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2. WYKAZ STOSOWANYCH SKRÓTÓW

ACC American College of Cardiology

AHA American Heart Association

ASA alcohol septal ablation przezskórna ablacja alkoholowa 
przegrody międzykomorowej

BMI body mass index indeks masy ciała

BTT bridge to transplant leczenie pomostowe do czasu 
transplantacji

CCB calcium channel blockers blokery kanałów wapniowych

CCT cardiac computer tomography tomografia komputerowa serca

CI confidence interval przedział ufności

CMI cardiac myosin inhibitors inhibitory miozyny sercowej

cMRI cardiac magnetic resonance imaging rezonans magnetyczny serca

CPET cardio-pulmonary exercise test spiroergometryczna próba wysiłkowa

CRT-D cardiac resynchronization therapy-
defibrillator

terapia resynchronizująca z 
defibrylatorem

DCM dilated cardiomyopathy kardiomiopatia rozstrzeniowa

DT destination therapy terapia docelowa

EMA European Medicines Agency

ESC European Society 
of Cardiology

EXPLORER-
HCM

Evaluation of Mavacamten in Adults 
With Symptomatic Obstructive 
Hypertrophic Cardiomyopathy

FDA Food and Drug Administration

HCM hypertrophic cardiomyopathy kardiomiopatia przerostowa

HF heart failure niewydolność serca

HFpEF heart failure with preserved ejection 
fraction

niewydolność serca z zachowaną 
frakcją wyrzutową
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HFrEF heart failure with reduced ejection 
fraction

niewydolność serca z obniżoną frakcją 
wyrzutową

HT heart transplantation przeszczepienie serca

IABP intra-aortic balloon pump kontrapulsacja wewnątrzaortalna

ICD implantable cardioverter-defibrillator kardiowerter-defibrylator

ICM ischemic cardiomyopathy kardiomiopatia niedokrwienna

ISHLT International Society for Heart and 
Lung Transplantation

LGE late gadolinium enhancement późne wzmocnienie pokontrastowe

LVAD left ventricular assist device urządzenie wspomagające pracę lewej 
komory

LVH left ventricular hypertrophy przerost lewej komory

LVOT left ventricular outflow tract droga odpływu lewej komory

LVOTO left ventricular outflow tract 
obstruction

zawężenie drogi odpływu lewej komory

MAVA-LTE A Long-Term Safety Extension Study 
of Mavacamten in Adults Who Have 
Completed EXPLORER-HCM

MCS mechanical circulatory support mechaniczne wspomaganie krążenia 

MYBPC3 myosin-binding protein C3 białko wiążące miozynę typu C3

MYH7 myosin heavy chain beta łańcuch ciężki beta-miozyny 7

NICM nonischemic cardiomyopathy kardiomiopatia rozstrzeniowa

NNT number needed to treat liczba potrzebna do leczenia

NSVT nonsustained ventricular tachycardia nieutrwalony częstoskurcz komorowy

NYHA New York Heart Association

pVO2 peak oxygen uptake szczytowe zużycie tlenu

RVH right ventricular hypertrophy przerost prawej komory 

SCD sudden cardiac death nagły zgon sercowy

SESAME septal  scoring  along  the  midline
endocardium

VF ventricular fibrillation migotanie komór
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VT ventricular tachycardia częstoskurcz komorowy
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3. STRESZCZENIE 

Kardiomiopatia  przerostowa  (ang.  hypertrophic  cardiomyopathy,  HCM)  jest  najczęstszą

monogenową dziedziczną chorobą serca. Wraz z wydłużającym się czasem życia populacji, wzrasta

liczba osób z HCM i niewydolnością serca (ang. heart failure, HF), która stanowi obecnie główną

przyczynę  ich  zgonów.  Progresję  do  zaawansowanej  HF  obserwuje  się  u  nawet  17%  tych

pacjentów.  Zaburzona  geometria  lewej  komory  serca  często  stanowi  skuteczną  barierę  

do  wszczepienia  urządzenia  wspomagającego  pracę  lewej  komory  (ang.  left ventricular  assist

device,  LVAD).  Stąd  większość  pacjentów  z  HCM,  którzy  rozwijają  zaawansowaną  HF,  

jest kierowana na przeszczepienie serca (ang. heart transplantation, HT).

Obecnie  dostępne  dane  na  temat  profilu  klinicznego,  jego  ewolucji  na  przestrzeni  lat,

wyników oczekiwania na przeszczep w dobie różnych systemów alokacji serca, przebiegu okresu

przed- i pooperacyjnego oraz wyników po HT u pacjentów z HCM, w porównaniu z najczęściej

spotykanymi w praktyce klinicznej kardiomiopatiamii, są bardzo ograniczone. 

Serię publikacji otwiera artykuł zatytułowany  Long-term post-transplantation outcomes  

in patients  with hypertrophic cardiomyopathy:  Single-center  35-year  experience.  Celem pracy

było przeprowadzenie dogłębnej analizy cech klinicznych pacjentów z kardiomiopatią przerostową,

którzy  przeszli  przeszczepienie  serca,  analizę  przebiegu  ich  okresu   okołooperacyjnego,  

a także krótko- i długoterminowych wyników po przeszczepie. Następnie dane i wyniki pacjentów 

kardiomiopatią przerostową zostały porównane z danymi pacjentów z kardiomiopatią rozstrzeniową

i niedokrwienną.

W tej jednoośrodkowej retrospektywnej analizie porównano dane 319 dorosłych pacjentów, którzy

przeszli  pierwsze  jednonarządowe  przeszczepienie  serca  w  latach  1984–2019:  24  pacjentów  

z  HCM,  160  z  kardiomiopatią  niedokrwienną  (ang. ischemic  cardiomyopathy,  ICM)  

i 135 z kardiomiopatią rozstrzeniową (ang. dilated cardiomyopathy, DCM). W chwili umieszczenia 

na liście oczekujących na HT, pacjenci z HCM byli młodsi niż ich odpowiednicy z ICM oraz DCM
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(41,3±12,9  vs.  56,6±7,9  vs.  48,3±13,3  lat,  p<0,01),  rzadziej  chorowali  na  cukrzycę  

(8%  vs.  38%  vs.  23%,  p<0,01),  nadciśnienie  tętnicze  (25%  vs.  51%  vs.  35%,  p=0,03),

hiperlipidemię (30% vs.  94% vs. 39%, p<0,01), a w chwili  przeszczepienia serca,  byli  rzadziej

pomostowani LVAD (12,5% vs. 26% vs. 26%, p<0,01). Bezpośrednio po przeszczepieniu, biorcy 

z  HCM częściej  niż  osoby z  ICM i  DCM wymagali  przedłużonego  (>7 dni)  wsparcia  lekami

inotropowymi (37% vs. 12% vs. 17%, p=0,02), krótkoterminowego mechanicznego wspomagania

krążenia (ang.  mechanical circulatory support, MCS) (45% vs. 13% vs. 14%, p<0,01) czy terapii

nerkozastępczej (55% vs. 19% vs. 24%, p<0,01). Przeżywalność po HT  u pacjentów z HCM, ICM

oraz DCM wynosiła odpowiednio: po 1 roku 92%, 90%, 90%, p=0,97, po 5  latach 79%, 78%, 82%,

p=0,59, a po 10 latach 67% vs. 62% vs. 69%, p=0,04.

Nasze badanie wykazało,  że biorcy przeszczepu serca z historią kardiomiopatii przerostowej  byli

młodsi i mniej obciążeni chorobami współistniejącymi niż osoby z kardiomiopatią rozstrzeniową

czy niedokrwienną. Pomimo bardziej  skomplikowanego bezpośredniego okresu pooperacyjnego  

u biorców z kardiomiopatią przerostową, ich krótkoterminowa przeżywalność po przeszczepieniu

serca była porównywalna z tą u biorców z kardiomiopatią rozstrzeniową i niedokrwienną. Podczas

gdy  długoterminowa  przeżywalność  po  HT  wśród  biorców  z  kardiomiopatią  przerostową  

i  rozstrzeniową  była  porównywalna,  10-letnia  przeżywalność  wśród  biorców  z  kardiomiopatią

przerostową była wyższa niż u biorców z  kardiomiopatią niedokrwienną.

W  artykule  zatytułowanym  Heart  Transplantation  Outcomes  in  Patients  With

Hypertrophic  Cardiomyopathy  in  the  Era  of  Mechanical  Circulatory  Support, dokonaliśmy,  

na poziomie międzynarodowym, analizy ewolucji cech klinicznych oraz wyników przeszczepienia

serca  u  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  na  przestrzeni  dwóch  er:  

przed i po rozpowszechnieniu stosowania mechanicznego wspomagania krążenia (odpowiednio Era

1: 1998-2007 i Era 2: 2008-2017). Następnie dane i wyniki pacjentów z kardiomiopatią przerostową

zostały  porównane  z  danymi  i  wynikami  pacjentów  z  kardiomiopatią  niedokrwienną  

10



i rozstrzeniową. Korzystając z międzynarodowego rejestru International Society for Heart and Lung

Transplantation  w  Erze  1  zidentyfikowaliśmy:  742  biorców z  HCM,  15  964  z  kardiomiopatią

rostrzeniową (ang. nonischemic cardiomyopathy, NICM) i 14 140 z ICM, a w Erze 2: 1 211 biorców

z  HCM,  20  394  z  NICM  i  12  986  z  ICM.  Na  przestrzeni  dwóch  er,  u  biorców  z  HCM

zaobserwowano wzrost liczby wykonanych przeszczepów (Δ=63%), a w chwili kiedy odpowiedni

dawca organu został  znaleziony  wzrost  odsetka  wszczepionych   kardiowerterów-defibrylatorów

(67% vs. 89,1%, p<0,01), trend częstszej hospitalizacji w oddziale intensywnej opieki medycznej

(27,1%  vs.  32,2%,  p=0,07),  wzrost  odsetka  pacjentów  wspieranych  kontrapulsacją

wewnątrzaortalną  (ang.  intra-aortic  balloon  pump,  IABP) (2,4% vs.  6,3%,  p<0,01).  Mimo  to,

odsetek pacjentów z  wysokim poziomem stanu czynnościowego przed HT wzrósł  w tej  grupie

(16% vs. 31,1%, p<0,01). Na przestrzeni dwóch analizowanych er, wśród biorców z HCM 1-roczna

i 5-letnia przeżywalność po HT były porównywalne.  W Erze 2, biorcy z HCM w porównaniu  

z biorcami z NICM i ICM, w chwili kiedy odpowiedni dawca organu został znaleziony byli częściej

hospitalizowani w oddziale intensywnej opieki medycznej  (32,2% vs. 27,8% vs. 26,4%), częściej

wspierani lekami inotropowymi (44,1% vs. 36,3% vs. 33,8%, p<0,01). We tej samej erze, 1-roczna 

i 5-letnia przeżywalność po HT były wyższe u pacjentów z HCM w porównaniu z grupą z ICM

(odpowiednio,  83,4% vs.  82,4%, p<0,01;  76,9% vs.  70%,  p<0,01)  i  porównywalne  z  kohortą  

z NICM (odpowiednio, 85,3% vs. 87%, p=0,5; 78,2% vs. 76,1%, p=0,6). 

