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Ocena catoksztattu dorobku naukowego Dr n. med. Eukasza KOETOWSKIEGO

oraz osiggniecia naukowego pt. ,Wybrane aspekty stosowania stenéw
bioresorbowalnych u chorych z réznymi postaciami zespotéw wienicowych”
w zwigzku z postepowaniem habilitacyjnym w dziedzinie nauk medycznych i nauk

o0 zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne

1. Podstawowe dane Habilitanta i przebieg pracy zawodowej

Pan dr Lukasz Kottowski jest absolwentem Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego,
kt6ry ukoriczyt w 2008 roku uzyskujac dyplom lekarza medycyny. Dwa lata wczesniej
uzyskat dyplom Licencjata na kierunku Zarzadzanie i Marketing w Wyiszej Szkole
Zarzadzania i Przedsigbiorczo$ci im. L. KoZminskiego, na podstawie obrony pracy
licencjackiej: “Badanie poziomu satysfakcji pacjentiw po leczeniu kardiochirurgicznym,
jako element oceny jakosci Centrum Choréb Serca.” W 2007 roku uzyskat Dyplom
studiéw podyplomowych preMBA. W 2009 roku dr Kottowski rozpoczat rezydenture z
kardiologii w [ Katedrze i Klinice Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
i juz w 2010 roku uzyskat tytut specjalisty w dziedzinie kardiologii. Do dzisiaj dr
Kottowski jest zwigzany z t3 jednostka, obecnie bedac zatrudnionym w niej na
stanowisku adiunkta. W trakcie swojej pracy Kandydat odbyt liczne staze zagraniczne
szkolenia w renomowanych o$rodkach klinicznych m.in. w John Radcliffe Hospital, Oxford
oraz Royal Surrey Hospital, Guildford w Wielkiej Brytanii.

W 2014 roku dr Lukasz Kottowski otrzymat tytut doktora nauk medycznych na

Warszawskim Uniwersytecie Medycznym na podstawie obrony pracy pt:




Prospektywne, randomizowane poréwnanie dostepu promieniowego i udowego w
interwencjach przezskdérnych w ostrym zespole wiericowym z uniesieniem odcinka ST,

ktérej promotorem byt prof. dr hab. Krzysztof |. Filipiak.

2. Ocena osiggniecia naukowego, ktére stanowito znaczny wkiad autora w rozwoj

okreélonej dyscypliny naukowej

Habilitant przedstawit jako osiagnigcie naukowe w postgpowaniu habilitacyjnym cykl
publikacji pt. ,Wybrane aspekty stosowania stenéw bioresorbowalnych u chorych z
réznymi postaciami zespoléw wienicowych”.

Wyniki badan sktadajacych sie na powyzsze osiagnigcie zostaty przedstawione w
postaci trzech prac oryginalnych, opublikowanych w okresie 2018-2019 oraz jednego
opisu przypadku z 2015 roku.

W dwoch pracach dr Kottowski jest pierwszym autorem, w kolejnych dwdch jest
roéwnorzednym pierwszym autorem oraz autorem korespondencyjnym.

Prace oryginalne wiaczone do cyklu stanowia nowatorski wkiad w problematyke

dotyczaca interwencyjnego leczenia choroby niedokrwiennej serca.

Przedstawione do oceny prace taczy tematyka implantacji stentéw bioresorbowalnych,
ocena kliniczna skutecznosci i bezpieczenstwa ich kolejnych generacji u pacjentéw z
réznymi postaciami zespoléw wiericowych. Wprowadzenie stentow bioresorbowalnych
wigzato sie z duzymi nadziejami na uzyskanie nowej jakosci. Zasadniczym celem, ktory
przy$wiecal poszukiwaniu stentéw bioresorbowalnych, byto zastosowanie tylko
przejéciowego podparcia §ciany poszerzanego naczynia, do czasu jego przebudowy

