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1. Imie i nazwisko.

Matgorzata Konieczynska

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe lub artystyczne —z podaniem podmiotu nadajacego

stopien, roku ich uzyskania oraz tytutu rozprawy doktorskie;j.

dyplom ukonczenia Akademii Medycznej im. Mikotaja Kopernika w Krakowie, Wydziat
Lekarski (1991)

specjalizacja w dziedzinie choroby wewnetrzne - | stopien, tytut nadany przez
Matopolski Urzad Wojewddzki w Krakowie (1995)

specjalista choréb wewnetrznych, tytut nadany przez Centrum Egzamindw
Medycznych w todzi (1999)

dyplom doktora nauk medycznych, Wydziat Lekarski Uniwersytetu Jagielloriskiego
Collegium Medicum w Krakowie (2005), tytut rozprawy doktorskiej : Zastosowanie
wskaznika uwapnienia w ocenie zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych,
praca wyrdzniona, promotor prof. dr hab. med. Wiestawa Tracz

specjalizacja w dziedzinie kardiologii, tytut nadany przez Centrum Egzamindow
Medycznych w todzi (2008)

dyplom ukonczenia studidow podyplomowych Zarzadzanie Jednostkami Opieki
Zdrowotnej Instytut Zdrowia Publicznego Collegium Medicum  Uniwersytetu

Jagielloriskiego w Krakowie (2015)

3. Informacja o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych lub artystycznych.

od 1992 pracownik Krakowskiego Szpitala Specjalistycznego im. Jana Pawta Il
1992-1999 asystent w Oddziale Wirusowego Zapalenia

1992-1999 specjalizacja z zakresu | i Il stopnia choréb wewnetrznych realizowana w
Klinice Choroby Wierncowej Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego
2000-2010 Osrodek Diagnostyki i Rehabilitacji Choréb Serca i Ptuc, Osrodek
Diagnostyki, Prewencji i Telemedycyny, starszy asystent Oddziatu Szybkiej Diagnostyki
od 2010 kierownik Oddziatu Szybkiej Diagnostyki

od marca 2022 asystent w Zakfadzie Chordb Zatorowo-Zakrzepowych Instytutu

Kardiologii Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego



4. Omowienie osiggnie¢, o ktorych mowa w art. 219 ust. 1 pkt. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz. U. z 2021 r. poz. 478 z pozn. zm.). Omdwienie to
winno dotyczyé merytorycznego ujecia przedmiotowych osiggnieé,  jak
i w sposéb precyzyjny okresla¢ indywidualny wkiad w ich powstanie,
w przypadku, gdy dane osiggniecie jest dzietem wspétautorskim, z uwzglednieniem

mozliwosci wskazywania dorobku z okresu catej kariery zawodowej.

a.) Tytut osiggniecia naukowego:
Wiedza pacjentow leczonych przewlekle przeciwkrzepliwie - czynniki determinujace i

znaczenie rokownicze

b.) Dane bibliometryczne cyklu publikacji oryginalnych wchodzacych w sktad osiggniecia

naukowego

1. Konieczynska Matgorzata, Sobieraj Ewa, Bryk Agata H, Debski Maciej, Polak Maciej,
Podolec Piotr, Matecka Barbara, Pajgk Andrzej, Desteghe Lien, Heidbuchel Hein, Undas Anetta
Differences in knowledge among patients with atrial fibrillation receiving non-vitamin K
antagonist oral anticoagulants and vitamin K antagonists.

Kardiologia Polska 2018;76(7):1089-1096.

Impact Factor: 1.674, kwartyl: Q3, punktacja MEiN: 15.000

Moj indywidualny wkifad w powstanie pracy polegat na: zbieraniu danych, opracowaniu i
interpretacji wynikdw, przegladzie literatury, przygotowaniu manuskryptu, wykonaniu czesci
tabel, wystaniu manuskryptu do redakcji, prowadzeniu dyskursu z recenzentami oraz

przygotowaniu finalnej wers;ji artykutu.

2. Konieczyniska Matgorzata, Bijak Piotr, Malinowski Krzysztof Piotr, Undas Anetta
Knowledge about atrial fibrillation and anticoagulation affects the risk of clinical
outcomes.

Thrombosis Research 2022;213:105-112.

Impact Factor: 10.407: , kwartyl: Q1, punktacja MEiN: 100.000



Méj indywidualny wktad w powstanie pracy polegat na: wyborze odpowiedniej metodologii,
zbieraniu ankiet i pozostatych danych, uzupetnieniu bazy do analiz, interpretacji wynikéw,
wykonaniu czesci tabel, przegladzie literatury, przygotowaniu manuskryptu, wystaniu
manuskryptu do redakcji, prowadzeniu dyskursu z recenzentami oraz przygotowaniu finalnej

wersji artykutu.

3. Konieczynniska Matgorzata, Bijak Piotr, Desteghe Lien, Heidbuchel Hein,

Undas Anetta

Knowledge gaps in patients with venous thromboembolism: usefulness of a new
questionnaire.

Polskie Archiwum Medycyny Wewnetrznej 2019;129(1):28-35.

Impact Factor: 3.007, kwartyl: Q2, punktacja MEiN: 140.000

Moj indywidualny wkfad w powstanie pracy polegat na: zbieraniu ankiet i pozostatych danych,
analizie danych, napisaniu manuskryptu, wystaniu manuskryptu do redakcji, prowadzeniu

dyskursu z recenzentami oraz przygotowaniu finalnej wers;ji artykutu.

4. Konieczyriska Matgorzata, Kupis Robert W, Bijak Piotr, Malinowski Krzysztof Piotr,
Undas Anetta.

Acceptance of a potential major bleeding among patients with venous thromboembolism
on long-term oral anticoagulation: the knowledge of the disease and therapy matters.
Thrombosis Research 2020;193: 116-121.

Impact Factor: 3.944, kwartyl: Q2, punktacja MEiN: 100.000

Moj indywidualny wktad w powstanie pracy polegat na: wyborze odpowiedniej metodologii,
zbieraniu ankiet i pozostatych danych, interpretacji wynikow, przegladzie literatury,
przygotowaniu manuskryptu, wystaniu manuskryptu do redakcji, prowadzeniu dyskursu z

recenzentami oraz przygotowaniu finalnej wersji artykutu.

taczna wartos¢ wskaznika Impact Factor ISI wedtug Web of Science Core Collection i Journal

Citation Reports z dnia 17.01.2023 dla wymienionego cyklu prac wynosi 19,032



Kopie powyiszych prac — zataczniki nr 7a-7d.
Oswiadczenia wszystkich wspétautorow okreslajace indywidualny wktad kazdego z nich w

powstanie artykutow zostaty zebrane w zatgczniku nr 9a-9d.

c.) Omodwienie celu naukowego, wynikdw i ewentualnego wykorzystania rezultatéw

prac wchodzacych w sktad osiggniecia naukowego

Wprowadzenie

Wskazania do wdrozenia lekow przeciwkrzepliwych wystepujg wsrdd pacjentéw z migotaniem
przedsionkéw (atrial fibrillation, AF), mechanicznymi protezami zastawkowymi, w leczeniu i
profilaktyce zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej. Zmiany demograficzne, starzenie sie
spoteczenstwa, zmiany stylu zycia prowadzgce do zwiekszenia czestosci wystepowania choréb
sercowo naczyniowych, spowodowaty, ze zalecenia stosowania terapii przeciwkrzepliwej
otrzymuje coraz liczniejsza grupa chorych.

Szacuje sie, ze srednia czestos¢ wystepowania AF u dorostych wynosi od 2% do 4%, ale w
populacji > 80 roku zycia wzrasta do 10-17%. AF pieciokrotnie zwieksza ryzyko wystgpienia
udaru médzgu, aczkolwiek to ryzyko nie jest jednorodne i zalezy od czynnikéw klinicznych i
biochemicznych. Opracowano kilka skal, ktdre pomagajg podja¢ decyzje o wdrozeniu terapii
przeciwkrzepliwej. Z uwagi na swojg prostote powszechnie jest stosowana CHA,DS;-VASc
(niewydolnos¢ serca, nadcis$nienie tetnicze, wiek, cukrzyca, udar mdézgu, choroba naczyn,
pteé). Zgodnie z wytycznymi Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (European Society
of Cardiology, ESC) 2020, leczenie antykoagulacyjne nalezy rozwazy¢ u mezczyzn z co najmniej
1 punktem w skali (klasa lla zalecen), wdrozy¢ > 2 punktow (klasa 1), u kobiet nalezy rozwazyé

jezeli CHA;DS,-VASc =2 punkty (klasa lla zalecen), wdrozy¢ > 3 (klasa I).