Nasza  praca  jest  pierwszą  w  literaturze  światowej  międzynarodową  analizą  ewolucji  profilu  

i  wyników przeszczepienia  serca  u  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową.  Zaobserwowany  

na przestrzeni dwóch er wzrost odsetka pacjentów z kardiomiopatią przerostową z kardiowerterem-

defibrylatorem oraz dobrym stanem czynnościowym w momencie przeszczepienia serca dowodzi

znacznego  postępu  w  leczeniu  tych  pacjentów.  Pomimo,  iż  we  współczesnej  erze  (Era  2)

powszechnego  stosowania  mechanicznego  wspomagania  krążenia  pacjenci  z  kardiomiopatią

przerostową oczekujący na przeszczepienie serca znacznie częściej  niż w Erze 1 byli  wspierani
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kontrapulsacją wewnątrzaortalną i wykazali trend częstszej  hospitalizacji na oddziale intensywnej

terapii  medycznej,  ich  krótko-  i  długoterminowe  wyniki  po  przeszczepieniu  serca  pozostały

niezmienione  na  przestrzeni  dwóch  dekad  i  korzystne  w  porównaniu  z  wynikami  biorców  

z kardiomiopatią rozstrzeniową i niedokrwienną.

W  kolejnym  artykule  zatytułowanym  Impact  of  the  New  Heart  Allocation  System  

on the Medium-Term Outcomes in Patients  With Hypertrophic Cardiomyopathy,  celem było  

zbadanie  wpływu  wprowadzenia  nowego  systemu  alokacji  serca  na  śmiertelność  

w trakcie oczekiwania na organ oraz po przeszczepieniu serca u osób z kardiomiopatią przerostową

na podstawie modelu amerykańskiego.  

Korzystając  z  narodowego  rejestru  przeszczepów  United  Network  for  Organ  Sharing,

przeprowadziliśmy  analizę  porównawczą  poziomu  śmiertelności  w  czasie  oczekiwania  

na przeszczep oraz po HT u biorców z HCM przed i po zmianie systemu alokacji serca w Stanach

Zjednoczonych  (odpowiednio,  Era  1:  od  17  października  2015  do  17  października  2018  r.  

i  Era  2:  od  18  października  2018  do  18  października  2021  r.).  W  badanym  okresie

zidentyfikowaliśmy 665 pacjentów z  HCM, którzy byli  wpisani  na  listę  oczekujących na  HT 

(Era 1: n=304; Era 2: n=361). W ramach nowego systemu alokacji serc wskaźnik przeszczepień

wśród tych pacjentów był wyższy (odpowiednio Era 1 i Era 2, 1 rok: 66,8% vs. 72,8%, p<0,01;  

3  lata:  80,1% vs.  84,7%,  p<0,01),  podczas  gdy śmiertelność  na  liście  oczekujących  pozostała

niezmieniona.  Łącznie  444  pacjentów  z  HCM  przeszło  HT  (Era  1:  n=204;  Era  2:  n=240).  

W Erze  2 czas  oczekiwania  na  HT był  krótszy (151±188 vs.  90±134 dni,  p<0,01),  a  pacjenci

rzadziej byli wspierani lekami inotropowymi (49,5% vs. 30,8%, p<0,01), ale częściej IABP (10,3%

vs. 19,6%, p<0,01). W ciągu dwóch analizowanych er (odpowiednio, Era 1 i Era 2), przeżywalność

po HT była porównywalna: po 1 roku: 92,6% vs. 92,5%, a po 3 latach: 89,7% vs. 88,8%, p=0,6.

Nasze badanie wykazało,  że mimo,  iż  od chwili  wprowadzenia nowego systemu alokacji  serc  

u  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  zaobserwowano  wzrost  wskaźnika  przeszczepień,
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śmiertelność podczas oczekiwania na oraz po przeszczepieniu serca pozostały niezmienione. Dalsze

zmiany w systemie alokacji są niezbędne w celu zredukowania śmiertelności u pacjentów z HCM 

w trakcie oczekiwania na przeszczep. 

Serię  publikacji  zamyka  artykuł  zatytułowany  Hypertrophic  Cardiomyopathy:  From

Medical  Treatment  to  Advanced  Heart  Failure  Therapies,  w  którym dokonaliśmy  przeglądu

literatury  dotyczącej  strategii  leczenia  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  w  różnych  

jej  stadiach.  Dla  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową,  którzy  rozwiną  zaawansowaną

niewydolność  serca,  przeszczepienie  serca  pozostaje  złotym  standardem.  Jednak  jak  wykazały,

głównie  jednoośrodkowe,  badania,  dla  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  

i  końcoworozkurczowym  wymiarem  lewej  komory  pomiędzy  46  a  70  mm  urządzenie

wspomagające pracę lewej komory pozostaje realną alternatywą. 
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4. ABSTRACT 

Hypertrophic  cardiomyopathy (HCM) is  the  most common inherited  monogenic  cardiovascular

disease. With extended longevity, the incidence of heart failure (HF) in patients with HCM has been

growing  exponentially  and  currently  is  the  predominant  mode  of  demise.  The  progression  

to  end-stage  HF,  requiring  advanced therapies,  is  observed in  up  to  17% of  those  individuals.

Altered  ventricular  geometry  often  precludes patients  with  HCM  from  even being  considered  

for  left  ventricular  assist  device  (LVAD) implantation.  Therefore,  most  of  those  who develop  

end-stage HF are referred for heart transplantation (HT).

The data on clinical characteristics, their evolution over the years, waitlist outcomes across various

heart  allocation  systems,  immediate  pre-  and  postoperative  course,  and  post-HT  outcomes  

in patients with HCM, compared to the most commonly encountered cardiomyopathies, are scarce. 

The series of publications opens with a paper titled  Long-term post-transplantation outcomes  

in  patients  with  hypertrophic  cardiomyopathy:  Single-center  35-year  experience.  Its  primary

objective  was  to  conduct  an  in-depth  analysis  of  clinical  characteristics  of  patients

with hypertrophic cardiomyopathy who underwent heart transplantation, analyze their immediate

pre-  and post-transplant  course  along  with  short-  and  long-term post-transplantation  outcomes.

Subsequently, the data and outcomes of patients with hypertrophic cardiomyopathy were contrasted

with those of patients with dilated and ischemic cardiomyopathy.

In this single-center study, we retrospectively analyzed and compared  data of 319 adult patients  

who  underwent  first-time  single-organ  HT between  1984  and  2019:  24  patients  with  HCM,  

160 with ischemic cardiomyopathy (ICM) and 135 with dilated cardiomyopathy (DCM). At listing,

patients with HCM were younger than their ICM and DCM counterparts  (41.3±12.9 vs. 56.6±7.9

vs.  48.3±13.3  years,  p<0.01),  less  frequently  carried  a  diagnosis  of  diabetes  mellitus  

(8% vs. 38% vs. 23%, p<0,01), peripheral vascular disease (0% vs. 13% vs. 4%, p=0.01), essential

hypertension (25% vs. 51% vs. 35%, p=0.03),  hyperlipidemia (30% vs. 94% vs. 39%, p<0.01),  
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and at the time of HT were less frequently supported with LVAD (12.5% vs. 26% vs. 26%, p<0.01).

Immediately post-HT,  recipients with HCM  more often than  the ICM and  DCM  groups required

prolonged  (>7 days)  inotropic  support  (37%  vs.  12%  vs.  17%,  p=0.02),  temporary mechanical

circulatory  support  (MCS)  (45%  vs.  13%  vs.  14%,  p<0.01),  and  renal  replacement  therapy  

(55%  vs.  19%  vs.  24%, p<0.01).  Post-HT survival among patients with  HCM, ICM, and DCM,

respectively, was: at 1 year 92% vs. 90% vs. 90%, p=0.97; at 5 years 79% vs. 78% vs. 82%, p=0.59;

and at 10 years 67% vs. 62% vs. 69%, p=0.04. 

Our  study demonstrated  that  heart  transplant  recipients  with  a  history  of  hypertrophic

cardiomyopathy were younger and less burdened with comorbidities than their dilated and ischemic

cardiomyopathy  counterparts.  Despite  their  more  challenging  immediate  postoperative  course,

recipients  with  hypertrophic  cardiomyopathy  showcased  comparable  with  those  with  dilated  

and  ischemic cardiomyopathy short-term post-transplant survival.  While the long-term post-HT

survival  among  recipients  with  hypertrophic  and  dilated  cardiomyopathy  was  comparable,

recipients  with  hypertrophic  cardiomyopathy  had  more  favorable,  than  those  with  ischemic

cardiomyopathy, 10-year post-HT survival.  

