI: 10.51 14/aoms/ 141941

» Czlonek Grupy Roboczej oraz wspélautor wytycznych Metabolic syndrome —
anew definition and management guidelines: A joint position paper by the Polish
Society of Hypertension, Polish Society for the Treatment of Obesity, Polish Lipid
Association, Polish Association for Study of Liver, Polish Society of Family
Medicine, Polish Society of Lifestyle Medicine, Division of Prevention
and Epidemiology Polish Cardiac Society, ,,Club 30" Polish Cardiac Society,
and Division of Metabolic and Bariatric Surgery Society of Polish Surgeons; Arch.
Med. Sci. 2022;18(5):1133-1156. DOI: 10.5114/0ms/152921

¢ Wspotautor Policy Brief dotyczacego Wdrazania Innowacji w Medycynie
w ramach projektu Polskie Zdrowie 2.0 zainicjowanego przez Komitet Zdrowia
Publicznego PAN (opracowanie: 08.07.2022-31.12.2022 r.)

14.2. Otrzymane nagrody i wyréinienia

¢ Laureat Zespolowej Nagrody Dydaktyczno-Organizacyjnej Rektora Akademii
Medycznej w Gdansku za przygotowanie koncepcji nowego szpitala; 2006 r.

¢ Laureat Nagrody Rektora GUMed za osiagniccia organizacyjne; 2015 r.

s Wyr6znienie w konkursie Sukces Roku w Ochronie Zdrowia — Liderzy
Medycyny w kategorii zdrowie publiczne dla Krajowego Centrum
Hipercholesterolemii Rodzinnej; Zamek Krélewski, Warszawa, 16.01.2020 r.

15, Analiza bibliometryczna (15.02.2023)

Przed doktoratem:
9 prac, bez punktacji IF z 30 pkt. MEIN
42 streszezenia zjazdowe, w tym 21 ze zjazdéw krajowych i 21 ze zjazdow zagranicznych

Po doktoracie:

53 prace, w tym 11 prac oryginalnych (IF 230,812; MEiN 710)
2 prace kazuistyczne (IF 3,277; MEiN 140)

11 prac pogladowych (IF 13,343; MEiN 355)

6 rozdzialéw w monografiach i podrecznikach (MEiN 68)

20 prac popularnonaukowych i innych
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I publikacja w suplementach czasopism (MEiN 20)

2 publikacje z udziatem autora w apendyksach (IF 205,246; MEiN 227)

54 streszczenia zjazdowe, w tym 23 ze zjazdow zagranicznych i 31 ze zjazdéw krajowych
Sumaryczna warto$é Impact Factor = 452,678

Sumaryczna warto$¢ punktéw MEIN = 1525

Liczba cytowain wedlug:

Web of Science: 417, bez autocytowan: 402
Scopus: 467, bez autocytowan 450

Indeks Hirscha wedlug:

Web of Science = 10
Scopus = 11

Oswiadczam, ze nie ubiegalem si¢ dotychezas o nadanie stopnia doktora habilitowanego.
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