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa (ZChZZ) obejmujgca zakrzepice zyt gtebokich (ZZG) i
zatorowos¢ ptucng (ZP) jest trzecim najczestszym schorzeniem sercowo naczyniowym i
przyczyng stosowania okresowej lub bezterminowej terapii przeciwkrzepliwej. Zaprzestanie
stosowania leczenia po epizodzie tzw. niesprowokowanej zakrzepicy (niezwigzanej z
konkretnym czynnikiem ryzyka), prowadzi do nawrotu choroby u ok. 10% pacjentéw w ciggu
roku, 25% w ciggu 5 lat, 36% w ciggu 10 lat. Autorzy wytycznych American Society of

Hematology (ASH) sugerujg stosowanie bezterminowe] antykoagulacji u chorych z ZChzz



sprowokowang przez przewlekle wystepujacy czynnik ryzyka oraz u chorych

z niesprowokowang ZChZZ.

Waznym osiggnieciem w leczeniu przeciwkrzepliwym jest wprowadzenie do powszechnego
stosowania tzw. nowych doustnych antykoagulantéw, czyli antykoagulantéw niebedacych
antagonistami witaminy K (NOAC). Obecnie na rynku polskim dostepne sg bezposredni
inhibitor trombiny dabigatran, inhibitory czynnika Xa rywaroksaban i apiksaban. Wyniki
randomizowanych badain odpowiednio RE-LY AF (Randomized Assessment of Long-Term
Anticoagulation Therapy), Rocket AF (Rivaroxaban Once-daily Oral Direct Factor Xa Inhibition
Compared with Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and Embolism Trial in Atrial
Fibrillation), Aristotle (Apixaban for Reduction in Stroke and Other Thromboembolic Events in
Atrial Fibrillation), potwierdzity ich skutecznos¢ w zapobieganiu powiktaniom zakrzepowo-
zatorowym w niezastawkowym migotaniu przedsionkéw. W metaanalizie tych badan,
stwierdzono 19% zmniejszenie ryzyka udaru mozgu / zatorowosci systemowej, w poréwnaniu
z warfaryna, przy jednoczesnym istotnym 52% obnizeniu ryzyka groinych krwawien
wewnatrzczaszkowych. Stwierdzono takze nieistotne statystycznie 14% zmniejszenie ryzyka
duzych krwawien i 25% zwiekszenie ryzyka krwawien z przewodu pokarmowego. Inne wspodlne
dla grupy NOAC zalety to przewidywalny i krétszy niz w przypadku antagonistow witaminy K
(VKA) czas dziatania, nizsze ryzyko interakcji, obecnos¢ swoistego antidotum (idarucyzumab,

andexanet alfa).

Przed rozpoczeciem leczenia przeciwzakrzepowego nalezy oceni¢ potencjalne ryzyko
krwawienia. Powazine krwawienie (szczegdlnie krwawienie wewnatrzczaszkowe) jest
powikfaniem budzgacym najwieksze obawy u chorych leczonych przeciwkrzepliwie. Niekiedy
jednak nawet niewielkie krwawienia sg przyczyng przerywania lub modyfikowania
antykoagulacji. Modyfikowalne i niemodyfikowalne czynniki ryzyka krwawienia
wykorzystano w opracowaniu rdznych skal oceniajgcych ryzyko krwawienia dla pacjentéw z
migotaniem przedsionkéw: HAS-BLED (nadcisnienie tetnicze, zaburzenie czynnosci nerek i/lub
watroby, udar mézgu w wywiadzie, krwawienie lub skaza krwotoczna w wywiadzie np. ciezka
niedokrwistos¢, wiek >65 lat, przyjmowanie kwasu acetylosalicylowego lub niesteroidowych
lekéw przeciwzapalnych i naduzywanie alkoholu), ATRIA (Anticoagulation and Risk Factors in

Atrial Fibrillation) oraz ORBIT-AF (Outcomes Registry for Better Informed Treatment of Atrial



Fibrillation). Dla pacjentdw z ZChZZ: ACCP score (American College of Chest Physician), VTE
BLEED, Hokusai score. Ryzyko krwawienia, podobnie jak ryzyko zakrzepowe moze sie zmienia¢

z wiekiem i w zwigzku ze zmiang statusu zdrowotnego.

Edukacja pacjenta i/lub jego opiekuna, na temat istoty choroby bedacej przyczyna
antykoagulacji, umiejetnos¢ postepowania w okreslonych sytuacjach klinicznych, zwiekszajg
bezpieczenstwo terapii.

Konsensus Europejskiego Stowarzyszenia Zaburzen Rytmu Serca (European Heart Rhythm
Association, EHRA) i wytyczne ESC dotyczgce migotania przedsionkdéw podkreslajg istotng role
wptywu edukacji na bezpieczenstwo i efektywnos¢ terapii przeciwkrzepliwej. Ocena poziomu
wiedzy np. przy pomocy zwalidowanego kwestionariusza, omdwienie zasad terapii powinno
stanowi¢ integralng czes¢ wspdlnego, Swiadomego podejmowania decyzji dotyczacych

leczenia.

Cele omawianych badan
1. analiza poziomu wiedzy pacjentow poddanych przewlektej terapii przeciwkrzepliwej w
grupie pacjentow
a. z migotaniem przedsionkéw
b. zzylng chorobg zakrzepowo-zatorowg
2. ocena wptywu wiedzy na powiktania zakrzepowe i krwotoczne
3. ocena tolerancji krwawien

4. ocena wptywu podjetych dziatan edukacyjnych na poziom wiedzy

Omowienie wynikow poszczegolnych prac

Konieczynska Matgorzata, Sobieraj Ewa, Bryk Agata H, Debski Maciej, Polak Maciej, Podolec
Piotr, Matecka Barbara, Pajgk Andrzej, Desteghe Lien, Heidbuchel Hein, Undas Anetta
Differences in knowledge among patients with atrial fibrillation receiving non-vitamin K
antagonist oral anticoagulants and vitamin K antagonists. Kardiologia Polska

2018;76(7):1089-1096.



Celem pracy byta ocena stanu wiedzy wsrdd pacjentéw leczonych NOAC i VKA z powodu
migotania przedsionkéw, okreslenie czynnikdw wptywajgcych na udzielenie prawidtowej
odpowiedzi na pytania ankiety kluczowe dla bezpieczenstwa terapii.

W ramach wspétpracy z Prof. Hein Heidbuchel i Dr Lien Desteghe z Uniwersytetu Hasselt w
Belgii, po uzyskaniu zgody autoréw, wykorzystalismy przettumaczony na jezyk polski
kwestionariusz Jessa AF Knowledge Questionnaire (JAKQ). Kwestionariusz zostat uprzednio
zastosowany, zwalidowany i opisany w publikacji dr Desteghe. W naszym badaniu zostat po
raz pierwszy wykorzystany poza Belgig. Zawiera on 16 pytan, w tym 8 dotyczgcych definicji,
objawoéw, wykrywania, czynnikdw ryzyka, konsekwencji migotania przedsionkdéw, 5 pytan
dotyczacych terapii przeciwkrzepliwej, objawdéw ubocznych, postepowania w przypadku
krwawienia, zabiegdw operacyjnych i mozliwosci stosowania lekdw przeciwbdlowych. Trzy
kolejne pytania skierowane odpowiednio do stosujgcych antagoniste witaminy K lub NOAC,
dotyczyty rozumienia koniecznosci regularnego stosowania antykoagulantu, umiejetnosci
postepowania w przypadku pominiecia dawki, a w przypadku leczonych VKA, wiedzy na temat
kontroli Miedzynarodowego Wspodtczynnika Znormalizowanego - INR. Do kazdego pytania
przygotowano 4 odpowiedzi, w tym jedna — ,nie wiem”. Pacjent mogt wskazaé tylko jedng
odpowiedz. Za prawidtowg liczono 1 punkt, za nieprawidtowq i ,, nie wiem” — 0 punktéw.
Badanie przeprowadzono w oddziatach kardiologicznych i przychodni kardiologicznej
Krakowskiego Szpitala Specjalistycznego im. Jana Pawta Il. Sposrdd 513 zrekrutowanych
pacjentéw, do ostatecznej analizy wtgczono 479 (93,4%) w wieku 69,2+10,8 lat. W tej grupie
175 (36,5%) otrzymywato VKA, 276 (57,6%) stosowato NOAC.

Wyniki przedstawiono jako odsetek prawidtowych odpowiedzi.

Mediana odsetka prawidtowych odpowiedzi w badanej grupie wynosita 62,5% (50 — 75)
(minimum 6,2%, maximum 93,7%). Zadna z ankietowanych o0séb nie odpowiedziata
prawidtowo na wszystkie pytania zawarte w kwestionariuszu.