i odzyskania fizjologicznych funkcji. W okresie catkowitej bioresorbcji stentu, ktéra w
zaleznosci od uzytego materiatu trwa od kilku miesigcy do 2 lat, naczynie miato
potencjalnie odzyska¢ nie tylko ksztatti $wiatto wewngtrzne, ale réwniez fizjologiczng
zdolnoé¢ do reagowania na bodzce. Wzgledem stentéw metalowych nowa technologia
miata cechowac¢ sie mozliwoscia utrzymania laminarnego pulsacyjnego przeptywu krwi
w naczyniu, zachowania prawidtowej funkeji $rédbtonka, ograniczeniem poznych

powiklan zwigzanych z obecnoscig ciata obcego (zakrzepica, przyspieszenie procesu



miazdzycy) oraz mozliwoscig przeprowadzenia kolejnych interwencji w danym
naczyniu, w tym takze wszczepienia pomostéw aortalno-wieficowych.

Jak wykazaty badania obserwacyjne - pierwsza generacja stentéw bioresorbowalnych
Absorb, pomimo dobrych wynikéw krétkookresowych, zwiekszata ryzyko procesu
przebudowy naczynia, proliferacji necintimy i zwigzanych z nimi zdarzen sercowo-

naczyniowych w obserwacji odlegte;j.

Dr Kottowski przedstawiajac swoje osiggniecie naukowe wykazat sie umiejetnoscia
potaczenia aktywnosci naukowej, analizy i interpretacji wynikéw, z prac lekarza
praktyka posiadajacego umiejgtnosci przeprowadzenia procedur interwencyj nego

leczenia pacjentéw.

Chronologicznie, pierwszg opublikowang praca wigczong przez Habilitanta do cyklu
publikacji (Kochman J, Kottowski t, Abizaid A, Tomaniak M, Stanecka P. First European
implantation of the new, thin-strut, sirolimus-eluting bioresorbable scaffold. Kardiol
Pol. 2015;73(3):224) jest opis przypadku 46-letniego pacjenta ze stabilng postacia
choroby niedokrwiennej serca, ktéremu wykonano zabieg angioplastyki z implatancjq
stentu bioresorbowainego Fantom. Jak podkreslaja autorzy pracy - byta to pierwsza
publikacja i raport o implantacji tego typu stentu u ludzi. Stent typu Fantom
charakteryzowat sie obnizong gruboscig przeset, przy zwiekszonej wytrzymatosci i
elastycznosci polimeru, ktéry - ponadto - dzieki uzyciu dezaminotyrozyny jest mozliwy
do uwidocznienia w skopii rentgenowskiej, co pozwala znacznie bardziej precyzyjne
pozycjonowanie stentu w tetnicy. Opisany zabieg zostal wykonany w wiodacym
o$rodku kardiologii interwencyjnej w Polsce - [ Katedrze i Klinice Kardiologii
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, a operatorami byli dr hab. n. med. Janusz
Kochman oraz Habilitant - dr n. med. Lukasz Kottowski. Pionierski zabieg implantacji
stentu Fantom odby! si¢ bez powiktan, dajac poczatek dalszym badaniom nad
stosowaniem stentéw bioresorbowalnych w réznych postaciach choroby

niedokrwiennej serca.

W kolejnej publikacji (Kochman ], Kottowski £, Tomaniak M, Jakata |, Proniewska K,
Legutko ), Roleder T, Piertrasik A, Rdzanek A, Kochman W, Brugaletta S, Opolski G, Regar
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E. First serial optical coherence tomography assessment at baseline, 12 and 24
months in STEMI patients treated with the second-generation Absorb bioresorbable
vascular scaffold. Eurolntervention. 2018 Apr 6;13(18):e2201-e2209) przedstawiono
wyniki kliniczne po 12 i 24 miesigcach od pierwotnej angioplastyki wiencowej
wykonywanej u pacjentéw z zawatem serc STEMI, u ktérych implantowano stenty
biosesorbowalne Absorb drugiej generacji. Praca ma charakter prospektywny i jej
celem, oprécz analizy klinicznego przebiegu i rokowania chorych po zawale, byta ocena
gojenia i przebudowy naczyfi z zastosowaniem obrazowania wewnatrznaczyniowego
wysokiej rozdzielczosci metodg optycznej tomografii koherentnej (OCT, optical coherent
tomography), po implantacji stentu bioreserbowalnego. Wsrdd ocenianych parametréw
uwzgledniono m.in. pole §wiatta naczynia, hipertrofig $rédbtonka, stopien pokrycia
przesel stentu oraz wystepowanie malapozycji.

