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CZESC A:

OPIS PROJEKTU (w jezyku polskim — obligatoryjnie, w jezyku angielskim -
obowigzkowo temat, pozostale pkt. opcjonalnie jesli projekt ma byc dedykowany
réwniez dla kandydatow z zagranicy)

1. TEMAT PROJEKTU:
Kliniczne i zywieniowe aspekty sarkopenii u pacjentow z przewlektym, miazdzycowym
niedokrwieniem konczyn dolnych w obserwacji rocznej po zabiegu wewngtrznaczyniowym

2. CEL NAUKOWY PROJEKTU I ZNACZENIE PODJETEGO PROBLEMU
BADAWCZEGO (max. 3000 znakéw ze spacjami): e

Sarkopenia charakteryzuje si¢ utratg sity i masy mig$niowej oraz sprawnosci ogdlnej pacjenta.
Patogeneza tego stanu jest zfozona. Wyréznia sig sarkopeni¢ pierwotna, zwigzang z procesem
starzenia, oraz wtorng, w przebiegu: niedozywienia biatkowo- energetycznego, kacheksji
nowotoworowej, przelektych choréb ukiadu nerwowo- migsniowego, ptuc, nerek, watroby,
niewydolnosci serca, a takze przewlektego niedokrwienia koficzyn dolnych (ang. peripheral artery
disease, PAD) [Harada2020, Nishibe2022, Ferreira2023]. Szczegélng postacig sarkopenii jest
otylo$¢ sarkopeniczna, w ktérej niedobor masy migéniowej wspoOtistnieje z nadmiarem
zgromadzonej tkanki tluszczowej (>25% wagi ciata u mezczyzn i >30% u kobiet) [Rossi2020,
Batsis and Villareal2019]. Konsekwencja sarkopenii jest nie tylko utrata sprawnosct,
samodzielnosci i obnizenie jakosci zycia, ale takze gorsze rokowanie odnosnie czasu przezycia i

wyleczenia z powodu przyezyny hospitalizacji, wydtuzenie czasu hospitalizacji, wzrost ryzyka
incydentéw  sercowo- naczyniowych (MACE, MALE), powikfan okotooperacyjnych,
chorobowosci z powodu schorzen sercowo- naczyniowych i metabolicznych (np. cukrzycy,
nadciénienia tetniczego, dyslipidemii, hiperurykemii, osteoporozy i osteoparotropatii) oraz
depresji, upadkéw i ztaman [Juszczak2018, Pereira-Neves2020, Tsai2023, Pizzimenti2020,
Selguk, Guler2023, Ferreira2021, Morisaki2020, Sharpe2020, Shimazoe2019, Taniguchi2019,
Spychalska-Zwolinska2020, Okamura2020]. Wymienione powikfania sarkopenii i otylosci

saropenicznej prowadzg do-wzrostukosztow opieki-irefundaeji procedur medyeznych przez NFZ. =

Przewlekle niedokrwienie korczyn dolnych dotyczy okoto 14-29% pacjentow po 70rz.
[Krasinski2019]. Schorzenie to wiaze si¢ ze zwigkszona $miertelnoécig (11x wzgledem chorych
bez PAD), ktora, w przypadku niedokrwienia zagrazajgcego utratg konczyny (dawniej krytycznego
niedokrwienia konczyn), dotyczy 25% pacjentéw w ciagu roku od poczatku objawow. W tym
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czasie ryzyko amputacji konczyny w tej grupie chorych wynosi 30% i jest ono 1,5-2 x wyzsze u
chorych ze wspotistnieniem sarkopenii. Czesto$é wystepowania sarkopenii u pacjentow z PAD
ocenia si¢ na 34,6% [Pizzimenti2020], ale zwiazek sarkopenii z przebiegiem PAD byt do tej pory
przedmiotem pojedynczych prac z krétkim follow-up.