In  a  paper  titled   Heart  Transplantation  Outcomes  in  Patients  With  Hypertrophic

Cardiomyopathy in the Era of Mechanical Circulatory Support, we assessed at the international

level  the  evolution  of  clinical  profile  and  outcomes  of  HT  recipients  with  hypertrophic

cardiomyopathy in two eras: before and after the widespread use of mechanical circulatory support

(Era  1:  1998-2007 and Era  2:  2008-2017,  respectively).  Subsequently,  the  data  and outcomes  

of patients with hypertrophic cardiomyopathy were contrasted with those of patients with ischemic 

and nonischemic cardiomyopathy.

Using the  International  Society for  Heart  and Lung Transplantation  Thoracic  Organ Transplant

Registry,  we  identified  in  Era  1:  742  recipients  with  HCM,  15,964  with nonischemic

cardiomyopathy  (NICM),  and  14,140  with ICM  and  in  Era  2:  1,211 recipients  with  HCM,  
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20,394 with NICM, and  12,986 with  ICM.  Across  the  two  eras,  among  patients  with  HCM,  

the number of HTs increased exponentially (by 63%), as did the rate of recipients with implantable

cardioverter-defibrillator (ICD) in place at the time of HT (67% vs. 89.1%, p<0.01), there was also

a trend towards higher rate of patients  in the  intensive care unit (ICU) at HT (27.1% vs. 32.2%,

p=0.07)  and  statistically significant  increase  in  the  rate  of  patients  supported  with  intra-aortic

balloon pump (IABP) (2.4% vs. 6.3%, p<0.01), while the rate of those with good functional status

at HT increased (16% vs. 31.1%, p<0.01). Across the two eras, among recipients with HCM there

was no difference in 1- and 5-year  post-HT survival.  In  Era 2,  at the time when a suitable organ

donor was identified  recipients with HCM  compared to their NICM and ICM counterparts  were

more frequently in  the  ICU (32.2% vs. 27.8% vs. 26.4%, p<0.01) and supported with inotropes  

(44.1% vs. 36.3% vs. 33.8%, p<0.01).  In the  same era, 1-year and 5-year  post-HT survival  was

more favorable in HCM compared to ICM (85.3% vs. 84.5%, p<0.01; 78.2% vs. 72%, p<0.01,

respectively)  and  comparable  to  NICM  (85.3%  vs.  87%,  p=0.5;  78.2%  vs.  76.1%,  p=0.6,

respectively). 

The current paper is the first one to report the evolution of the clinical profile and post-transplant

outcomes in patients with hypertrophic cardiomyopathy at the international level. The higher rate 

of ICDs in place along with better  functional status at  the time of HT in the contemporary era

suggests  significant  improvement  in  the  management  of  these  patients.  Even  though  

in the contemporary era of widespread mechanical circulatory support use there is a trend among

patients with hypertrophic cardiomyopathy awaiting heart transplantation to be more frequently  

in the intensive care unit and significantly more often supported with intra-aortic balloon pump,

their  short-  and  long-term  post-transplantation  outcomes  remain  unchanged  across eras 

and favorable compared to those of recipients with ischemic and nonischemic cardiomyopathy. 

In a subsequent paper titled  Impact of the New Heart Allocation System on the Medium-Term

Outcomes  in  Patients  With  Hypertrophic  Cardiomyopathy,  the  objective  was  to  investigate
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whether  an  introduction  of  the  new  heart  allocation  system  in  the  United  States  resulted  

in  changes  in  the  waitlist  and  post-transplant mortality in  individuals  with  hypertrophic

cardiomyopathy.

Using  the  United  Network  for  Organ  Sharing  Transplant  national  database  we conducted 

a comparative analysis of the  waitlist and post-HT outcomes of the recipients with HCM before  

and after the US heart allocation system change (Era  1: October 17, 2015, to October 17, 2018  

and Era 2: October 18, 2018, to October 18, 2021). In the studied period, we identified 665 patients

with HCM who were listed for HT (Era 1: n=304; Era 2: n=361).  Under the new heart allocation

system,  transplant  rates  were  higher  (Era  1  and Era  2,  at  1  year:  66.8% vs.  72.8%,  p<0.01;  

at 3 years: 80.1% vs. 84.7%, p<0.01, respectively) while the waitlist mortality remained unchanged.

A total of 444 patients with HCM underwent HT (Era 1: n=204; Era 2: n=240). In Era 2, the waitlist

time was shorter  (151±188 vs. 90±134 days, p<0.01) and patients were less frequently supported

with inotropes (49.5% vs. 30.8%, p<0.01) but more often with an IABP (10.3% vs. 19.6%, p<0.01).

Across the two analyzed eras  (Era 1 and Era 2),  post-HT  survival was comparable:  at  1 year:  

92.6% vs. 92.5%, and at 3 years: 89.7% vs. 88.8%, p=0.6, respectively.

Our  study  showed  that  despite  the  significant  increase  in  the  transplant  rate  among  patients  

with  hypertrophic  cardiomyopathy  since  the  new  organ  allocation  system  was  introduced,  

both waitlist and post-transplant mortality remained unchanged.  Further improvement in the heart

allocation system is needed to reduce waitlist mortality in this group. 

The series  closes with a paper titled  Hypertrophic Cardiomyopathy: From Medical Treatment  

to  Advanced  Heart  Failure  Therapies.  In  this  publication,  we  reviewed  the  literature  

on  management  strategies  of  patients  with  HCM  at  various  stages  of  the  disease.  

For patients with hypertrophic cardiomyopathy who develop advanced heart failure, transplantation

remains the gold standard.  However,  for  patients with  a left  ventricular end-diastolic diameter  

of 46-70 mm a left ventricular assist device remains a viable option.
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5. WSTĘP

5.1. Epidemiologia

Kardiomiopatia  przerostowa  (ang.  hypertrophic  cardiomyopathy,  HCM)  jest  najczęstszą

monogenową  dziedziczną  chorobą  układu  sercowo-naczyniowego  występującą  u  0,09-0,5%

populacji  [1-4].  Ponieważ HCM może być dziedziczona jako choroba autosomalna dominująca,

ocenia się, że w samych Stanach Zjednoczonych potencjalnie dotkniętych tym schorzeniem jest  

co najmniej aż 750 000 osób. Mimo to, oficjalne rozpoznanie HCM ma jedynie około 100 000

pacjentów,  co  sugeruje  znaczące  niedoszacowanie  rzeczywistej  liczby chorych  [5].  W praktyce

klinicznej mamy więc do czynienia ze zjawiskiem "wierzchołka góry lodowej".

5.2. Podłoże genetyczne 

Według  szacunkowych  danych,  ok.  40-60%  przypadków  HCM  jest  spowodowanych  mutacją

jednego  z  genów  kodujących  białka  sarkomeru [6]. Najczęstszymi patogennymi  wariantami  

są  mutacje  białka  wiążącego  miozynę  typu  C3  (ang. myosin-binding  protein  C3,  MYBPC3)  

oraz łańcucha ciężkiego beta-miozyny 7 (ang. myosin heavy chain beta 7, MYH7). Mutacje te mogą

być  dziedziczone  (50-60%  probantów)  lub  mieć  charakter  spontaniczny  'de  novo'  (30-40%)  

i  charakteryzują  się  zmienną penetracją  [7,8]. Warto  zauważyć,  że  według najnowszych badań

dodatni  genotyp  nie  jest  predyktorem  progresji  niewydolności  serca,  śmiertelności  ogólnej

czy związanej z HCM [9].

Nieprawidłowości  w  budowie  białek  sarkomeru  prowadzą  do  przerostu  i  bezładnego  ułożenia

kardiomiocytów (ang.  myocardial disarray). Procesom tym często towarzyszy międzykomórkowa

ekspansja  tkanki  łącznej,  skutkująca  ogniskowymi  bliznowaceniami  mięśnia  sercowego

oraz  włóknieniem  okołonaczyniowym  [10]. Zmiana  struktury  mięśnia  sercowego  może

doprowadzić  do  powstania  małej,  sztywnej  lewej  komory  serca  z  upośledzoną  funkcją

rozkurczową.
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5.3. Definicje jednostki chorobowej

Istnieje  rozbieżność  w  definicji  HCM  pomiędzy  europejskim  i  amerykańskimi  towarzystwami

kardiologicznymi. Wytyczne American Heart Association (AHA)/American College of Cardiology

(ACC)  stosują klasyfikację przyczynową i definiują HCM jako przerost mięśnia lewej komory  

(ang.  left  ventricular  hypertrophy,  LVH)  bez  współtowarzyszącego  poszerzenia  jej  jamy,  

który  nie  może  być  wyjaśniony  przez  chorobę  układową  bądź  inną  chorobę  serca.  Definicja  

ta obejmuje przypadki, w których stwierdza się obecność znanej mutacji genetycznej lub gdy status

genetyczny jest nierozstrzygnięty [11]. Wytyczne European Society of Cardiology (ESC) opierające

się  na  klasyfikacji  morfologicznej,  poszerzają  tę  definicję,  uwzględniając  wszystkie  jednostki

chorobowe prowadzące do LVH, w tym m.in. choroby spichrzeniowe [12].

Ze względu na fakt,  że prezentowane niżej  badania naukowe zostały przeprowadzone głównie  

poza  Europą,  w  niniejszym  cyklu  prac  będzie  stosowana  definicja  amerykańskich  towarzystw

kardiologicznych. 

5.4. Diagnostyka

Echokardiografia  przezklatkowa  stanowi  metodę  obrazowania  pierwszego  rzutu  w  diagnostyce

HCM. Wskazane jest również wykonanie rezonansu magnetycznego serca (ang. cardiac magnetic

resonance imaging, cMRI), zwłaszcza w przypadkach kiedy jakość obrazów echokardiograficznych

jest suboptymalna lub niejednoznaczna (tj. graniczny przerost lewej komory lub podejrzenie HCM

koniuszkowej). Dla pacjentów, u których niemożliwe jest przeprowadzenie badania cMRI, należy

rozważyć tomografię komputerową serca (ang. cardiac computer tomography, CCT) [11,13].