Do projektu wtaczono 18 pacjentéw. W okresie dwuletniej obserwacji nie rejestrowano
zgondw, zawaltéw serca ani epizodow zakrzepicy w stencie. U jednego pacjenta ze
wzgledu na restenoze w stencie wykonano zabieg re-PTA w 620 dobie od pierwotnej
procedury. Istotng obserwacjg dokonana w pracy byto spostrzezenie, ze w czasie
pierwszych 12 miesiecy od implantacji stentow dochodzito do istotnej utraty Swiatta
naczynia, jednak bez jego dalszej redukcji w dalszym rocznym okresie follow-up. Proces
gojenia zwigzany byt z umiarkowanym przerostem neointimy, ale przy zachowaniu
éwiatta naczynia i bez malapozycji stentu w okresie odlegtej obserwacji. Po dwdch
latach, obserwowano pelng endotelizacje przeset stentu w 92% badanych obrazow OCT.
Wskaznik gojenia (HS, ang. healing score), bedacy miara procesu wgajania sig stentu,

ulegt korzystnemu obnizeniu z 2.33+4.6 po roku do 1.09+2.77 po Z latach.

Trzecia praca cyklu (Koltowski L, Tomaniak M, Ochijewicz D, Maksym |, Roleder T,
Zaleska M, Proniewska K, Opolski G, Kochman ). Second generation, sirolimus-eluting,
bioresorbable Tyrocore scaffold implantation in patients with ST-segment elevation
myocardial infarction: Baseline OCT and 30-day clinical outcomes - A FANTOM
STEMI pilot study. Catheter Cardiovasc Interv. 2019 Jul 25) stanowi oceng wczesnych
wynikéw po implantacji drugiej generacji stentu bioresorbowalnego Fantom, u
pacjentéw ze STEMI poddawanych pierwotnej angioplastyce wieficowej. Badanie

opublikowano jako pilotazowe, a analiza dotyczy 10 pacjentéw z 30-dniowym okresem



obserwacji, w czasie ktérego potwierdzono kliniczng skutecznosé zabiegéw, bez
konieczno$ci ponownej rewaskularyzacji czy zgonu chorego. Badanie optycznej
koherentnej tomografii wykonano przed i bezposrednio po zabiegu implantacji stentu.
Analiza morfometryczna wykazata bardzo niski odsetek malapozycji stentéw. Swiatto

naczyn byto szerokie z - jak oceniaja autorzy - z matg rezydualna stenoza.

Ostatnia praca cyklu (Koltowski L, Tomaniak M, Gross L, Rymuza B, Kowara M, Parma
R, Komosa A, Klopotowski M, Jacobshagen C, Gori T, Aradi D, Huber K, Hadamitzky M,
Massberg S, Lesiak M, Filipiak K], Witkowski A, Opolski G, Huczek Z, Sibbing D.