Potencjalny patomechanizm niekorzystnego oddziatywania sarkopenii, nie tylko u pacjentow z
PAD, polega na obnizeniu aktywnosci fizycznej oraz defekcie aktywnosci metabolicznej (np.
obnizenie metabolizmu spoczynkowego, insulinowrazliwosci) i endokrynnej migéni szkieletowych
(miokiny, irizina, 1GF-1, FGF-1, BDNF). W przypadku otylosci sarkopenicznej do tych
mechanizmow dotaczajg si¢ powiktania zwigzane m.in. z endokrynng aktywnoscia adipocytow (np.
nadmierna sekrecja TNF-alfa, IL-6, leptyny, niedobdr adiponektyny) oraz sthuszczeniem
narzadowym (serca, watroby, migsni szkieletowych) [Rossi2020]. Na tej podstawie niektorzy
autorzy twierdzg, ze dla poziomu ryzyka powiktan sercowo- naczyniowych u pacjentow z PAD
wicksze znaczenie ma obnizenie jakosci (stluszczenie, zwidknienie), niz masy migsni
szkieletowych [Vedder2020].

Diagnoza sarkopenii opiera sig¢ na kryteriach EWGSOP2 (SARC-F), badaniu masy mig$ni
szkieletowych (antropometria, DXA, BIA, TK, MR, ich sity (dynamometr, test wstawania z |
krzesta). sprawnosci pacjenta (obnizenie punktacji w testach funkcjonalnych, np. Short Physical
Performance Battery- SPPB). Analiza masy migéniowej w TK opiera si¢ na pomiarze powierzchni
miesni na poziomie L3 (< 1 l4cm? u mezezyzn i <89,8cm? u kobiet) [Sivaharan2021,
Pizzimenti2021, Juszczak2018, Pereira-Neves2020, Tsai2023, Pizzimenti2020, Sugai2018],
indeksu miegnia ledzwiowego (psoas index)- 215 i 142 mm?2/mZ, odpowiednio u mgzczyzn i kobiet
[Okamura, Taniguchi2019] oraz pomiarow pol powierzchni mig$ni uda i/lub goleni
[Morisaki2020].

Pismiennictwo u autora

3. KONCEPCJA I PLAN BADAN Z UWZGLEDNIENIEM METODYKI (max. 4000
znakow ze spacjami): - o e

Celem badania jest weryfikacja hipotezy, ktora zaklada, ze Wwewnatrznaczyniowa
rewaskularyzacja konczyny dolnej spowoduje: ustgpienie sarkopenii, przyrost sity (ang. handgrip
stength, HGS) i masy migéniowej, poprawe funkcji metabolicznej (np. wyréwnania cukrzycy,
dyslipidemii) i endokrynnej migsni szkieletowych (stezenie miokin i miostatyn, adipocytokin) oraz
poprawe sprawnosci fizycznej i poznawczej (np. BDNF, testy funkcjonalne) pacjentow.

Projekt ma charakter badania kohortowego z prospektywng roczng obserwacjg pacjentow z
roznym nasileniem niedokrwienia koficzyn dolnych, leczonych zabiegiem wewnatrznaczyniowym
oraz optymalng farmakoterapig potaczong z treningiem marszowym.

Populacja badana:
Kryteria wiaczenia:
e objawowi pacjenci z przewlektym niedokrwieniem koniczyny dolnej definiowanym przez
wartodé wskaznika kostka- ramie (WKR) <0,9, zakwalifikowani lub niezakwalifikowani

(brak zgody) do leczenia wewngtrznaczyniowego
e zgoda na udziat w badaniu
Kryteria wykluczenia:
e Wiek pacjenta <18 lub > 80 lat
e Aktywna infekcja lub choroba nowotworowa leczona w ciagu ostatnich 5 lat
e Udar mézgu w wywiadzie

¢ Stan po amputacji koficzyny dotnej
o Niewydolno$é serca w 11 1V klasie NYHA




Grupy badane:

Pacjenci z WKR <0,4 w klasie Rutherford 4-5 (przewlekle niedokrwienie zagrazajace
amputacjg, CLTI) leczeni wewnatrznaczyniowo ponizej wigzadfa pachwinowego (n = 50)
Pacjenci z WKR < 0,9 w klasie Rutherford 3 (z chromaniem przestankowym, IC) leczeni
wewnatrznaczyniowo ponizej wigzadfa pachwinowego (n = 50)

Grupa kontrolna (n = 50) — pacjenci z WKR < 0.9, ale leczeni tylko zachowawczo, terapia
optymalna + trening marszowy

Metodologia badania:
Badanie kohortowe z 12-miesigcznym follow-up;
Ztéz0no wniosek do Komisji Bioetycznej UMK w Toruniu przy CM w Bydgoszczy