Wiekszo$¢ badanych przez nas pacjentéw podobnie jak w badanej grupie belgijskiej,
odpowiedziata prawidtowo na pytania: o definicje migotania przedsionkow (76,2%), mozliwe
zakrzepowo-zatorowe nastepstwa arytmii (77,7%) i cel antykoagulacji (80,6%). Grupa
otrzymujgcych VKA miata wysokg swiadomos¢ regularnej kontroli INR (93,6%) i rozumienia
pojecia INR (90%). Zaledwie 35,5% postrzegato AF jako chorobe przewlekta, potowa badanych
nie wiedziata jak mozna wykry¢ arytmie i ktéry preparat przeciwbdlowy jest

najbezpieczniejszy w skojarzeniu z antykoagulantami. W przeciwienstwie do grupy belgijskiej



zaobserwowalismy, ze kobiety odpowiadaty lepiej niz mezczyzni, chociaz byty starsze. W
badanej przez nas populacji, kobiety byty mniej obcigzone chorobami wspoétistniejgcymi jak
niewydolno$¢ serca i przebyty zawat. Kobiety miaty wiekszg swiadomos¢ jak mozna wykryé
arytmie i ktory preparat przeciwbdlowy jest najbezpieczniejszy w skojarzeniu z
antykoagulantami (58,3% vs. 41,7%, p=0,0005 i 43,4% vs. 30,2%, p=0,004). Obserwacje
wskazuja, ze kobiety czesciej stosujg preparaty przeciwbdlowe i majg wiekszg wiedze na temat
objawow niepozgdanych tej grupy lekow.

Nie wykazaliémy réznicy w odsetku udzielonych prawidtowych odpowiedzi pomiedzy grupg
leczonych NOAC i VKA, $redni odsetek prawidtowych odpowiedzi JAKQ wynosit 60,7+17,0%
wsrod stosujagcych NOAC i61,6+£17,1% w grupie VKA (p=0,4).

Rdznice zaobserwowaliémy w odpowiedziach na 3 pytania. Nastepstwa arytmii w postaci
zatoru i udaru mozgu byty bardziej oczywiste dla leczonych NOAC (81,5% vs. 70,9%, p=0,01).
Ta grupa réwniez miata wiekszg $wiadomosé koniecznosci konsultacji z lekarzem
postepowania okotooperacyjnego (78,7% vs. 67,6%; p=0,009), ale jednoczesnie miata
mniejszg Swiadomos¢ regularnego stosowania leku niezaleznie od obecnosci objawdw arytmii
(76,1% vs. 89,7%; p=0,0004). W grupie otrzymujgcych NOAC, 142 (51,4%) pacjentéw
stosowato rywaroksaban, 114 (41,3%) - dabigatran, a 20 (7,2%) - apiksaban. Osiemdziesieciu
siedmiu (31,5%), uprzednio byto leczonych VKA. Pacjenci w tych podgrupach mieli podobny
poziom wiedzy.

Okreslilismy czynniki determinujgce prawidtowg odpowiedZ na pytania istotne dla
bezpieczenstwa terapii. Tylko 47,4% pacjentow wiedziato, ze najbezpieczniejszym
preparatem przeciwbdlowym w skojarzeniu z doustnym antykoagulantem jest paracetamol,
zaledwie 23,7% leczonych VKA i 49,3 % leczonych NOAC, wiedziato co zrobi¢ gdy poming
dawke leku przeciwkrzepliwego. Paracetamol czesciej wskazali pacjenci z implantowang
protezg mechaniczng zastawki (OR 2,79; 95% Cl: 1,34-5,79, p=0,006), kobiety (OR 1,77; 95%
Cl: 1,20- 2,60, p=0,004), z wywiadem matych krwawien ze $luzéwek jamy ustnej (OR 2,06;
95% Cl: 1,21 - 3,49, p=0,008), pacjenci ambulatoryjni (OR 2,24; 95% Cl: 1,51-3,23, p<0,001).
Podsumowujgc, badanie to byto pierwszg w Polsce pracg oceniajgcg Swiadomosé
konsekwencji migotania przedsionkow i wiedzy na temat efektéw oraz niepozgdanych
objawoéw terapii przeciwkrzepliwe] z zastosowaniem JAKQ. Analiza odpowiedzi udzielonych
przez pacjentdéw, wskazata zagadnienia na ktdére nalezy zwrdci¢ szczegdlng uwage podczas

szkolenia przy wdrazaniu terapii, ale takze podczas wizyt kontrolnych.



Kontynuacjg opisanego badania byta obserwacja loséw pacjentéw w kolejnych latach.

Wyniki opublikowatam w artykule:

Konieczyriska Matgorzata, Bijak Piotr, Malinowski Krzysztof Piotr, Undas Anetta

Knowledge about atrial fibrillation and anticoagulation affects the risk of clinical
outcomes. Thrombosis Research 2022;213:105-112.

Byta to pierwsza praca w ktdrej oceniano wptyw wiedzy mierzonej przy pomocy JAKQ na
ryzyko wystgpienia zdarzen zakrzepowych, krwotocznych i zgonu.

Do ostatecznej analizy wtgczono 174 pacjentéw, w wieku 69+10,7 lat sposrdd grupy opisanej
w poprzednim artykule. Mediana czasu obserwacji wynosita 42 miesigce. Pacjenci byli
kontrolowani co najmniej dwa razy w roku, w czasie wizyt osobistych lub telefonicznych,
podczas ktérych pacjenci lub ich opiekunowie byli dopytywani o szczegdétowe informacje
dotyczace zdarzen zakrzepowych, krwawien oraz zmian terapii przeciwkrzepliwe;j.
Zakwalifikowane jako istotne lub powaine zdarzenia, musiaty zosta¢ udokumentowane
poprzez dostarczenie karty informacyjnej lub zaswiadczenia od lekarza udzielajgcego pomocy
medyczne;j.

Pierwszorzedowym, ztozonym punktem koricowym byto wystgpienie epizodu zatorowosci
tetniczej, klinicznie istotne lub zagrazajgce zyciu krwawienie i zgon z jakiejkolwiek przyczyny.
Poszczegdlne sktadowe ztozonego punktu koncowego analizowano takze odrebnie.

Mediana odsetka prawidtowych odpowiedzi na pytania kwestionariusza JAKQ wynosita
73,3%. 96% ankietowanych odpowiedziato prawidiowo na pytanie dotyczace mozliwych
zakrzepowo- zatorowych konsekwencji migotania przedsionkéow, a 95,3% na pytanie
dotyczace krwawien jako efektu ubocznego terapii przeciwkrzepliwej. 96,2 % leczonych VKA
wiedziato czego miarg jest INR, a 98,7% ze INR nalezy kontrolowac jeden raz w miesigcu.

W okresie obserwacji wystgpito 12 epizodéw zatorowosci tetniczej (3,8 zdarzenia na
pacjentorok; 2,2 na 100 pacjentolat), w tym 10 przypadkéw udaru niedokrwiennego i 2
epizody przemijajgcego ataku niedokrwienia OUN (transient ischemic attack, TIA). Pacjenci
Swiadomi koniecznosci regularnego przyjmowania antykoagulantu, mieli znamiennie nizsze
ryzyko wystgpienia epizodu niedokrwienia OUN (HR 0,03, 95% Cl: 0,004 - 0,26).

Ponadto zarejestrowalismy 29 epizoddw klinicznie istotnych lub zagrazajgcych zyciu krwawien
(9,9 zdarzen na pacjentorok, 5,8 na 100 pacjentolat). Dominowaty krwawienia z przewodu
pokarmowego (51,7%). Pacjenci, u ktérych wystgpity krwawienia, odpowiadali gorzej na

pytania zawarte w JAKQ w poréwnaniu do grupy bez krwawien (60% vs. 73,3%, p=0,007).



Zmniejszone ryzyko krwawienia wystgpito u badanych, ktérzy rozumieli definicje migotania
przedsionkéw (HR 0,46; 95% Cl: 0,22-0,98), wiedzieli jaki lek przeciwbdlowy jest
najbezpieczniejszy w skojarzeniu z antykoagulantem (HR 0,13; 95% Cl: 0,06-0,31), rozumieli
koniecznosé regularnego przyjmowania NOAC (HR 0,19; 95% Cl: 0,08-0,47) i wiedzieli co zrobi¢
gdy zapomng przyjgé NOAC (HR 0,37; 95% Cl: 0,16- 0,85). Nieprawidtowa odpowiedz na to
pytanie wigzafa sie ze zwiekszonym ryzykiem krwawienia, a nie epizodu zakrzepowego, co
sugeruje, ze pacjenci chetniej przyjma dodatkowg dawke leku, niz wydtuzg czas bez OAC.
Pierwszorzedowy ztozony punkt korcowy wystgpit u 48 pacjentéow (17,8 zdarzenia na
pacjentorok; 10,5 na 100 pacjentolat). Ta grupa osiggata nizszy odsetek poprawnych
odpowiedzi JAKQ (66% vs.73,3%, p=0,007). W wieloczynnikowej analizie regresji
wykazalismy, ze mniejsza wiedza o arytmii i leczeniu przeciwkrzepliwym, dtuzsza terapia
antykoagulantem oraz wyisze ryzyko zakrzepowe oceniane w skali punktowej CHA;DS;-
VASc, byty niezaleznymi predyktorami wystgpienia zdarzen zakrzepowych, istotnych
krwawien lub zgonu, przy czym wptyw CHA,;DS;-VASc na ztozony punkt koncowy byt istotny
po uptywie 15 miesiecy terapii.