Niezależnie  od  wykorzystanej  metody  obrazowania,  raport  powinien  szczegółowo  opisywać

maksymalną  grubość  ściany  komory  wraz  z  dokładnym  wskazaniem  segmentów  z  LVH.  

Według  wytycznych  AHA/ACC,  końcoworozkurczowa  grubość  co  najmniej  jednego  segmentu

ściany lewej komory ≥15 mm, która nie może być wyjaśniona przez chorobę układową bądź inną
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chorobę  serca,  jest  tożsama  z  diagnozą  HCM  [11]. Wytyczne  ESC  z  2023  roku  dopuszczają

przesunięcie  tego  punktu  odcięcia  i  uznanie  grubości  ściany  ≥13  mm  jako  diagnostycznej,  

jeśli pacjent jest nosicielem znanej mutacji genetycznej lub w wywiadzie rodzinnym ma HCM [12].

Warto zauważyć, że nasilenie przerostu ściany komory jest zazwyczaj większe u osób będących

nosicielami patogennych mutacji [14].

Mimo,  iż  HCM  jest  uznawana  za  chorobę  dotyczącą  głównie  lewej  komory  serca,  

opisy przypadków oraz nieliczne badania jednoośrodkowe wskazują na występowanie u pacjentów 

z HCM współistniejącego lub izolowanego przerostu prawej komory serca (ang. right ventricular

hypertrophy,  RVH),  definiowanego  jako  końcoworozkurczowa  grubość  ściany prawej  komory  

>5 mm [15,16].

5.5. Zalecenia dotyczące badań genetycznych 

Każdej  osobie  z  rozpoznaniem  HCM  powinno  być  zaproponowane  badanie  genetyczne  

umożliwiające  identyfikację  potencjalnej  mutacji  odpowiedzialnej  za  chorobę.  Wytyczne

AHA/ACC  zalecają  wykonanie  badań  genetycznych  wśród  krewnych  pierwszego  stopnia

probantów z HCM zaczynając od 12 roku życia. W przypadku osób z przedwczesnym skokiem

wzrostu, planujących uprawianie sportów wyczynowych lub z historią nagłego zgonu sercowego

(ang.  sudden cardiac death, SCD) w wywiadzie rodzinnym, badanie genetyczne powinno zostać

wykonane wcześniej  (klasa zalecenia I,  stopień wiarygodności C) [11]. ESC zaleca rozpoczęcie

skriningowych badań genetycznych u krewnych pierwszego stopnia probantów z HCM od 10 roku

życia  (klasa  zalecenia  IIa,  stopień wiarygodności C).  W  przypadku  obecności  jakichkolwiek

objawów  kardiologicznych,  planów  podjęcia  intensywnej  aktywności  fizycznej  lub  historii

wczesnego  gwałtownego  postępu  choroby  w  wywiadzie  rodzinnym,  należy  rozważyć

przeprowadzenie tych badań w młodszym wieku (klasa zalecenia IIb,  stopień wiarygodności C)

[12].
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Diagnostyka  genetyczna  pozwala  na  wczesną  identyfikację  nosicieli  patogennych  mutacji  

przed  wystąpieniem  objawów  klinicznych,  co  pozwala  na  wczesną  modyfikację  stylu  życia  

oraz zastosowanie prewencji pierwotnej SCD. 

5.6. Formy kardiomiopatii przerostowej

Proces  postępującego  przerostu  mięśnia  sercowego  jest  procesem  dynamicznym  i  zazwyczaj

przyspiesza w okresie dojrzewania. W diagnostyce HCM, istnieje wiele postaci LVH, co do zasady

asymetrycznych  i  dotyczących  niesąsiadujących  segmentów  lewej  komory.  Najczęściej

obserwowany  jest  asymetryczny  przerost  przegrody  międzykomorowej,  która  w  40-70%

przypadków wpukla się do wnętrza jamy lewej komory i prowadzi do zawężenia drogi odpływu

lewej  komory  (ang.  left  ventricular  outflow  tract  obstruction,  LVOTO)  [17]. W  zależności  

od obecności lub braku gradientu w drodze odpływu lewej komory (ang.  left ventricular outflow

tract, LVOT) HCM różnicuje się na postać z oraz bez zawężenia drogi odpływu [11,12].

Gradient  spoczynkowy  LVOTO,  zdefiniowany  jako  szczytowy  gradient  wewnątrzkomorowy,

wynoszący ≥30 mmHg występuje w spoczynku u 25-30% objawowych pacjentów z HCM [13,18].

U tej grupy pacjentów, roczne ryzyko progresji objawów do klasy czynnościowej New York Heart

Association (NYHA) III wynosi 7% [19]. U kolejnych 35% pacjentów objawowych, LVOTO może

być wywołane jedynie poprzez testy prowokacyjne, takie jak manewr Valsalvy lub podanie azotanu

amylu. W przypadku gdy testy te nie przynoszą rezultatów, zalecane jest przeprowadzenie badania

echokardiografii wysiłkowej [13,19].

Wśród  objawowych  pacjentów  z  HCM,  około  30%  ma  spoczynkowy  i  wysiłkowy  gradient  

<30 mmHg i jest klasyfikowane jako HCM bez LVOTO [18,20,21]. Jedną z przykładowych postaci

tej formy jest HCM koniuszkowa obserwowana u 1-2% i 15% pacjentów z HCM odpowiednio  

w państwach zachodnich i Japonii [17,22,23].
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5.7. Prezentacja kliniczna i leczenie 

Znaczny odsetek  pacjentów  z  HCM  nie  doświadcza  żadnych  objawów lub  jedynie  minimalne

ograniczenie  tolerancji  wysiłku.  Jednak  istotna  mniejszość  doświadcza  uporczywych  

i  ograniczających  funkcjonowanie  objawów,  takie  jak  ból/ucisk w  klatce  piersiowej,  duszność

podczas  wysiłku,  zmęczenie,  oraz  stany  przedomdleniowe/omdlenia.  Mogą  one  wynikać  

z  zawężenia  drogi  odpływu  lewej  komory,  niedomykalności  zastawki  mitralnej,  arytmii

przedsionkowych  lub  komorowych  a  także  niewydolności  serca  (ang.  heart  failure,  HF).  

W niektórych przypadkach nagły zgon sercowy jest pierwszą manifestacją choroby.

5.7.1. Farmakoterapia

Rozpoczęcie  farmakoterapii  w  HCM  jest  wskazane  jedynie  u  pacjentów  objawowych  [11,12].

Terapia pierwszego rzutu u pacjentów z LVOTO obejmuje beta-blokery, które przez dziesięciolecia

były  stosowane  głównie  na  podstawie  kohortowych  badań  obserwacyjnych  [24,25]. Dopiero

niedawno  opublikowano  pierwsze  randomizowane  kontrolowane  placebo badanie  kliniczne

oceniające  efektywność  stosowania  selektywnych  beta-blokerów  u  pacjentów  z  HCM.  Wyniki

wykazały,  że  metoprolol  (bursztynian  metoprololu)  skuteczniej  niż  placebo  zmniejsza  gradient

LVOT zarówno w spoczynku (odpowiednio, 25 mm Hg vs. 72 mm Hg, p<0,01), jak i podczas

wysiłku (28 mm Hg vs. 62 mm Hg, p<0,01) [26,27]. Beta-blokery są zazwyczaj dobrze tolerowane

i rzadko istnieją przeciwwskazania do ich stosowania. 

Niedihydropirydynowe  blokery  kanałów  wapniowych  (ang.  calcium  channel  blockers,  CCB),  

takie jak werapamil czy diltiazem, mogą być stosowane jako alternatywa lub terapia uzupełniająca 

beta-blokerów  [11,12,28,29]. Ponieważ  CCB  mają  pewne  właściwości  naczyniorozszerzające,

należy je stosować ostrożnie u pacjentów z wysokim gradientem LVOT. Jeśli mimo stosowania

beta-blokerów i  CCB objawy utrzymują  się,  można  rozważyć  dodanie  dyzopiramidu  [11,12]. 

Ten  lek  antyarytmiczny  klasy  IA,  z  silnymi  ujemnymi  właściwościami  inotropowymi,  

był  pierwszym,  który  udowodniono,  że  redukuje  LVOTO  w  spoczynku.  Ze  względu  
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na  potencjalne  wydłużenie  odstępu QT  i  ryzyko  wywołania  arytmii  komorowych,  terapię

dyzopiramidem zazwyczaj rozpoczyna się w warunkach szpitalnych. Jego stosowanie jest często

ograniczone przez nasilone antycholinergiczne działania niepożądane [30].

W  ostatnich  latach,  nowa  grupa  leków,  inhibitory  miozyny  sercowej  (ang.  cardiac  myosin

inhibitors,  CMI),  została  włączona  do  algorytmu  leczenia  pacjentów  z  HCM  i  LVOTO.

Mawakamten jest  pierwszym lekiem w klasie  CMI zatwierdzonym  w 2022  przez  amerykańską

agencję  Food and Drug Administration  (FDA),  a  następnie  w 2023  przez  European Medicines

Agency  (EMA).  Randomizowane,  prowadzone  metodą  podwójnie  ślepej  próby,  kontrolowane

placebo badanie kliniczne III fazy EXPLORER-HCM (Mavacamten for treatment of symptomatic

obstructive  hypertrophic  cardiomyopathy),  wykazało,  że  w  trakcie  30-tygodniowego  okresu

obserwacji,  stosowanie  mawaktemu  skutkowało redukcją szczytowego powysiłkowego gradientu

LVOT do <30 mm Hg, wzrostem szczytowego zużycia tlenu (pVO2) o co najmniej 1,5 mL/kg/min

oraz  poprawą stanu  czynnościowego  o  co  najmniej  jedną  klasę  NYHA u 30-60% pacjentów,  

bez  względu  na  płeć  czy  obecność  nadciśnienia  tętniczego [31-33]. Ze  względu  na  fakt,  

że  u  6-10%  pacjentów  zaobserwowano  spadek  frakcji  wyrzutowej  lewej  komory  do  <50%,

dawkowanie  mawakamtenu powinno odbywać się pod nadzorem echokardiograficznym [31-33].