Guided de-escalation of DAPT in acute coronary syndrome patients undergoing
percutaneous coronary intervention with BVS implantation: a post-hoc analysis
from the randomized TROPICAL-ACS trial. | Thromb Thrombolysis. 2019
Apr;47(3):427-435) dotyczy tym razem farmakoterapii pacjentéw z ostrymi zespotami
wierficowymi, leczonych pierwotna angioplastyka wieficowa z implantacjg stentéw
bioresorbowalnych. Opracowanie stanowi subanalize wynikéw badania TROPICAL-ACS,
w ktorej oceniono bezpieczeristwo i skutecznoéé¢ -deeskalacji podwéjnego leczenia
przeciwplytkowego u pacjenta po ostrym zespole wieficowym - opartej o ocene funkgcji
plytek krwi. Manifestacja kliniczna choroby wiericowej stanowi wypadkowg pomiedzy
wieloletnig miazdzyca $ciany naczyniowej i procesem aterotrombozy, czyli
zakrzepowego powiklania na bazie uszkodzonej blaszki miazdzycowej. Leczenie
przeciwplytkowe to nieodzowny element terapii pacjentéw z choroba niedokrwienng
serca, wptywajacy na rokowanie odlegte. Chorzy po przezskérnych interwencjach
wiencowych bezpo$rednio po zabiegach wymagaja podwéjnego leczenia
przeciwptytkowego (DAPT), ktorego czas zalezy od przede wszystkim od ryzyka
nawrotéw incydentéw wiericowych oraz kalkulowanego ryzyka powiklan
kardioembolicznych i krwotocznych. Optymalny czas DAPT u chorych po ostrym
zespole wieicowym to 12 miesiecy. Postepowanie standardowe obejmuje skojarzenie
silnego antagonisty receptora P2Y12 (prasugrel lub tikagrelor) z kwasem
acetylosalicylowym. W poréwnaniu do stosowania klopidogrelu - starszego, ale takze
stabszego inhibitora receptora P2Y12 taka strategia wigze sie z mniejsza liczba
incydentow niedokrwiennych, ale kosztem wyzszego ryzyka krwawien. Autorzy w

omawianej pracy testowali hipoteze, czy zastosowanie strategii zindywidualizowanej



deeskalacji DAPT (odstawienie prasugrelu i zastapienie go klopidogrelem) w oparciu o
ocene funkcji ptytek lub genotypowania, mogtaby by¢ skuteczng i bezpieczna
alternatywa. Pacjentéw z ostrym zespotem wierficowym przydzielano losowo do grupy
leczenia standardowego i zindywidualizowanej deekslacji DAPT. W rocznej obserwacji
czesto$¢ pierwszorzednego punktu koficowego (zgon sercowo-naczyniowy, zawat
mie$nia sercowego, udar mézgu lub duze krwawienie) nie réznita sig istotnie pomiedzy
grupami i wynosita 8,8% (n=6) w grupie deeskalacji i 12,0% (n=10) w grupie kontrolnej
(HR 0,72, 95% Cl 0,26-1,98, p=0,52). Autorzy konkluduja, Ze strategia wczesnej
deeskalacji DAPT oparta o oceng funkcji ptytek stanowi potencjalnie bezpieczng
alternatywe dla pacjentéw z ostrym zespotem wieficowym poddawanych implantacji
stentu bioresorbowalnego. Zaréwno tematyka, jak i przede wszystkim wyniki pracy
stanowia nowatorskie podejécie do leczenia przeciwptytkowego u pacjentéw po

zabiegach interwencyjnego leczenia ostrych zespotéw wieficowych.

Badania przedstawione jako osiggniecie naukowe, koncentrujace si¢ na ocenie
zastosowania stentow bioresorbowalnych u chorych z ostrym zespotem wieficowym z
uniesieniem odcinka ST nalezy uznaé za niezwykle interesujace, nowatorskie, w
pewnych aspektach pionierskie, przeprowadzone w oparciu o rzetelny warsztat
metodyczny i dajacy takze perspektywe nowych strategii terapii.

Cykl publikacji sprawia jednak wrazenie nieco sztucznego potgczenia czesci zwigzanych
co prawda kluczowym elementem - jakim jest wszczepienie stentu bioresborbowalnego
- ale reprezentujacych fragmenty roznych projektéw, o odmiennej metodyce, w roznych
doborze grupy i czasie obserwacji.

Do cyklu nalezy bowiem:

- pilotazowe badanie na 10 chorych po implantacji stentu Fantom, z 30-dniowym
okresem obserwacji (szkoda, ze nie przedstawiono dalszej oceny catej grupy - nadatoby
to dzielu spdjnos¢ i kompletnosé),

- zamknieta obserwacja u 151 chorych po 24-miesiacach od implantacji stentu Absorb,

- subanaliza duzego, wieloo$rodkowego badania klinicznego.