Badania wskazujg, ze w miare uptywu czasu zmniejsza sie liczba chorych stosujacych sie do
zalecen dotyczacych leczenia przeciwkrzepliwego. Dlatego aktualne wytyczne tak bardzo
podkreslajg role powtarzanej, zindywidualizowanej edukacji jako elementu zwiekszajgcego
bezpieczenstwo pacjenta. W naszej ocenie JAKQ moze stuzyé nie tylko jako narzedzie do oceny
juz posiadanej wiedzy, ale takze jako instrument szkoleniowy poniewaz porusza najwazniejsze
zwigzane z chorobg i terapig zagadnienia, dodatkowo jest fatwo modyfikowalny dla celéow
zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej co wykazalismy w publikacji:

Konieczyriska Matgorzata, Bijak Piotr, Desteghe Lien, Heidbuchel Hein, Undas Anetta
Knowledge gaps in patients with venous thromboembolism: usefulness of a new
questionnaire. Polskie Archiwum Medycyny Wewnetrznej 2019;129(1):28-35.

W tej pracy zastosowalismy zmodyfikowang przez nas wersje kwestionariusza JAKQ, ktérg
nazwaliSmy JAKQ-VTE. Zmiany dotyczyty pierwszych o$Smiu pytan o definicje, objawy,
wykrywanie, czynniki ryzyka, konsekwencje zylnej choroby zakrzepowo-zatorowe;.

Podobnie jak powyzej opisane grupy, takze uczestniczagcy w tym badaniu byli pacjentami
poradni kardiologicznej (97,1%) i oddziatéw Krakowskiego Szpitala Specjalistycznego im. Jana
Pawta I, z udokumentowang ZChZZ co najmniej miesigc przed wigczeniem do badania i

otrzymujacy z tego powodu leczenie przeciwkrzepliwe.



Do ostatecznej analizy wtgczyliSmy 273 pacjentéw, w wieku 51+17 lat, 52,7% stanowity
kobiety, u 55,9% rozpoznano niesprowokowang ZChZZ, $redni czas od rozpoznania choroby
wynosit 23 miesigce. Zaskoczeniem dla nas byt wysoki odsetek stosujgcych NOAC

(76,5%), w tym dabigatran (20%), w poréwnaniu do innych populacji. Wsréd pacjentow
rejestru RIETE zaledwie 2%, a w Danish Nationwide Study zaledwie 0,5% stosowato
dabigatran. Najczesciej stosowany sposréd NOAC byt rywaroksaban (56,9%). Mediana
odsetka prawidtowych odpowiedzi w badanej grupie wynosita 64,2% (przedziat
miedzykwartylowy, interquartile range [IQR] 53 — 73%; minimum 12% i maximum 100%).
Wiekszo$¢ pacjentéw odpowiedziata prawidtowo na pytania dotyczace definicji ZP- 67,8%,
mozliwych nastepstw ZZG- 76,1% i ryzyka ZChZZ zwigzanego z dtugotrwatym
unieruchomieniem w czasie podrozy - 73,2%. Tylko 39,3% rozumiato, ze ZChZZ nie zawsze
jest objawowa, 83,3% chorych dostrzegato potrzebe regularnego stosowania antykoagulantu,
ale tylko 24,4% miato sSwiadomos$c¢ czasu trwania terapii. Potowa pacjentéw (50,4%) wiedziata,
ze leki przeciwkrzepliwe zapobiegajg nawrotowi ZChZZ. Takze potowa badanych poprawnie
odpowiedziata na pytanie ktéry lek przeciwbdélowy jest najbezpieczniejszy w potgczeniu z OAC,
ale tylko 1/3 (33,6%) co zrobi¢ gdy pominie sie dawke leku. Odsetek odpowiadajgcych
prawidtowo na te kluczowe dla bezpieczenistwa terapii pytania, byt zblizony do uprzednio
badanej populacji z migotaniem przedsionkdw. Pozytywnym zaskoczeniem byt fakt, ze az
91,9% respondentow wiedziato, iz terapia antykoagulantem zwieksza ryzyko powiktan
krwotocznych.

Podobnie jak w grupie pacjentow z migotaniem przedsionkdéw, nie wykazaliSmy rdznicy w
odsetku udzielonych prawidtowych odpowiedzi pomiedzy grupg leczonych NOAC i VKA.

Nie wykazaliémy réznicy w catkowitym poziomie wiedzy liczonym jako odsetek prawidtowych
odpowiedzi JAKQ- VTE pomiedzy: leczonymi przez okres do 6 miesiecy i z przedtuzong terapia
powyzej 6 miesiecy, pomiedzy pacjentami z nawrotowg ZChZZ i z pierwszym epizodem ZChZz,
miedzy chorymi z izolowang ZP i izolowang ZZG oraz miedzy pacjentami ze sprowokowang i
niesprowokowang ZChZZ. Nie wykazali$my réznic wiedzy pomiedzy mezczyznami i kobietami,
a takze nie stwierdzilismy korelacji pomiedzy czasem trwania terapii i odsetkiem
prawidtowych odpowiedzi. Lepiej odpowiadali chorzy mtodsi <65 roku zycia leczeni NOAC:
JAKQ-VTE (65,6+15,7% vs. 59,7+15,9%; p=0,04).

W tym badaniu dodatkowo postanowilismy wykorzysta¢ potencjat kwestionariusza jako

narzedzia w procesie edukacji pacjentow. U 27 chorych [23 (85,2%) leczonych NOAC, 3 (11,1%)



otrzymujgcych VKA i 1 (3,7%) heparyne drobnoczasteczkowag], ktérzy podczas wstepnej wizyty
wypetnili ankiete, przeanalizowano odpowiedzi i przeprowadzono ok. 20 minutowe szkolenie,
omawiajgc poszczegdlne pytania, koncentrujgc sie szczegdlnie na tych na ktére pacjent
odpowiedziat nieprawidtowo. Podczas kolejnej wizyty po uptywie ok. 3 miesiecy pacjenci
ponownie odpowiadali na pytania JAKQ-VTE. Mediana odsetka prawidtowych odpowiedzi
wynosita podczas pierwszej wizyty 60% (minimum 40%; maximum 86,7%), podczas wizyty
kontrolnej po szkoleniu, po uptywie 3-4 miesiecy wzrosta do 80 % (minimum 60%; maximum
100%). Badanie wykazato przydatnosé zmodyfikowanej formy JAKQ-VTE jako narzedzia do
oceny deficytéw wiedzy, a jednoczesnie zastosowanie jako przewodnika do prowadzenia
szybkiego szkolenia pacjentéw z ZChZZ.

Kolejna analiza przeprowadzona wséréd chorych z ZChZZ, u ktérych nie stwierdzono
jakiegokolwiek identyfikowalnego czynnika ryzyka zakrzepicy i otrzymujgcych antykoagulanty
przewlekle, miata na celu badanie wptywu poziomu wiedzy na akceptacje powiktan
krwotocznych. Wyniki opublikowatam w artykule:

Konieczynska Matgorzata, Kupis Robert W, Bijak Piotr, Malinowski Krzysztof Piotr, Undas
Anetta. Acceptance of a potential major bleeding among patients with venous
thromboembolism on long-term oral anticoagulation: the knowledge of the disease and
therapy matters. Thrombosis Research 2020;193:116-121.

Badaniem objeto 153 chorych z ZChZZ, u ktérych nie stwierdzono jakiegokolwiek
identyfikowalnego  czynnika ryzyka zakrzepicy, w wieku 52+15,7 lat, leczonych
przeciwkrzepliwie przez okres 11-72 miesiecy, sposréd opisanejw poprzednim artykule grupy.
Sze$cdziesieciu pieciu (42,8%) doswiadczyto wiecej niz 1 epizodu ZChZZ.

Dominowali pacjenci z wywiadem ZZG (n=63, 41,8%), u 31 (20,3%) rozpoznano izolowang ZP,
a u59(38,6%) ZZGiZP; 113 (74,3%) otrzymywato NOAC.