Wstępne wyniki  toczącego  się  badania  klinicznego  będącego  5-letnim  przedłużenia  badania

EXPLORER-HCM (MAVA-LTE: A Long-Term Safety Extension Study of Mavacamten in Adults

Who Have Completed EXPLORER-HCM), potwierdziły utrzymującą się redukcję spoczynkowego

gradientu LVOT oraz poprawę klasy czynnościowej NYHA w trakcie 62 tygodniowej obserwacji.

Ostateczne wyniki tego badania powinny być dostępne w 2025 roku [34]. W oparciu o wyniki

powyższych badań, w 2023 roku ESC zaktualizowało swoje wytyczne dotyczące leczenia HCM 

z LVOTO i zaleciło:

1. Rozważenie dodania inhibitora miozyny sercowej (mawakamtenu) do beta-blokera 

w celu złagodzenia objawów u pacjentów z HCM i LVOTO w spoczynku lub w trakcie  
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wysiłku (klasa zalecenia IIa, stopień wiarygodności A);

2.  Stosowanie  mawakamtenu  w  monoterapii  u  pacjentów  z  LVOTO  w  spoczynku  

lub w trakcie wysiłku, którzy nie tolerują lub mają przeciwwskazania do terapii opartej  

na beta-blokerach, CCB lub dyzopiramidzie (klasa zalecenia IIa, stopień wiarygodności B) 

[12].

W 2024 roku AHA/ACC w swoich  wytycznych zaleciły rozważenie  włączenia  mawakamtenu  

u pacjentów, którzy nie uzyskują poprawy objawów w wyniku stosowania co najmniej jednego leku

pierwszego rzutu (beta-blokery, CCB) [11]. 

Podczas gdy leczenie farmakologiczne pacjentów z HCM z LVOTO jest dobrze udokumentowane,

pacjenci z HCM bez LVOTO,  stanowiący  blisko jedną trzecią wszystkich przypadków HCM,  są

bezsprzecznie wyzwaniem terapeutycznym. Objawy takie jak duszność oraz ucisk lub ból w klatce

piersiowej są często obserwowane u tej grupy pacjentów i wynikają z podwyższonego ciśnienia

napełniania  lewej  komory  spowodowanego  dysfunkcją  rozkurczową,  zwiększonym

zapotrzebowaniem mięśnia  sercowego  na  tlen  oraz  zaburzeniami  mikrokrążenia  [11]. Aktualne

terapie dla pacjentów z tą formą HCM obejmują beta-blokery, CCB oraz diuretyki. Dotychczas brak

jest wytycznych dotyczących stosowania CMI u tej grupy pacjentów. 

5.7.2. Ocena ryzyka i profilaktyka nagłego zgonu sercowego 

Pacjenci  z  HCM  mają  wyższe  niż  populacja  ogólna  ryzyko  nagłego  zgonu  sercowego  

w  mechanizmie  częstoskurczu komorowego (ang.  ventricular  tachycardia,  VT)  lub  migotania

komór  (ang.  ventricular  fibrillation,  VF).  Leki  antyarytmiczne  czy  ablacja  przezcewnikowa  

nie zmniejszają ryzyka wystąpienia tachyarytmii komorowych w tej  grupie pacjentów, co czyni

wszczepienie  kardiowertera-defibrylatora  (ang.  implantable  cardioverter-defibrillator,  ICD)

jedynym dostępnym skutecznym sposobem leczenia. 

Wprowadzenie  ICD  zrewolucjonizowało  leczenie  tachyarytmii  komorowych  i  zapobieganie

zgonom u pacjentów z chorobą niedokrwienną serca już w latach 80. XX wieku. Jednak dopiero 
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w 2000 roku, po opublikowaniu przełomowego artykułu w New England Journal of Medicine  

przez  Maron et  al.,  ICD zaczęto  stosować w leczeniu  pacjentów z  HCM [35]. Doprowadziło  

to do znacznego zmniejszenia rocznej śmiertelności pacjentów z HCM z 6-8% do 0,5%, niezależnie

od płci, rasy czy wieku [36].

Implantacja  ICD  jest  zalecana  w  ramach  prewencji  wtórnej  pacjentom,  którzy  doświadczyli  

VT,  VF lub SCD [11,12,37]. W prewencji  pierwotnej  natomiast,  algorytm oceny ryzyka SCD  

u  pacjentów  z  HCM  ewoluował  przez  ostatnie  dwie  dekady.  Obecnie  uwzględnia  następujące

kryteria:  masywny przerost  lewej  komory (grubość  ściany  >30  mm),  niewyjaśnione  omdlenie,

nawracające  i/lub  przedłużające  się  epizody  nieutrwalonego  częstoskurczu  komorowego  

(ang. nonsustained ventricular tachycardia, NSVT) w ambulatoryjnym monitorowaniu EKG metodą

Holtera, frakcja wyrzutowa lewej komory serca <50%, obecność tętniaka koniuszka lewej komory 

z  miejscowymi  bliznami,  rozległe  późne  wzmocnienie  pokontrastowe  (ang. late  gadolinium

enhancement,  LGE)  w  cMRI  oraz  SCD  wynikający  z  HCM  w  wywiadzie  rodzinnym  [11].  

Oparty na powyższych kryteriach model  oceny ryzyka AHA/ACC roku wykazał  95% czułość  

w identyfikacji pacjentów, którzy mogą doświadczyć co najmniej jednej adekwatnej terapii ICD

skutecznie  przerywającej  tachyarytmię  komorową [38].  Z  kolei  model  opracowany przez  ESC,

uwzględniający wiek  pacjenta,  SCD w wywiadzie  rodzinnym,  niewyjaśnione  omdlenie,  NSVT,

gradient LVOT, maksymalny LVH oraz wymiar lewego przedsionka,  charakteryzuje się wysoką

swoistością i skutecznie redukuje liczbę wszczepień ICD u pacjentów o niskim ryzyku SCD [39].

Liczba potrzebna do leczenia (ang. number needed to treat, NNT) w przypadku ICD u pacjentów 

z  HCM  wynosi  6,  co  pokrywa  się  z  wynikami  randomizowanych  badań  klinicznych  

wśród pacjentów z chorobą niedokrwienną serca [40]. Moment wystąpienia właściwej terapii ICD

jest bardzo zmienny i u ponad jednej trzeciej pacjentów z HCM ma miejsce po ponad 10 latach  

od implantacji  [41].  Terapie ICD w ramach prewencji  pierwotnej  i  wtórnej  występują rocznie  

u  odpowiednio  3-4%  i  10%  pacjentów  [40-42].  W  przeciwieństwie  do  pacjentów  z  chorobą
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niedokrwienną serca, pacjenci z HCM rzadko doświadczają niewydolności serca po terapii ICD

[41].

Dane  dotyczące  możliwości  zastosowania  podskórnych  ICD  u  pacjentów  z  HCM  pozostają

sprzeczne, głównie ze względu na małe próby badanych oraz brak danych na temat ich skuteczności

u pacjentów z masywnym przerostem ściany czy tętniakiem koniuszka lewej komory [43,44].

5.7.3. Redukcja przegrody międzykomorowej

Dla  większości  pacjentów  z  HCM  i  objawami  NYHA  klasy  III/IV  oraz  gradientem  

LVOT ≥50 mm Hg (w spoczynku lub przy wysiłku) mimo stosowania optymalnej farmakoterapii,

chirurgiczna miektomia przegrody międzykomorowej  jest  preferowaną metodą leczenia [11,12].

Zabieg ten prowadzi do natychmiastowej i trwałej redukcji gradientu LVOT, normalizując ciśnienie 

w lewej komorze serca przy jednoczesnym zachowaniu jej funkcji skurczowej. W rezultacie, może

dojść  do  umiarkowanego  cofnięcia  przerostu  mięśnia  lewej  komory,  co  zmniejsza  ryzyko

wystąpienia  migotania  przedsionków  i  zgonu  [45]. Miektomia,  jeśli  wykonywana  

w doświadczonych ośrodkach, wiąże się z najkorzystniejszymi wynikami i najniższym odsetkiem

powikłań okołooperacyjnych. Ryzyko wystąpienia bloku przedsionkowo-komorowego wysokiego

stopnia  wymagającego  wszczepienia  stymulatora  serca  wynosi  1-5%.  Na  przestrzeni  ostatnich

trzech  dekad  śmiertelność  okołooperacyjna  zmniejszyła  się  z  6-8%  do  około  0,5%  [45,46].

Niektórzy chirurdzy z powodzeniem łączą miektomię z jednoczesnym zabiegiem naprawy aparatu

zastawki  mitralnej  oraz  ablacji  śródoperacyjnej,  co  zmniejsza  ryzyko  nawrotu  migotania

przedsionków oraz objawów niewydolności serca [47,48].

Dla pacjentów wysokiego ryzyka operacyjnego, alternatywą jest przezskórna ablacja alkoholowa

przegrody międzykomorowej (ang. alcohol septal ablation, ASA) [11,12]. Podobnie jak miektomia,

ASA powinna być wykonywana w doświadczonym ośrodku HCM, gdzie zespół interwencyjny jest

zaznajomiony  z  morfologiczną  zmiennością  spotykaną  u  pacjentów  z  HCM  [49-51]. 