Takie zestawienie prac dowodzi aktywnosci Habilitanta w ramach réznych zespotow

badawczych i daje dowéd pracowitosci, umiejetnosci pracy w zespole, cho¢ pozostawia



pewne watpliwosci co do oceny samodzielnosci naukowej (rozwiewaja sie one

natomiast po analizie catosci dorobku naukowego).

Ponadto, w oméwieniu osiagnigcia w autoreferacie brakuje, w mojej opinii,
przedstawienia wynikéw innych badari, bardzo starannie dyskutowanych przez
Habilitanta w ostatniej pracy wiaczonej do cyklu, a przedstawiajacych aktualna pozycje
stentow bioresorbowalnych i ich zastosowanie w praktyce, pozycjonujacych je nadal

jako przedmiot badan klinicznych.

Podsumowujac, Habilitant przedstawit jako osiagniecie naukowe cykl czterech
publikacji, o tacznym IF 9,988 ktérych spoiwem jest ocena kliniczna pacjentéw z
zawalem serca z uniesieniem odcinka ST leczonych pierwotna angioplastyka
wienicowq z uzyciem stentéw bioresorbowalnych,

Dorobek naukowy Habilitanta nalezy uznaé za posiadajacy wyraznie zdefiniowany
profil, a przede wszystkim zawierajacy oryginalne watki o znacznym wkladzie w

rozwoj swiatowej nauki.

3. Ocena istotnej dziatalnosci naukowej

Poza gtéwnym nurtem zainteresowar badawczych przedstawionych w cyklu publikacji,
dr Kottowski zajmowat sie badaniami nad zastosowaniem optycznej koherentnej
tomografii (OCT) w ocenie proceséw endotelializacji po implantacji stentéw
uwalniajgcych substancje antyproliferacyjne. W tych pracach wykazano, ze OCT
pozwala precyzyjnie okreli¢ pokrycie elementéw konstrukcyjnych stentu i jest metodg
doktadniejsza w poréwnaniu z wewnatrzwieficowg ultrasonografia (IVUS) w ocenie

procesu gojenia u chorych po zabiegach implantacji stentéw metalowych.

Kolejnym zagadnieniem w osi naukowych zainteresowari Habilitanta jest optymalizacja
farmakoterapii przeciwplytkowej u chorych po interwencjach na tetnicach wiencowych.
W tej tematyce dr Kottowski jest autorem i wspdtautorem szeregu publikacji w
renomowanych czasopismach. Dorobek dr Kottowskiego dowodzi duzego

zaangazowania takie w projekty miedzynarodowe.



Praktyczne aspekty interwencyjnego leczenia choréb serca dotycza kolej nych dwéch
dziedzin pracy naukowej - oceny zabiegéw przezcewnikowej implantacji zastawki
aortainej oraz dostepu przez tetnice udowa i promieniowg u chorych z zawatem serca z

uniesieniem odcinka ST leczonych za pomocg pierwotnej angioplastyki wiencowej.

Wedtlug analizy bibliometrycznej, dorobek naukowy Habilitanta, obejmuje 71 prac
oryginalnych (21 z pierwszym autorstwem lub pozycja autora korespondencyjnego), 7
opisow przypadkéw, 1 list do redakji, 30 prac pogladowych, i 8 rozdziatow w
monografiach.

Catoéé¢ dorobku naukowego cechuje bardzo wysoki wspétczynnik oddziatywania -

280,106 punktow, wskaznik cytowan 1547 i wspétczynnik Hirscha 15.

Dr Kottowski kierowat realizacjg 7 projektow naukowych, w tym jednym finansowanym
na podstawie uzyskanego w drodze konkursowej grantu dla miodych naukowcow

przyznanego przez Polskie Towarzystwo Kardiologiczne.

W czterech miedzynarodowych projektach badawczych dr Kottowski petnit role
koordynatora krajowego i byt cztonkiem komitetéw sterujacych W dwunastu innych

projektach badawczych uczestniczyt jako wspétwykonawca.