Wszyscy pacjenci otrzymali informacje o leczeniu ZChZz, korzysciach leczenia i powikfaniach
krwotocznych  w tym powaznych krwawieniach (zagrazajgcych zyciu) i mniejszych.
Zdefiniowalismy wskaznik krwawienia (Bleeding Ratio) jako maksymalng liczbe powaznych
krwawien ktére pacjent jest w stanie zaakceptowaé, zeby unikng¢ jednego
kolejnego/nawrotowego, podobnego epizodu ZChZZ. Pacjenci otrzymali karty z
wydrukowanymi liczbami od 0-12, po wybraniu liczby zadawalismy pytanie czy chory bytby
sktonny zaakceptowad jedno krwawienie mniej czy jedno krwawienie wiecej niz wskazywataby

wybrana liczba. Mediana wskaznika krwawienia wynosita 4 (IQR 2-6, minimum 1, maximum



10). Opierajac sie na opublikowanych uprzednio badaniach, w tym naszym przeprowadzonym
w grupie z migotaniem przedsionkéw, analizowang populacje arbitralnie podzielilismy na
dwie grupy: z wysokim wskaznikiem krwawienia (mediana 24) i niskim (<4 akceptowanych
krwawien). W grupie z wysokim wskaznikiem krwawienia byto 91 (59,5%) chorych, a w grupie
z niskim wskaznikiem krwawienia 62 (40,5%).

Pacjenci akceptujgcy wiecej krwawien byli mtodsi (wiek 48,9 vs. 56,6, p=0,001) i czesciej u
nich wystepowata izolowana ZP (27,5% vs. 9,7%, p=0,01). U osdb akceptujgcych mniej
krwawier czeséciej wystepowata izolowana ZZG (53,2% vs. 34,1%, p=0,01), wystapit wiecej niz
1 epizod ZChZZ (52,5% vs. 36,3%, p=0,04), czeiciej chorowali na cukrzyce w poréwnaniu do
0s6b z grupy akceptujacej wiekszg ilosé krwawien (29,0% vs. 12,1%, p=0,01).

Chorzy z izolowang ZP byli gotowi zaakceptowaé wiekszg ilos¢ krwawien w przebiegu terapii
przeciwkrzepliwej (zakres od czterech do siedmiu epizodéw).

Nasze badanie wykazato, ze rodzaj zdarzenia zakrzepowego wptywa na tolerancje krwawien
w trakcie leczenia przeciwkrzepliwego. Zatorowos¢ ptucna, z uwagi na wystepujace bardziej
niepokojgce chorego objawy jak duszno$é¢, bdl w klatce piersiowej czy koniecznos¢
hospitalizacji, zwieksza tolerancje krwawien. Podobnie jak w naszej poprzedniej pracy w
grupie chorych z migotaniem przedsionkdéw, starszy wiek zmniejszat tolerancje krwawien.
Rodzaj terapii NOAC czy VKA nie wptywat na stopien tolerancji krwawien.

Celem oceny wptywu wiedzy na tolerancje krwawien, postuzyliSmy sie opisanym w
poprzednim artykule kwestionariuszem JAKQ-VTE.

Stwierdzilismy korelacje tolerancji krwawien z poziomem wiedzy ocenionej jako odsetek
prawidtowych odpowiedzi na pytania ankiety. Pacjenci z wysokim wskaznikiem mieli wyzszg
mediane odsetka prawidtowych odpowiedzi w pordéwnaniu do pacjentow z niskim
wskaznikiem (67,6 vs. 60,4%, p=0,003). Podobnie jak w naszej pracy w grupie pacjentéw z
migotaniem przedsionkéw, im dtuzszy czas od rozpoznania choroby tym mniejsza tolerancja
krwawien, co wskazuje na konieczno$¢ reedukowania pacjentdw podczas wizyt kontrolnych i
ciggtego uswiadamiania korzysci i problemoéw zwigzanych z antykoagulacjs.

Badanie wykazato, ze akceptacja mozliwych powaznych krwawien jest zalezna nie tylko od

wieku i czynnikéw klinicznych, ale takze od wiedzy pacjenta na temat choroby i leczenia.



Podsumowujgc, najwazniejsze oryginalne obserwacje poczynione w artykutach

stanowigcych moje osiggniecie naukowe s3 nastepujace:

1. Pacjenci leczeni przeciwkrzepliwie majg niski poziom wiedzy szczegdlnie z zakresu
zagadnien istotnych dla bezpieczenistwa terapii.

2. Mniejsza wiedza o arytmii i leczeniu przeciwkrzepliwym, dtuzsza terapia
antykoagulantem oraz wyisze ryzyko zakrzepowe oceniane w skali punktowej
CHA,DS; -VASc byty niezaleznymi predyktorami wystgpienia zdarzen zakrzepowych, w
obserwacji odlegtej wsrdd pacjentdw z migotaniem przedsionkéw.

3. Rodzaj zdarzenia zakrzepowego wptywa na tolerancje krwawien w trakcie leczenia
przeciwkrzepliwego.

4. Akceptacja mozliwych powaznych krwawien jest zalezna nie tylko od wieku i czynnikéw
klinicznych ale takze od wiedzy pacjenta na temat choroby i leczenia.

5. Kwestionariusz JAKQ jest przydatnym narzedziem nie tylko do oceny wiedzy pacjentéw
rozpoczynajgcych leczenie antykoagulantem ale réwniez do przeprowadzenia
szkolenia.

Powyzsze obserwacje wykazaty, ze edukacja pacjenta leczonego przeciwkrzepliwie zwieksza
bezpieczenstwo terapii. Wprowadzenie do lecznictwa prostego zwalidowanego
kwestionariusza pozwoli zindywidualizowa¢ szkolenie i umozliwi powtarzalng ocene jego
efektow podczas kolejnych wizyt.

Uzupetnieniem cyklu sg prace, ktérych jestem autorem/wspoétautorem :

1. Polish regional differences in patient knowledge on atrial fibrillation and its
management as well as in patterns of oral anticoagulant prescription.

Janion-Sadowska A, Sadowski M, Konieczynska M, Skonieczny G, Metzgier-Gumiela A,
Chrapek M, Sobieraj E, Bryk AH, Debski M, Podolec P, Matecka B, Desteghe L, Heidbuchel H,
Undas A. Kardiol Pol. 2019;77(4):437-444.

2. Low Level of Knowledge of Atrial Fibrillation and Anticoagulant Treatment among
Patients with Atrial Fibrillation Scheduled for Cardiac Surgery. Rajs T", Konieczyriska M",
Sitkowski M, Lipska A, Sliwifiska J, Malinowska KP, Desteghe L. Heidbuchel H, Legutko J, Undas
A. J Integr Car Open Access 2020 Feb 29;3(1):5-7.

*Tomasz Rajs, Matgorzata Konieczyriska - réwny wktad autorow



3. Bleeding Tolerance Among Patients With Atrial Fibrillation on Oral Anticoagulation.
Rusin G, Konieczyniiska M, Bijak P, Desteghe L, Heidbuchel H, Malinowski KP, Undas A. Can J
Cardiol. 2020,;36(4): 500-508.

4. Minor bleeding affects the level of knowledge in patients with atrial fibrillation on
oral anticoagulant therapy. Metzgier-Gumiela A, Skonieczny G, Konieczynska M, Desteghe L,
Heidbuchel H, Undas A. Int J Clin Pract. 2020,74(6) 31:e13483.

W pierwszej pracy Janion-Sadowska A, Sadowski M, Konieczyriska M i wsp. (Kardiol Pol.
2019;77(4):437-444), poszerzylismy obserwacje rozpoczety przeze mnie i badaczy z
Krakowskiego Szpitala Specjalistycznego im. Jana Pawtfa Il ( osrodek 1), na dwa dodatkowe
osrodki kardiologiczne: Oddziat Kardiologii Wojewddzkiego Szpitala w Toruniu (ll),
Swietokrzyskie Centrum Kardiologii w Kielcach (Il).

W okresie od stycznia 2017 roku do czerwca 2018 roku, 1583 pacjentdéw z AF wypetnito JAKQ.
Do ostatecznej analizy wtgczono 1525 pacjentéw; sposrdd nich 32,9% otrzymywato leki z
grupy VKA, a 67,1% — NOAC, w tym: rywaroksaban i dabigatran (kazdy po 28,9%) oraz
apiksaban (9,3%).

Sredni wynik (standard deviation, SD) JAKQ w catej grupie wynosit 55,5% (18,4%). Pacjenci
stosujacy VKA uzyskiwali lepsze wyniki niz otrzymujacy NOAC (58% [18,3%)] vs. 54,3% [18,4%];
p = 0,0002); podobnie chorzy, u ktérych czas od rozpoznania AF wynosit > 12 miesiecy, w
poréwnaniu do pacjentéw z krétszym czasem od rozpoznania AF (57,4% [17,5%] vs. 50%
[19,9%]; p < 0,0001). Pomiedzy trzema os$rodkami zaobserwowano istotng réznice wynikdéw (I
— 59,5%; Il — 48,5%; Ill — 54,3%; p < 0,0001). We wszystkich osrodkach liczba poprawnych
odpowiedzi byta odwrotnie skorelowana z wiekiem pacjentéw. NOAC najczesciej stosowano
w osrodku Ill. Odsetek poprawnych odpowiedzi byt mniejszy wsrdd pacjentdw otrzymujgcych
zredukowane dawki NOAC (35,4% pacjentow przyjmujacych NOAC), w poréwnaniu z chorymi
przyjmujgcymi petne dawki w osrodku | (56,9% vs 62,5%; p = 0,012) i Il (48,1% vs 56,2%; p =
0,003).