Okres  rekonwalescencji  oraz  pobytu  w  szpitalu  są  krótsze  po  ASA  niż  po  miektomii.  
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Jednak  redukcja  gradientu  LVOT  po  ASA  jest  zmienna  i  następuje  znacznie  wolniej  

(ponad 90 dni  w porównaniu  z  natychmiastowym efektem po miektomii).  Ryzyko wystąpienia

bloku  przedsionkowo-komorowego  wysokiego  stopnia  wymagającego  wszczepienia  stymulatora

serca jest wyższe po ASA (10-15%) w porównaniu z miektomią (<5%). Krótko- i długoterminowa

przeżywalność po miektomii i ASA są porównywalne (odpowiednio 95% i 92%) [52]. Jednak ASA

ma pewne ograniczenia. U niewielkiej  grupy pacjentów w wyniku zastosowania alkoholu może

dojść do powstania blizny w przegrodzie, co może skutkować arytmią komorową. Ponadto, wyniki

skuteczności  ASA  u  pacjentów  z  masywnym  lub  łagodnym  przerostem  przegrody

międzykomorowej lub u tych z nieprawidłowościami aparatu zastawkowego mitralnej, są niespójne

[49-52].

Wśród nowo kształtujących  się  zabiegów redukcji  gradientu  LVOT pojawiają  się:  wsierdziowa

ablacja  przegrody  o  częstotliwości  radiowej,  przezskórna  śródmięśniowa  ablacja  prądem  

o częstotliwości radiowej przez dostęp koniuszkowy oraz SESAME (ang.  septal scoring along  

the  midline  endocardium)  z  użyciem echokardiografii  przezprzełykowej  lub  wewnątrzsercowej

[53,54].

5.8. Niewydolność serca

Ze względu na znaczną niejednorodność prezentacji klinicznej HCM, ustalenie dokładnej częstości

występowania HF u tej grupy pacjentów jest trudne. Szacunkowe dane wskazują, że może wynosić

od 50% do 67% [18,55,56]. Niewydolność serca w HCM ma dwie odrębne postaci. U większości

pacjentów  manifestuje  się  jako  niewydolność  serca  z  zachowaną  frakcją  wyrzutową  

(ang.  heart failure with preserved ejection fraction, HFpEF), występująca głównie u pacjentów  

z LVOTO oraz u około 10% pacjentów bez LVOTO [18]. Jedynie niewielki odsetek pacjentów

rozwija niewydolność serca z obniżoną frakcją wyrzutową (ang. heart failure with reduced ejection

fraction,  HFrEF).  Objawy  niewydolności  serca  charakteryzują  się  częstą  zmiennością  
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(„dobre i złe dni”) i zależą od obciążenia wstępnego i następczego [56].

Progresja HF u pacjentów HCM nie jest zjawiskiem jednolitym, a jej objawy mogą pojawić się  

lub nasilić w każdym wieku, jednak najczęściej występują w wieku średnim [56]. Niewydolność

serca jest dominującym objawem HCM u kobiet, które zazwyczaj są diagnozowane i kierowane  

do  ośrodków  referencyjnych  w  starszym  wieku,  z  wyższym  gradientem  LVOT  i  gorszymi

wskaźnikami  wydolności  aerobowej  [57,58]. U  pacjentów  z  HCM  rzadko  obserwuje  się  ostrą

niewydolność  serca.  Jest  ona  najczęściej  wywołana  arytmią  (np.  migotaniem  przedsionków)  

lub pogorszeniem się niedomykalności zastawki mitralnej [59,60].

Pacjentów z obniżoną frakcją wyrzutową lewej komory (<50%) i HCM bez LVOTO należy leczyć

zgodnie z wytycznymi optymalnej farmakoterapii medycznej HF [37]. Ponadto, należy rozważyc

implantację  ICD,  a  u  pacjentów z  blokiem lewej  wiązki  Hisa  i  objawami  niewydolności  serca

opornymi  na  farmakoterapię  (NYHA  II-IVa)  terapię  resynchronizującą  (ang.  cardiac

resynchronization therapy-defibrillator, CRT-D; klasa zalecenia IIa, poziom wiarygoności C) [11]. 

5.8.1. Zaawansowana niewydolność serca

Wśród pacjentów z HCM postęp do zaawansowanej HF obserwuje się u 3,5–17% osób [61-64].

Roczne ryzyko jej rozwoju wynosi 3,2% i 1,6% odpowiednio u pacjentów z i bez LVOTO [65]. 

Spiroergometryczna próba wysiłkowa (ang. cardio-pulmonary exercise test, CPET) jest najbardziej

obiektywną metodą oceny wydolności wysiłkowej u pacjentów z HF pomocną w podejmowaniu

decyzji  o  kwalifikacji  do  zaawansowanych  terapii  HF.  Pozwala  ona  na  ocenę  zaawansowania

choroby, skuteczności stosowanego leczenia oraz stratyfikację ryzyka zgonu. Wśród mierzonych

parametrów,  pVO2 jest  złotym standardem w obiektywnej  ocenie  ograniczeń czynnościowych  

oraz  parametrem  o  znaczeniu  prognostycznym.  Odzwierciedla  ono  poziom  maksymalnej

wydolności aerobowej oraz ograniczenia wydolności układu sercowo-płucnego. Obniżona wartość

pVO2 (<12 ml/kg/min w trakcie terapii  beta-blokerami oraz <14 ml/kg/min bez beta-blokerów)
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koreluje  z  klasą  czynnościową  NYHA u  większości,  jednak  nie  u  wszystkich,  objawowych

pacjentów z HCM. U niektórych z nich zaobserwowano rozbieżność między poziomem pVO2  

a klasą czynnościową [66-68]. Dlatego wartość pVO2 powyżej wspomnianych progów nie może

sama w sobie stanowić argumentu przeciwko kwalifikacji pacjenta z HCM do zaawansowanych

terapii HF [69].

5.8.2. Urządzenie wspomagające pracę lewej komory

Wprowadzenie urządzeń wspomagających pracę lewej komory (ang. left ventricular assist device,

LVAD) znacząco zmieniło sposób leczenia pacjentów z zaawansowaną niewydolnością serca oporną

na  farmakoterapię.  Zastosowanie  LVAD  nie  tylko  poprawiło  jakość  życia,  ale,  co  ważniejsze,

zwiększyło  przeżywalność  pacjentów  z  kardiomiopatią  niedokrwienną  (ang.  ischemic

cardiomyopathy,  ICM)  i  rozstrzeniową (ang.  dilated cardiomyopathy,  DCM)  zarówno  w ramach

leczenia  pomostowego  do  czasu  transplantacji  (ang.  bridge  to  transplant,  BTT),  jak  i  terapii

docelowej  (ang.  destination  therapy,  DT)  [70,71].  Wśród  pacjentów z  HCM korzyść  płynąca  

z  tej  innowacyjnej  terapii  okazała  się  marginalna  z  kilku  powodów [72]. Jama lewej  komory  

u pacjentów z HCM jest  częstokroć  mała, a jej ściany są przerośnięte i zwłóknione. To sprawia,  

że  implantacja  LVAD  stanowi chirurgiczne wyzwanie  a w  okresie  pooperacyjnym  wiąże  się  

z ryzykiem wystąpienia przewlekłego upośledzenia napełniania lewej komory oraz mechanicznego

zablokowania wlotu kaniuli napływowej (ang. suction events). Może to prowadzić do wystąpienia

arytmii  komorowych,  niskich  przepływów  w  pompie  oraz  powstania  skrzepliny  w  kaniuli

napływowej [72,73].

U pacjentów z HCM i HFrEF z poszerzoną lewą komorą często obserwuje się rozległą przebudowę

mięśnia  sercowego  (remodeling)  ze  współistniejącym  zwłóknieniem  zastępczym.  Prowadzi  

to  do  zwiększenia  sztywności  komory i  skutkuje wyższym ryzykiem dysfunkcji  rozkurczowej  

po implantacji LVAD. W efekcie pacjenci z HCM i zaawansowaną HF są zazwyczaj wykluczani  
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z  badań  klinicznych  dotyczących  LVAD,  co  sprawia,  że  wyniki  implantacji  w  tej  populacji  

nie są dobrze zdefiniowane. Z tego powodu zarówno wytyczne International Society for Heart  

and Lung Transplantation (ISHLT), ESC jak i ACC/AHA dotyczące diagnostyki i leczenia HCM 

z zaawansowaną HF zalecają przeszczepienie serca, a nie implantację LVAD, u tej grupy pacjentów.

[11,12,74].

5.8.3. Przeszczepienie serca

Na początku lat 90. XX wieku pierwsi pacjenci z HCM bez LVOTO i zaawansowaną HF oporną 

na farmakoterapię zostali  zakwalifikowani do przeszczepienia serca (ang.  heart transplantation,

HT)  [75].  Od  tego  czasu  liczba  przeszczepów  serca  u  pacjentów  z  HCM  znacząco  wzrosła.

Ponieważ HCM jest stosunkowo rzadką kardiomiopatią, pacjenci nią dotknięci stanowią zaledwie 

około  2-3%  wszystkich  biorców  przeszczepów  serca  [76].  Spośród  tej  grupy,  około  połowa  

to pacjenci z HFpEF [77].

We współczesnej  literaturze,  dane  kliniczne  dotyczące  pacjentów z  HCM i  zaawansowaną HF,

szczegółowy  przebieg  ich  okresu  przed-  oraz  pooperacyjnego  oraz  krótko-  i  długoterminowe

wyniki po HT, są ograniczone. Ponadto, jednym z kluczowych wyzwań u tej grupy pacjentów jest

wysoka  śmiertelność  w  czasie  oczekiwania  na  HT  [72].  Systemy  alokacji  i  dystrybucji  serc

zazwyczaj priorytetowo traktują pacjentów wspieranych lekami inotropowymi lub/i mechanicznym

wspomaganiem  krążenia  (ang.  mechanical  circulatory  support,  MCS).  Pacjenci  z  HCM  

i zaawansowaną HF często nie kwalifikują się do żadnej z tych strategii pomostowania do HT  

ze względu na ryzyko wywołania arytmii komorowych oraz specyficzną geometrię lewej komory.