Prace dr Kottowskiego zostaty dwukrotnie nagrodzone nagroda naukowa JM Rektora
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. Habilitant jest takze laureatem Nagrody
Fundacji Naukowej Polpharma w konkursie ,Wykorzystanie technik mobilnych w
prewencji, diagnostyce i leczeniu chordb cywilizacyjnych” za stworzenia medycznej

aplikacji mobilnej AioCare. 2019

Dr bukasz Kottowski byt promotorem pomocniczym w dwéch przewodach doktorskich.
Prowadzi szeroka dziatalnos¢ dydaktyczng - zajecia z propedeutyki chordb
wewnetrznych i kardiologii ze studentami Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego. W zakresie szkolenia podyplomowego jest wyktadowca

podczas warsztatéw dla operatoréw kardiologii interwencyjnej.



Wartym odnotowania jest dziatalno$é organizatorska w strukturach na szczeblu
europejskim - dr Kottowski jest cztonkiem Zarzadu - European Association of
Percutaneous Coronary Interventions, Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego
oraz Przewodniczgcym ds. Komunikacji Cyfrowej - European Association of

Percutaneous Coronary Interventions.

Za imponujacg nalezy uzna¢ dziatalno$¢ badawczo-rozwojowq oraz opracowana
wynalazcze. Dr Kottowski jest tworcg przenoénego spirometru do uzytku domowego dla
pacjentéw z chorobami ptuc wraz z system teleinformatycznym do zdalnego
monitorowania i leczenia oraz twérca wieloodprowadzeniowego, bezprzewodowego
plastra EKG do diagnostyki i monitorowania chorych kardiologicznych. Dr Kottowski
wystapit ze zgloszeniem czterech patentéw w procedurze migdzynarodowej PCT, ktére

3 obecnie w trakcie procesu przyznawania.

Aktywnos$¢ na polu cyfrowych technologii w medycynie zostata dostrzezona przez
instytucje - dr Lukasz Kottowski jest Ekspertem Ministra Zdrowia w tworzeniu Strategii
Rozwoju e-Zdrowia w Polsce na lata 2018-2022 oraz Cztonkiem zespotu eksperckiego

powotanego przez Komisje Europejska do opracowania dokumentu mHealth Guidelines.

Dorobek naukowy i osiggnigcie naukowe oceniam bardzo wysoko, zwraca jednak uwage
niezatarte wrazenie przygotowania autoreferatu oraz wykazu osiagnie¢ naukowych w
pospiechu i bez nalezytej staranno$ci. Pomijam liczne btedy literowe, ale negatywne
wrazenie przede wszystkim wynika z rozbieznoéci miedzy opisem prac przedstawionym
w autoreferacie a samymi publikacjami (46-letni pacjent z opisu przypadku wiaczonego
do dzieta w publikacji - jest mezczyzna, natomiast w oméwieniu osiggniec i opisie tej
publikacji - kobietg; w opisie pracy nr 3. Habilitant podaje w metodyce wykonanie OCT
po 30 dniach, tymczasem w publikacji jest ono tylko periproceduraine, a ocena po 30
dniach - jest oceng kliniczng i to wytacznie telefoniczna). Niescistosci zupetnie

niepotrzebnie psuja dobre wrazenie, ktére wynika z merytorycznej analizy dorobku



Habilitanta. Od kandydata nalezatoby oczekiwa¢ wigkszej staranno$ci w przygotowaniu

oméwienia swoich osiggnie¢. Nie umniejsza to mojej wysokiej oceny dorobku Kandydat.

4. Wniosek koncowy

Na podstawie analizy catosci dorobku naukowego i osiggnigcia naukowego, dziatalnosci
organizatorskiej, dydaktycznej, wdrozeniowej, uwazam ze Pan Dr bukasz Kottowski,
spetnia kryteria stawiane kandydatom do uzyskania stopnia naukowego doktora
habilitowanego okreslone w art. 219 ustawy z dn. 20 lipca 2018 Prawo o szkolnictwie
wyiszym i nauce (Dz. U.z 2018 r. poz. 1668 ze zm).

dr hab. med. Agnieszka @lszanecka
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