Chorzy leczeni w duzym o$rodku akademickim z poradnig zaburzen krzepniecia osiggali lepsze
wyniki, niz pacjenci w szpitalach wojewddzkich.

Uzyskane wyniki wskazujg, ze nalezy podejmowad lokalne inicjatywy edukacyjne w celu
poprawy skutecznosci ibezpieczeristwa leczenia przeciwkrzepliwego u pacjentéw z AF.
Proponujemy utworzenie i wprowadzenie do codziennego uzytku narodowego programu

edukacyjnego opartego na zwalidowanym kwestionariuszu, skierowanym do wszystkich



pacjentdw wymagajgcych dtugotrwatego leczenia przeciwkrzepliwego w celu poprawy
rokowania.

W kolejnej pracy Rajs T, Konieczyriska M i wsp . (J Integr Car Open Access 2020 Feb 29;3(1):5-
7), badaliSmy populacje pacjentéw z migotaniem przedsionkéw kierowanych do zabiegdéw
kardiochirurgicznych w Klinice Chirurgii Serca, Naczyn i Transplantologii KSS Jana Pawtfa Il. Do
ostatecznej analizy wigczylismy 144  pacjentow  kierowanych do  zabiegéw
kardiochirurgicznych, grupa kontrolna to 200 pacjentéw dopasowanych pod wzgledem wieku
i ptci, hospitalizowanych z powodu zaostrzenia niewydolnosci serca lub przyjetych celem
diagnostyki schorzen uktadu sercowo naczyniowego. Sredni wynik JAKQ byt niski i wynosit
47+20% w grupie chirurgicznej oraz 59+18% w grupie kontrolnej (p<0,001). Sposréd chorych
kierowanych do zabiegdéw kardiochirurgicznych, zakwalifikowani do operacji zastawkowych
mieli lepszg wiedze niz kierowani do operacji pomostowania aortalno-wiericowego,
odpowiednio 49+19% vs. 35+18%; p=0,002.

Podobnie jak w innych obserwacjach, zwraca uwage niski poziom wiedzy dotyczacy
bezpieczenstwa terapii. Ta grupa chorych, a szczegdlnie kierowani i nastepnie poddani
operacji implantacji mechanicznej protezy zastawkowej wymaga regularnych szkolen, z uwagi
na interakcje dietetyczne i lekowe, a takze niebezpieczenstwo wynikajgce z nieadekwatnej
antykoagulacji z zastosowaniem VKA. Obserwacja Clarkesmith i wsp. wykazata, ze
przeprowadzane regularnie co 3- 6 miesiecy szkolenie, wydtuza czas utrzymywania
terapeutycznego poziomu INR.

Kolejne dwie prace dotyczyty powiktan krwotocznych.

W badaniu Rusin G, Konieczynska M i wsp. (Can J Cardiol. 2020,;36(4):500-508), ocenialismy
jak czynniki kliniczne i poziom wiedzy wptywajg na tolerancje krwawien wsréd pacjentéw z
migotaniem przedsionkdw. Opierajac sie na badaniu LaHaye i wsp. zdefiniowalismy wskaznik
krwawienia (Bleeding Ratio) jako maksymalng liczbe powaznych krwawien ktdre pacjent jest
w stanie zaakceptowaé, zeby unikna¢ jednego udaru. Badang populacje, 173 chorych
leczonych przeciwkrzepliwie, arbitralnie podzieliliSmy na dwie grupy z wysokim wskaznikiem
krwawienia (mediana 24) i niskim (<4 akceptowanych krwawien). Pacjenci z niskim
wskaznikiem krwawien n=85, (49,1%), byli starsi, mieli diuiszy wywiad migotania
przedsionkow, czesciej wystepowata u nich niewydolnos¢ serca, nie przebyli epizodéw TIA.
Przebycie epizodéw niedokrwienia modzgu (TIA/udaru) zwiekszato tolerancje krwawien,

przebyte krwawienie niezaleznie od jego charakteru, duze i mate zmniejszato tolerancje



krwawien. Nie wykazaliSmy zaleznosci pomiedzy poziomem wiedzy mierzonym jako odsetek
prawidtowych odpowiedzi JAKQ, a wskaznikiem krwawienia, aczkolwiek pacjenci ktorzy mieli
wyzszy wskaznik krwawienia, lepiej odpowiadali na pytanie dotyczgce postepowania przed
zabiegiem operacyjnym, dodatkowo leczeni NOAC lepiej odpowiadali na pytanie dotyczace
pominietej dawki antykoagulantu. Wyniki tej pracy mogg postuzyé wyodrebnieniu grupy
pacjentéw, ktérzy wymagajg szczegdlnego szkolenia dotyczacego celéw i zasad terapii
antykoagulantami.

W artykule Metzgier-Gumiela A, Skonieczny G, Konieczyriska M i wsp. (Int J Clin Pract.
2020;74(6):e13483), opublikowalismy wyniki naszych obserwacji dotyczacych matych
krwawien, w grupie 1525 pacjentéw z AF otrzymujgcych antykoagulanty, ktérzy wypetnili
kwestionariusz JAKQ. Znaczenie drobnych krwawien jest zwykle bagatelizowane chociaz
zgtasza je ok. 40% pacjentow otrzymujgcych leczenie przeciwkrzepliwe. Nawracajgce drobne
krwawienia sg uciazliwe dla chorego i nierzadko sg powodem nieadekwatnej redukcji dawki
leku przeciwkrzepliwego lub przerw w jego stosowaniu. W tekscie szczegétowo opisalismy
charakterystyke analizowanych drobnych krwawien. Drobne krwawienia byty obserwowane
u 567 (37,2%) pacjentow.

Ryzyko drobnego krwawienia byto nizsze w grupie stosujgcej NOAC niz VKA (33,5% vs. 44,6%;
p<0,0001). Pacjenci z drobnymi krwawieniami w wywiadzie odpowiadali lepiej na pytania
zawarte w kwestionariuszu JAKQ (mediana, 62,5% vs. 56,2%; p<0,0001), w tym na pytania
dotyczace celu antykoagulacji (71,8% vs. 65,7%; p=0,01), krwawienia jako objawu
niepozgdanego terapii (66,1% vs. 52,7%; p<0,0001), byli lepiej poinformowani o stosowaniu
lekéw przeciwbdlowych w skojarzeniu z antykoagulantem (48% vs 35%; p<0,0001).
Wykazalismy, ze pacjenci ktérzy kontynuowali antykoagulacje pomimo epizoddéw drobnych
krwawien, mieli lepszg wiedze o ryzyku krwawienia i bezpieczenstwie terapii, co wskazuje na
pozytywny efekt edukacji zwiekszajgcej wole pacjentéw do stosowania sie do zalecen terapii

przeciwkrzepliwej i zmniejszenia ryzyka udaru.

5. Informacja o wykazywaniu sie istotng aktywnoscig naukowag albo artystyczna realizowang
w wiecej niz jednej uczelni, instytucji naukowej lub instytucji kultury, w szczegélnosci

zagranicznej.



— wspotpraca z partnerskim szpitalem w Gentofte (Copenhagen University Hospital
Gentofte), wymiana zawodowa, Kopenhaga, Dania (1997)

— koordynator w KSS im. Jana Pawta Il wielooSrodkowego projektu
telemedycznego ,, ADAPT 2DC - adaptacja do zmian demograficznych", realizowanego
w ramach Programu dla Europy Srodkowej wspétfinansowanego przez Europejski
Fundusz Rozwoju Regionalnego (2007-2013)

— uczestnik projektu Innowacje w zdrowiu i opiece dla wszystkich ITHACA (/nnovaTion
in Health And Care for All) (2017-2021), warsztaty/wymiana zawodowa
Limoges/Bordeaux, Francja (2018)

— wspotpraca naukowa z profesorem Hein Heidbuchel , prezesem EHRA ( European Heart
Rhythm Association), 2018-2020 i dr Lien Desteghe, Heart Centre Hasselt, Jessa
Hospital Hasselt, Belgia; w wyniku wspétpracy powstaty prace wchodzgce w skfad
osiggniecia: Kardiologia Polska 2018;76(7):1089-1096, Polskie Archiwum Medycyny
Wewnetrznej 2019;129(1):28-35

— wspbtpraca naukowa z Center for Medical Genetics, Ghent University Hospital,
Department of Biomolecular Medicine, Belgia dotyczgca badan genetycznych u
pacjentéw z zespotem Ehlersa- Danlosa; w wyniku wspotpracy powstat artykut w
Kardiologii Polskiej 2019;77 (11): 1070-1073