Problem ten jest szczególnie istotny w kontekście coraz powszechniejszego zastosowania zarówno

krótko-  jak  i  długoterminowego  MCS  u  pacjentów  z  innymi  rodzajami  kardiomiopatii,  

którzy konkurują z pacjentami z HCM o wyższe miejsce na liście oczekujących na HT.

Lepsze  zrozumienie  unikalnego  profilu  klinicznego  pacjentów  z  HCM  i  zaawansowaną  HF,
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przebiegu ich okresu przed- i pooperacyjnego, oraz krótko- i długoterminowych wyników po HT 

w porównaniu z najczęściej spotykanymi kardiomiopatiami, jest kluczowe w codziennej praktyce

klinicznej  kardiologów i  kardiochirurgów transplantacyjnych.  Świadomość,  jak  profil  kliniczny

tych pacjentów zmienił się w dobie MCS, może pomóc nie tylko w optymalizacji ich leczenia  

lecz również w bardziej efektywnym planowaniu strategii terapeutycznej w momencie kwalifikacji 

do  zaawansowanych  terapii  HF.  Istotnym  elementem  tej  kwalifikacji  jest  odpowiedni  system

alokacji, pozwalający na priorytetyzację pacjentów na podstawie ciężkości ich stanu klinicznego  

a nie jedynie bazujący na obecności wsparcia lekami inotropowymi lub/i MCS. Lepsze zrozumienie

systemów  alokacji  serc  pozwoliłoby  nie  tylko  na  sprawniejsze  nawigowanie  

w ich meandrach ale również większe zaangażowanie klinicystów w ich projektowanie i tworzenie,

w  celu  ulepszenia  dostępu  do  tego,  często  jedynego,  leczenia  dla  pacjentów  z  HCM  

i zaawansowaną HF.
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6. CELE PRACY

Przedstawiona poniżej seria publikacji ma na celu:

1. Przeprowadzenie na poziomie jedno- i wieloośrodkowym analizy cech klinicznych pacjentów 

z  kardiomiopatią  przerostową,  którzy  przeszli  przeszczepienie  serca,  przebiegu  ich  okresu  

przed- jak i pooperacyjnego oraz krótko- i długoterminowych wyników po przeszczepieniu serca, 

i  porównanie ich z danymi pacjentów z kardiomiopatią rozstrzeniową i niedokrwienną (publikacja

nr 1 i 2);

2. Ocenę,  jak  liczba,  profil  kliniczny oraz krótko- i  długoterminowe wyniki po przeszczepieniu

serca ewoluowały u pacjentów z kardiomiopatią przerostową we współczesnej erze powszechnego

stosowania mechanicznego wspomagania krążenia (publikacja nr 2);

3.  Zbadanie  wpływu  wprowadzenia  nowego  systemu  alokacji  serca  na  śmiertelność  w  trakcie

oczekiwania  na  organ  oraz  na  przeżywalność  po  przeszczepieniu  serca  u  pacjentów  

z kardiomiopatią przerostową, w oparciu o model amerykański (publikacja nr 3);

4. Dokonanie przeglądu metod leczenia u pacjentów z kardiomiopatią przerostową, ze szczególnym

uwzględnieniem nowych grup leków oraz terapii stosowanych w zaawansowanym stadium choroby

(publikacja nr 4).
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7. PUBLIKACJE

7.1. Publikacja nr 1: Long-term post-transplantation outcomes in patients with hypertrophic 
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7.2. Publikacja nr 2: Heart Transplantation Outcomes in Patients With Hypertrophic 

Cardiomyopathy in the Era of Mechanical Circulatory Support

Link do manuskryptu: 
https://journals.lww.com/asaiojournal/abstract/9900/heart_transplantation_outcomes_in_patients_wi
th.591.aspx
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7.3. Publikacja nr 3: Impact of the New Heart Allocation System on the Medium-Term

Outcomes in Patients With Hypertrophic Cardiomyopathy

Link do manuskryptu:

https://journals.lww.com/asaiojournal/abstract/2024/09000/impact_of_the_new_heart_allocation_sy
stem_on_the.12.aspx
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8. PODSUMOWANIE I  WNIOSKI 

1.  Zarówno badanie jedno-, jak i wieloośrodkowe (odpowiednio publikacja nr 1 i 2) wykazały,  

że biorcy przeszczepu serca z historią kardiomiopatii przerostowej w porównaniu z pacjentami  

z  kardiomiopatią  niedokrwienną  i  rozstrzeniową,  byli  młodsi  i  rzadziej  obciążeni  chorobami

współistniejącymi takimi jak cukrzyca czy choroba tętnic obwodowych. 

Analiza  profilu  hemodynamicznego  bezpośrednio  przed  przeszczepieniem  serca  w badaniu

jednoośrodkowym  wykazała  znacząco  wyższe  średnie  ciśnienie  tętnicy  płucnej  u  pacjentów  

z  kardiomiopatią  przerostową.  Natomiast  w  badaniu  wieloośrodkowym,  mimo  statystycznie

istotnych  różnic  w  tym  zakresie,  nie  miały  one  istotnego  znaczenia  klinicznego.

Co ważniejsze, w obu badaniach płucny opór naczyniowy był porównywalny we wszystkich trzech

grupach,  co  jeszcze  bardziej  ujednoliciło  ich  profil  hemodynamiczny.  Ponadto,  oba  badania

wykazały,  że w okresie przedoperacyjnym pacjenci  z kardiomiopatią  przerostową byli  rzadziej  

niż ci z kardiomiopatią niedokrwienną i rozstrzeniową pomostowani urządzeniem wspomagającym

lewą komorę serca. 

Zarówno  badanie  jedno-,  jak  i  wieloośrodkowe  wykazały,  że  bezpośrednio  

po przeszczepieniu serca pacjenci z kardiomiopatią przerostową częściej aniżeli ci z kardiomiopatią

niedokrwienną czy rozstrzeniową wymagali tymczasowego leczenia nerkozastępczego. Dodatkowo,

badanie  jednoośrodkowe  wykazało,  że  pacjenci  ci  częściej  wymagali  również  przedłużonego

(trwającego ponad 7 dni) wsparcia lekami inotropowymi oraz krótkoterminowego mechanicznego

wspomagania krążenia. 

Mimo  trudniejszego  bezpośredniego  okresu  pooperacyjnego,  krótko-  i  długoterminowa

przeżywalność po przeszczepieniu serca u pacjentów z historią kardiomiopatii przerostowej była

korzystna.  Badanie  wieloośrodkowe  wykazało,  że  krótkoterminowa  przeżywalność  (30  dni)  

po  przeszczepieniu  serca  u  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  była  porównywalna  

do tej obserwowanej u pacjentów z kardiomiopatią niedokrwienną i rozstrzeniową. W tym samym
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badaniu stwierdzono również porównywalną przeżywalność średnio- (1 rok) i  długoterminową  

(5  lat)  wśród  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  i  rozstrzeniową.  Ten  trend  został

potwierdzony w badaniu jednoośrodkowym i dodatkowo rozszerzony do 10 lat po przeszczepieniu

serca.  Ponadto,  wyniki  wieloośrodkowego  badania  wykazały,  że  1-  i  5-letnia  przeżywalność

pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  jest  lepsza  niż  u  pacjentów  z  kardiomiopatią

niedokrwienną. Badanie jednoośrodkowe wykazało identyczny trend w perspektywie 10-letniej.

Rezultaty te  podkreślają,  że  mimo początkowych  wyzwań  w okresie  pooperacyjnym pacjenci  

z  HCM  mogą  osiągnąć  bardzo  dobre  wyniki  po  przeszczepieniu  serca.  Lepsze  zrozumienie  

ich  specyficznych  potrzeb  i  wyzwań  może  prowadzić  do  poprawy  strategii  terapeutycznych  

i optymalizacji wyników leczenia. 

2. W ciągu dwóch dekad liczba biorców przeszczepów serca z historią kardiomiopatii przerostowej

znacząco wzrosła na całym świecie. Wśród tej grupy biorców, współczesna era przyniosła wyższy

odsetek pacjentów z implantowanym kardiowerterem-defibrylatorem w momencie przeszczepienia

serca, co wskazuje na znaczną poprawę jakości wczesnego leczenia tych pacjentów, zanim rozwiną

zaawansowaną niewydolność serca. Jednocześnie, pacjenci z kardiomiopatią przerostową w tej erze

częściej niż we wcześniejszej mieli nadwagę (BMI > 25 kg/m²), cukrzycę oraz udar w wywiadzie,

przy czym udar występował głównie u pacjentów wspomaganych urządzeniem wspomagającym

pracę  lewej  komory  serca.  We  współczesnej  erze  powszechnego  stosowania  mechanicznego

wspomagania  krążenia,  w  porównaniu  z  wcześniejszą  dekadą,  pacjenci  z  kardiomiopatią

przerostową  w  chwili  gdy  odpowiedni  dawca  organu  został  zidentyfikowany  byli  częściej

wspierani  kontrapulsacją  wewnątrzaortalną  (ang.  intra-aortic  balloon  pump,  IABP)  lub

urządzeniem wspomagającym pracę lewej komory serca. Mimo iż w tej samej erze, w porównaniu 

z  poprzednią  dekadą,  wśród pacjentów z  kardiomiopatią  przerostową  w chwili  przeszczepienia

obserwowano trend częstszej hospitalizacji na oddziałach intensywnej opieki medycznej, większy

odsetek  wykazywał  dobry  stan  czynnościowy.  Sugeruje  to,  że  pacjenci  z  kardiomiopatią
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przerostową  są  obecnie  lepiej  diagnozowani  i  wcześnie  kierowani  do  ośrodków  oferujących

zaawansowane terapie leczenia niewydolności serca, zanim  ich stan  czynnościowy pogorszy się  

w wyniku zaawansowanej niewydolności serca.