— wspbtpraca w badaniu wieloosrodkowym JAKQ z oddziatem Kardiologii
Wojewddzkiego Szpitala w Toruniu i Swietokrzyskim Centrum Kardiologii w Kielcach;
wspdlny artykut w  Kardiologii Polskiej 2019;77(4):437-444 oraz w International
Journal of Clinical Practice 2020;74(6):e13483

6. Informacja o osiggnieciach dydaktycznych, organizacyjnych oraz popularyzujacych nauke

lub sztuke.

a. analiza bibliometryczna poza osiggnieciem naukowym, stan na dzien 17.01.2023
Liczba publikacji: 58 (43 opublikowane po uzyskaniu tytutu doktora), w tym 29 oryginalnych
prac petnotekstowych opublikowanych w czasopismach z wykazéw MEIN

Sumaryczny wskaznik Impact Factor (zgodnie z rokiem opublikowania pracy): 118,417

Liczba cytowan : 731, liczba cytowan bez autocytowan : 709

Wspotczynnik Hirscha: 13



Doniesienia zjazdowe (prezentowane w formie plakatowej i ustnej): 45

b. udziat w projektach badawczych

wykonawca projektu finansowanego przez NCN (OPUS2): Wptyw suplementacji
wielonienasyconymi kwasami ttuszczowymi omega-3 na funkcje srédbtonka, stres
oksydacyjny, agregacje ptytek krwi i krzepniecie oraz proces zapalny u pacjentow z
cukrzyca typu 2 oraz chorobami uktadu sercowo-naczyniowego.
2011/03/B/NZ5/05767, kierownik prof. dr hab. n. med. Grzegorz Gajos (2011)
wykonawca programu: Wczesna diagnostyka i prewencja choroby wiericowej i udaru
mazgu, realizowanego dla Urzedu Marszatkowskiego Wojewddztwa Matopolskiego,
(2002-2006)

wykonawca projektu: Miedzynarodowy Projekt Interdyscyplinarny - przeprowadzenie
badan w celu opracowania nowych algorytméw klinicznych i nowych ustug
badawczych, koordynacja modutu |- Warto$é prognostyczna nieinwazyjnej oceny
tetnic wiencowych w DSCT przed planowanymi operacjami naczyniowymi i
zastawkowymi (2011)

autor i kierownik programu: Zadbaj o swoje serce po czterdziestce - matopolski

program profilaktyki choroby niedokrwiennej serca (realizowany od 2022)

c. otrzymane nagrody

nagroda za najlepszg prace plakatowg, 65 Konferencja PTK, £t6dz (2002)

nagroda za najlepszg prace plakatowy, Miedzynarodowe Sympozjum Imaging,
Management & Clinical Research, Krakéw (2006)

nagroda ministra zdrowia za zastugi dla ochrony zdrowia z 11.07.2012

odznaka Honoris Gratia nadana przez Prezydenta Miasta Krakowa 09.06.2017

Medal 30-lecia Odrodzonego Samorzadu Krakowa za zastugi w walce z pandemia
COVID 19z 30.06.2021

nagroda dla autoréw jednej z najczesciej cytowanych prac w Kardiologii Polskiej w
2020r: Differences in knowledge among patients with atrial fibrillation receiving non-
vitamin K antagonist oral anticoagulants and vitamin K antagonists Konieczyriska M,

Sobieraj E, Bryk A, et al. Kardiologia Polska 2018;76(7):1089-1096



d. dziatalnos¢ dydaktyczna

wyktady z zakresu chordéb wewnetrznych w cyklu Kliniczny Zarys Choréb dla
studentéw kierunku dietetyki Wydziatu Technologii Zywnosci Uniwersytetu Rolniczego
im. H. Kottgtaja (2015-2019)

wyktady popularyzujagce wiedze medyczng w ramach Uniwersytetu Niegasnacej
Mtodosci w Krakowskim Szpitalu Specjalistycznym, goscinnie w ramach Uniwersytetu
Trzeciego Wieku w Politechnice Krakowskiej (2018-2020)

prowadzenie zaje¢ ze studentami IV roku Wydziatu Lekarskiego CM UJ w ramach
przedmiotu Evidence Based Medicine EBM (od marca 2022)

koordynator zaje¢ EBM dla School of Medicine in English CM UJ (od 2022)

e. cztonkostwo w organizacjach i towarzystwach naukowych

Polskie Towarzystwo Kardiologiczne
Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne

Towarzystwo Internistdw Polskich

f. recenzje publikacji w czasopismach

Polskie Archiwum Medycyny Wewnetrznej
Journal of Clinical Medicine

Patient Preference and Adherence

Patient Education and Counseling
Advances in Interventional Cardiology
British Journal of Clinical Pharmacology

Kardiologia Polska

7. Oprocz kwestii wymienionych w pkt. 1-6, wnioskodawca moze podac¢ inne informacje,

wazne z jego punktu widzenia, dotyczace jego kariery zawodowej.



Opis gtownych obszaréw badan naukowych (poza osiggnieciem)

Kolejnym obszarem moich zainteresowan naukowych byty badania prowadzone w grupie
pacjentdw z cukrzyca t.2, ktdre tematycznie mozna zakwalifikowac do dziedziny koagulologii.
W cukrzycy t.2 obserwuje sie zaburzenie réwnowagi miedzy procesami krzepniecia i
fibrynolizy, zwiekszony potencjat generacji trombiny oraz prozakrzepowy fenotyp skrzepu
fibrynowego.

W pracy Konieczyriska M i wsp. (Thromb Haemost. 2014;111(4):685-93) wykazatam, ze
pacjenci u ktérych choroba trwata diuzej (> 5 lat), charakteryzowali sie zwiekszonym
wytwarzaniem trombiny, inhibitora aktywatora plazminogenu (plasminogen activator
inhibitor-1, PAI-1), tkankowego aktywatora plazminogenu (t-PA antigen), w poréwnaniu do
grupy z cukrzycy trwajgcy ponizej 5 lat. Nie zaobserwowalismy réznic w zakresie tych
parametréw u pacjentow z wyrdwnang i niewyréwnang cukrzycg (definiowang poziomem
hemoglobiny glikowanej, odpowiednio: HbA1c<6.5% i HbAlc >6.5%). Mniejsza
przepuszczalnosc skrzepu fibrynowego (Ks), wydtuzony czas jego lizy (clot lysis time, CLT),
wyzszy poziom maksymalnego stezenia produktéow degradacji fibryny w przesgczu (D-Dimer
max), obserwowano zaréwno w grupie z dtuzej trwajacg cukrzyca (> 5 lat) jak i w grupie z
HbA1c>6.5%. W badanej populacji wptyw czasu trwania choroby na wytwarzanie trombiny,
hipofibrynolize i prozakrzepowa strukture skrzepu fibrynowego byt silniejszy niz wptyw
poziomu wyrdwnania cukrzycy. Jednoczesnie analizowalismy t3 samg grupe pacjentéw w
aspekcie wptywu réznych poziomow glikemii na strukture skrzepu fibrynowego. U pacjentow
z hipoglikemia definiowang jako poziomy glikemii na czczo < 4.5 mmol/l, zaobserwowalismy
zwiekszone wytwarzanie trombiny oraz formowanie gestych skrzepéw fibrynowych o
zmniejszonej przepuszczalnosci (Gajos G, Konieczyriska M i wsp. Cardiovasc Diabetol. 2015
May 1;14:44.)

W opisanej grupie pacjentdw przeprowadzitam prospektywng obserwacje (mediana 72
miesigce). Pierwszorzedowym punktem koricowym byt zgon z przyczyn sercowo-
naczyniowych. W badaniu wykazaliSmy, ze w grupie pacjentéow z cukrzycg t.2, tworzenie
gestszych skrzepdow fibrynowych opornych na fibrynolize moze by¢ czynnikiem ryzyka
dtugoterminowe] Smiertelnosci z przyczyn sercowo naczyniowych. Zgon obserwowano
czesciej w grupie z wyzszym poziomem maksymalnego stezenia produktéw degradacji fibryny
w przesgczu (D-Dimer max), nizszymi warto$ciami stezenia produktéw degradacji fibryny w

rownych odstepach czasowych (D- Dimer rate), zwiekszonym poziomem trombiny. W analizie



wieloczynnikowej predyktorem $miertelnosci z przyczyn sercowo naczyniowych byty:
podwyzszony poziom D-Dimer max, biatka C reaktywnego, starszy wiek i uprzednio
rozpoznana choroba uktadu sercowo-naczyniowego (*Bryk AH,” Konieczyriska M, i wsp.
Cardiovasc Diabetol. 2021;20(1):47, * - rowny wktad autorow).

Ponadto prowadzitam badania nad innymi czynnikami wptywajagcymi na zjawiska
prozakrzepowe w cukrzycy. Fibronektyna jest glikoproteing wystepujgcg w postaci
rozpuszczalnej w osoczu i innych ptynach biologicznych oraz w postaci nierozpuszczalnej
wytwarzanej w tkankach. Fibronektyna wytwarzana przez komorki inne niz hepatocyty
(fibroblasty, limfocyty, makrofagi, miocyty naczyn krwionosnych) nazywana jest komdrkowa
—cellular cFn. Fibronektyna jest markerem uszkodzenia $ciany naczynia. W grupie pacjentéw
z cukrzyca i chorobami uktadu sercowo naczyniowego: chorobg wieicowg, miazdzyca tetnic
dogtowowych lub obwodowych, obserwowalismy wyzsze poziomy cFn, i gestszg strukture
skrzepu fibrowego. W badanej przez nas grupie podwyzszone poziomy cFn korelowaty z
niekorzystng strukturg skrzepu fibrynowego, niezaleznie od czasu trwania choroby i poziomoéw
glikemii (Konieczynska M i wsp. Thromb Haemost. 2017;117(9):1671-1678).

Kolejne dwa badania dotyczyty wptywu stresu oksydacyjnego na zjawiska prozakrzepowe w
cukrzycy. Hiperglikemia zaburza prawidtowy przebieg procesdw oksydacyjno-redukcyjnych,
prowadzgc do nadprodukcji wolnych rodnikdw i generacji stresu oksydacyjnego. Oznaczalismy
w krwi zylnej markery stresu oksydacyjnego : nitrotyrozyne, rozpuszczalng forme receptora
koricowych produktow glikacji biatek (the soluble form of receptor for advanced glycation end
products, sSRAGE), 8-iso-prostaglandyne F2a (8-iso-PGF2a), oksydowane lipoproteiny matej
gestosci (oxidized low-density lipoprotein; oxLDL), koricowe produkty glikacji biatek (advanced
glycation end products, AGE). Wykazalismy, ze zwiekszony stres oksydacyjny zmienia strukture
skrzepu fibrynowego u pacjentédw z cukrzycy t.2, niezaleznie od czasu trwania choroby i
kontroli glikemii (Lados-Krupa A, Konieczyriska M i wsp. J Diabetes Res. 2015; 2015:456189).
W pracy Bryk AH, Konieczynska M i wsp (Thromb Haemost. 2019;119(2):213-222)
wykazalismy, ze nasilenie stresu oksydacyjnego nasila hipofibrynolize.

Oznaczono catkowitg karbonylacje osocza, stezenie substancji reagujacych z kwasem
tiobarbiturowym oraz catkowitg zdolnos¢ antyoksydacyjng osocza. Wykazalismy, ze catkowita
karbonylacja osocza zalezy od wartosci HbAlc, czasu trwania cukrzycy i wspdtistniejgcej
choroby sercowo naczyniowej. Catkowita karbonylacja osocza korelowata dodatnio z czasem

lizy skrzepu ocenionym wedtug Lisman i wsp., oraz ujemnie z przepuszczalnoscig skrzepu.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=pubdate&term=Bryk+AH&cauthor_id=33602240
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=pubdate&term=Konieczy%C5%84ska+M&cauthor_id=33602240

Uczestniczytam takze w badaniach dotyczacych stanu zakrzepowego w_grupie pacjentéw z

migotaniem przedsionkow.

W prospektywnej obserwacji grupy pacjentéw z migotaniem przedsionkéw leczonych
rywaroksabanem wykazalismy, ze ocena przepuszczalnosci skrzepu fibrynowego (Ks) w tej
grupie, pomaga zidentyfikowad osoby ze zwiekszonym ryzykiem zakrzepowym i krwotocznym
niezaleznie od skal ryzyka CHA,DS,-VASc czy HAS BLED (Janion-Sadowska A, Chrapek M,
Konieczynska M, Undas A. Stroke. 2019;50:185-188). Zmniejszong przepuszczalnosé skrzepu
obserwowano zarowno w grupie u ktérych zarejestrowano epizod niedokrwienia mdézgu: udar
lub TIA jak i w grupie z klinicznie istotnymi krwawieniami, podczas gdy u chorych z duzg
przepuszczalnoscig skrzepu fibrynowego, zwiekszone byto ryzyko niewielkiego krwawienia
w pordwnaniu z chorymi z matg przepuszczalnoscia skrzepu.

W kolejnej obserwacji wsrdd pacjentéw z migotaniem przedsionkédw leczonych VKA,
zmniejszenie nasilenia fibrynolizy, co odzwierciedla przedtuzony czas lizy skrzepu, wigzato sie
z 8-krotnym zwiekszeniem czestosci udaru mozgu lub TIA (8,67% rocznie vs. 1,1% rocznie)

(Drabik L, Konieczyriska M, Undas A. Can J Cardiol. 2020;36(1):119-126).

Odrebna tematyka to zagadnienia zwigzane z obturacyjnym bezdechem sennym (obstructive

sleep apnea, OSA). W 2010 r w ramach prowadzonego przeze mnie Oddziatu Szybkiej
Diagnostyki utworzono Matopolskie Centrum Bezdechu, w ktérym wykonujemy badania
polisomnograficzne i wdrazamy terapie statym dodatnim ci$nieniem w drogach oddechowych
(continuous positive airway pressure, CPAP). Stopien ciezko$ci bezdechu oceniamy na
podstawie wskaznika bezdechéw i sptyconych oddechéw (apnea-hypopnea index, AHI) w
ciggu godziny snu, zgodnie z zaleceniami Amerykanskiej Akademii Medycyny Snu (American
Academy of Sleep Medicine, AASM). W grupie pacjentow, u ktdrych stwierdziliSmy
wystepowanie umiarkowanego (AHI 15-29) lub ciezkiego bezdechu sennego (AHI >30),
obserwowalismy w przezklatkowym badaniu echokardiograficznym powiekszenie jamy
prawej komory i upodledzenie jej funkcji wyrazonej jako obnizenie amplitudy ruchu
skurczowego pierscienia zastawki trojdzielnej (tricuspid annular plane systolic excursion,
TAPSE) (Harariczyk M, Konieczynska M, Ptazak W. Adv Respir Med. 2021,89(5):493-500). W
ciggu 3 lat obserwacji tej grupy pacjentdw z umiarkowanym lub ciezkim OSA, wsrdd

przestrzegajgcych zalecen i stosujgcych terapie CPAP obserwowalismy poprawe funkgcji



prawej komory wyrazonej jako wzrost TAPSE i maksymalnej skurczowej predkosci S’ ruchu
pierscienia tréjdzielnego, nie stwierdzilismy wptywu terapii na wymiary prawej komory
(Harariczyk M, Konieczyriska M, Ptazak W. Sleep and Biological Rhythms 2022;20:65-72). W
kolejnej pracy (Harariczyk M, Konieczynska M, Ptazak W. Sleep Breath 2022;26(1):231-242)
analizowalismy wptyw OSA i terapii CPAP na funkcje srédbtonka. Zaobserwowalismy istotnie
wyzszy poziom rozpuszczalnej formy molekuty adhezyjnej (soluble form of intercellular
adhesion molecule-1, sICAM-1) oraz endoteliny- 1, u pacjentéw z OSA i BMI > 40 kg/m?.
Wysokie wartosci AHI korelowaty z poziomami sICAM-1 i nizszg saturacjgy, tym samym
potwierdzajac uprzednie wyniki badan, wskazujgce na wptyw powtarzalnej hipoksji na
uszkodzenie sréddbtonka. Terapia CPAP nie zmienita istotnie poziomu biomarkeréw.

W publikacji Domaradzki D, Lelakowski J, Konieczyriska M, Matusik PT. Pol Arch Intern Med.
2022;132:16236, przedstawilismy wyniki naszych obserwacji dotyczacych korzystnego
wptywu terapii CPAP na redukcje komorowych zaburzen rytmu zaréwno pojedynczych jak i
form ztozonych —w postaci nieutrwalonych czestoskurczow komorowych. Szczegdlne korzysci
odniesli pacjenci u ktérych rejestrowano wyjsciowg ciezka desaturacje definiowang jako SpO2

<80% i pacjenci z dominacjg arytmii nocne;.

Aktualnie wspdlnie z dr hab. Ewg Wypasek prowadze badania w grupie pacjentéw z wysokim
poziomem lipoproteiny (a), obserwowanych w ramach Matopolskiego Programu Profilaktyki
Choroby Niedokrwiennej Serca. Uczestnicze takie w pracach zespotu Zaktadu Choréb
Zatorowo-Zakrzepowych CM UJ kierowanego przez prof. dr hab. n. med. Anette Undas,

prowadzimy badania nad wptywem terapii hipolipemizujacej na czynniki krzepniecia.
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