Co  ważniejsze,  ich  krótko-  i  długoterminowa  przeżywalność  po  przeszczepieniu  serca  

na przestrzeni dwóch dekad pozostała niezmiennie korzystna. 

Te obserwacje podkreślają znaczenie wczesnej diagnozy i odpowiedniego kierowania pacjentów  

z  kardiomiopatią  przerostową  do  specjalistycznych  ośrodków,  co  przekłada  się  na  lepsze

przygotowanie do przeszczepienia i dobre wyniki pooperacyjne.

3. Od momentu wdrożenia w Stanach Zjednoczonych nowego systemu alokacji serca,  który miał 

na celu optymalizację statusu na liście oczekujących pacjentów, którzy nie wpisują się w typowe

kryteria  niewydolności  serca  z  obniżoną  frakcją  wyrzutową,  zaobserwowano  wzrost  odsetka

przeszczepów  serca  wśród  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  oczekujących  na  liście.  

Jednak śmiertelność  podczas  oczekiwania  na  przeszczepienie  serca wśród  tej  grupy  badanych

pozostała  niezmieniona.  Wraz  z  wprowadzeniem nowego  systemu  alokacji,  który  jednocześnie

priorytetowo traktuje  pacjentów wspieranych krótkoterminowym  mechanicznym wspomaganiem

krążenia,  wśród  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową,  mimo  niezmienionego  profilu

hemodynamicznego, zaobserwowano częstsze stosowanie kontrapulsacji wewnątrzaortalnej. Mimo

to,  w porównaniu  z  poprzednim systemem alokacji  serca,  ich  1-,  2-  i  3-letnia  przeżywalność  

po przeszczepieniu serca nie uległa zmianie. Nasza analiza sugeruje, że wzrost częstości stosowania

kontrapulsacji wewnątrzaortalnej u tej grupy pacjentów  nie jest wynikiem pogorszenia  ich  stanu

klinicznego,  lecz  zmianą strategii leczenia przez ośrodki transplantacyjne w celu maksymalizacji

szans  na przeszczepienie.  W związku z tym konieczne są dalsze  modyfikacje  systemu alokacji

serca, aby zredukować śmiertelność wśród pacjentów z kardiomiopatią przerostową oczekujących 

na przeszczep. 

4. W czwartej pracy dokonano przeglądu literatury dotyczącej wyzwań klinicznych oraz aktualnych
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metod  leczenia  objawowych  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową.  Szczególną  uwagę

poświęcono  mawakamtenowi,  który  jest  przedstawicielem  nowej  grupy  leków  –  inhibitorów

miozyny  sercowej.  Obecnie  zaleca  się  go  jako  lek  uzupełniający  lub  alternatywę  

dla  beta-blokerów  i  blokerów  kanału  wapniowego.  Dzięki  skutecznemu  obniżaniu  gradientu  

w  drodze  odpływu  lewej  komory,  mawakamten  może  w  przyszłości  stać  się  alternatywą  

dla inwazyjnych zabiegów redukujących przegrodę międzykomorową.

Dla  pacjentów  z  kardiomiopatią  przerostową  i  zaawansowaną  niewydolnością  serca,

przeszczepienie serca nadal pozostaje złotym standardem leczenia. Jednakże, jak pokazują, głównie

jednoośrodkowe,  badania,  dla  wysoko wyselekcjonowanych pacjentów z niewydolnością  serca  

ze zredukowaną frakcją wyrzutową i poszerzoną lewą komorą (końcoworozkurczowy wymiar lewej

komory  >46-50  mm),  urządzenie  wspomagające  pracę  lewej  komory  serca  stanowi  realną

alternatywę  z  długoterminowymi  wynikami  porównywalnymi  do  pacjentów  z  kardiomiopatią

rozstrzeniową,  którzy  przeszli  implantację.  Interesującym  spostrzeżeniem  jest  to,  że  pacjenci  

z kardiomiopatią przerostową i końcoworozkurczowym wymiarem lewej komory >70 mm częściej

doświadczają  zakrzepicy  w  urządzeniu  wspomagającym  pracę  lewej  komory  serca.  

Sugeruje  to,  że  zarówno  zbyt  mała,  jak  i  zbyt  poszerzona  lewa  komora  serca  u  pacjentów  

z kardiomiopatią  przerostową,  są  związane z  niekorzystnymi  wynikami  leczenia  po implantacji

urządzenia wspomagającego pracę lewej komory serca.
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Zniesienie Wymogu Uzyskania Zgody Pacjenta:
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przeanalizowała i zatwierdziła wniosek o zniesienie wymogu uzyskania świadomej zgody pacjenta 

od uczestników badania pt. „Cardiac transplantation outcomes in patients with hypertrophic 

cardiomyopathy: single-center experience.” na podstawie następujących kryteriów zgodnych 

z przepisami federalnymi (45 CFR 46.116):

1. Minimalne ryzyko: Badanie nie wiąże się z większym ryzykiem dla uczestników.

2. Brak negatywnego wpływu na prawa i dobro uczestników: Zniesienie nie wpłynie 

negatywnie na prawa i dobro uczestników.

3. Niepraktyczność: Badanie nie mogłoby być przeprowadzone bez zniesienia wymogu 

zgody.

4. Dostarczenie informacji: Uczestnikom badania zostaną dostarczone dodatkowe istotne 

informacje po udziale w badaniu, jeśli zajdzie taka konieczność.

Okres Obowiązywania:

Powyższa zgoda obowiązuje w okresie zbierania danych na cele badania, tj. od 10 czerwca 2020 
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do 9 czerwca 2021, chyba że zostanie określone inaczej lub odwołane przez IRB.

Obowiązki Badacza:

Główny  Badacz  jest  odpowiedzialny  za  zapewnienie,  że  badanie  jest  prowadzone  zgodnie  

z  zatwierdzonym  protokołem  oraz  z  wszystkimi  obowiązującymi  wytycznymi  etycznymi  

i przepisami. Wszelkie modyfikacje protokołu badania muszą zostać przedłożone i zatwierdzone

przez IRB przed ich wdrożeniem.

75
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Akceptacja Komisji Bioetycznej ani indywidualna świadoma zgoda na retrospektywne badanie 

obejmujące analizę zdepersonalizowanego rejestru nie była wymagana.
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 Zgromadzenie danych
 Przeprowadzenie analizy statystycznej
 Analiza i interpretacja wyników
 Przygotowanie manuskryptu (zarówno pierwszej jak i ostatecznej wersji)
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Mój udział procentowy w przygotowaniu publikacji określam jako 5%.  

Wkład  lek.  Matyldy Mazur  oceniam na  80% (jako pierwszej  oraz  korespondencyjnej  autorki).
Zawierał on:

 Opracowanie koncepcji i metodologii badania
 Przeprowadzenie analizy statystycznej
 Analiza i interpretacja wyników
 Przygotowanie manuskryptu (zarówno pierwszej jak i ostatecznej wersji)

Jednocześnie, wyrażam zgodę na wykorzystanie w/w pracy jako część rozprawy doktorskiej lek.

Matyldy Mazur. 
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TŁUMACZENIE

22 kwietnia 2024

OŚWIADCZENIE

Jako współautorka pracy zatytułowanej:

„Impact of the New Heart  Allocation System on the Medium-Term Outcomes in Patients With 

Hypertrophic Cardiomyopathy”

oświadczam, że mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie i opracowanie pracy w formie
publikacji stanowi: 

 Rewizja manuskryptu

Mój udział procentowy w przygotowaniu publikacji określam jako 5%.  

Wkład  lek.  Matyldy Mazur  oceniam na  80% (jako pierwszej  oraz  korespondencyjnej  autorki).
Zawierał on:

 Opracowanie koncepcji i metodologii badania
 Przeprowadzenie analizy statystycznej
 Analiza i interpretacja wyników
 Przygotowanie manuskryptu (zarówno pierwszej jak i ostatecznej wersji)

Jednocześnie, wyrażam zgodę na wykorzystanie w/w pracy jako część rozprawy doktorskiej lek.

Matyldy Mazur. 
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TŁUMACZENIE

22 kwietnia 2024

OŚWIADCZENIE

Jako współautor pracy zatytułowanej:

„Impact of the New Heart  Allocation System on the Medium-Term Outcomes in Patients With 

Hypertrophic Cardiomyopathy”

oświadczam, że mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie i opracowanie pracy w formie
publikacji stanowi: 

 Rewizja manuskryptu

Mój udział procentowy w przygotowaniu publikacji określam jako 5%.  

Wkład  lek.  Matyldy Mazur  oceniam na  80% (jako pierwszej  oraz  korespondencyjnej  autorki).
Zawierał on:

 Opracowanie koncepcji i metodologii badania
 Przeprowadzenie analizy statystycznej
 Analiza i interpretacja wyników
 Przygotowanie manuskryptu (zarówno pierwszej jak i ostatecznej wersji)

Jednocześnie, wyrażam zgodę na wykorzystanie w/w pracy jako część rozprawy doktorskiej lek.

Matyldy Mazur. 
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TŁUMACZENIE

17 lipca 2024

OŚWIADCZENIE

Jako współautor pracy zatytułowanej:

„Hypertrophic Cardiomyopathy: From Medical Treatment to Advanced Heart Failure Therapies”

oświadczam, że mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie i opracowanie pracy w formie
publikacji stanowi: 

 Rewizja manuskryptu

Mój udział procentowy w przygotowaniu publikacji określam jako 10%.  

Wkład lek. Matyldy Mazur oceniam na 85% (jako pierwszej oraz korespondencyjnej autorki). 
Zawierał on:

 Przegląd literatury, interpretację oraz krytyczną ocenę wyników badań
 Przygotowanie manuskryptu (zarówno pierwszej jak i ostatecznej wersji)
 Przygotowanie tabel oraz rycin

Jednocześnie, wyrażam zgodę na wykorzystanie w/w pracy jako część rozprawy doktorskiej lek.

Matyldy Mazur. 
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