Protokoél badania:

Screening pacjentow przyjetych do Kliniki Angiologii Szpitala Uniwersyteckiego nr2 wg

kryteriow wlaczenia i wykluczenia; uzyskanie $wiadome;j zgody, wypelnienie

kwestionariuszy badawczych, w tym oceniajacych stan odzywienia, sposob zywienia, |
aktywnos¢ fizyczng, SARC-F,
Pobranie probki krwi do bezposrednich oznaczen laboratoryjnych (morfologia, aptt, INR,
kreatynina, cholesterol LDL, triglicerydy, glukoza, HbAlc, CRP, CPK,
mikroalbuminuria)
Pobranie probki krwi w ilosci 8ml, w celu zamroZenia surowicy na dalsze oznaczenia
(miokin, adipocytokin)
Badanie fizykalne z pomiarami antropometrycznymi (wrost, masa ciata, obwdd talii, obwéd
bioder, obwod tydki, ramienia wskaznik BMI, wskaznik WHR, WHtR); pomiar HGS, czasu
5-krotnego wstania z krzesta (5 times sit to stand test), gait speed test; fizjoterapeutyczne
testy funkcjonalne (SPPB);
Badania angiologiczne: WKR, test marszu 6- minutowego; USG doppler (ocena
przyspieszenia przeplywu w miejscu leczonym);
Testy psychologiczne (funkcje poznawcze)
analiza skladu ciata metoda bioeletrycznej impedancji (BIA) za pomoca urzgdzenia Z-
metrix oraz ocena pola powierzchni migsni szkieletowych, tluszczu podskoérnego i
trzewnego w badaniu angio-TK wykonanym w ciggu ostatniego miesigca w ramach
kwalifikacji do zabiegu przy pomocy licencjonowanej wersji programu OSIRIX (na
poziomie L3, L4, potowy uda, potowy goleni dla obu koficzyn osobno)
Kwalifikacja do rehabilitacji, instrukcja wykonywania ¢wiczen aerobowych (test
marszowy) i oporowych
Wydanie pacjentowi szczegdtowych zalecet zywieniowych ukierunkowanych na
przyspieszenie przyrostu masy mies$niowej i redukcje ryzyka sercowo- naczyniowego (dieta
bogatobiatkowa, bogata w leucyng i BCCA, witamine D3, ew. suplementacja)
Follow- up po 3 i 12 miesigcach od wykonania zabiegu wewnatrznaczyniowego

a) Kwestionariusze, w tym zywieniowy i aktywnosci fizycznej, badanie fizykalne

(HGS), zebranie i opracowanie 7 dniowego jadtospisu i ocena jakosci zywienia oraz

przestrzegania zalecen; kalkulator detetyczny.

b) Pobranie probki krwi na oznaczenia bezposrednie i do zamrozenia surowicy

¢) Badania angiologiczne: WKR, test marszu 6- minutowego; USG doppler (ocena
przyspieszenia przeptywu w miejscu leczonym);

d) analiza skfadu ciata metoda BIA przy uzyciu urzadzenia Z-metrix

e) fizjoterapeutyczne testy funkcjonalne i testy psychologiczne

f) mierzone punkty koncowe (ustapienie sarkopenii, spadek punktacji w skali

SARC-F (< 4), poprawa stanu zdrow1a, poprawa aktywnogsci fizycznej,
wydtuzenie dystansu chromania, wzrost masy mig$niowej (BIA) i sity migsniowe]
(HGS), poprawa sprawnosci; zgon z dowolnej przyczyny, MACE, MALE (major
adverse leg events): TLR- target lesion revascularization, TAR- target artery
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revascularization, TLegR- Target leg revascularization, TLA- target leg
amputation, zabieg wewnatrznaczyniowy na drugiej kofczynie, skala Rutherford,
poprawa WKR, dystansu w 6-minutowym tescie marszowym; hospitalizacja z
dowolnej przyczyny).

Cze$é laboratoryjna badania:

Pobranie 8 ml krwi, z ktorej, po odwirowaniu pobrana zostanie surowica w celu wykonania badan
laboratoryjnych. Do czasu oznaczefi surowica bedzie przechowywana w zamrazarce w
temperaturze -80 °C. Przewiduje si¢ oznaczenie stezenia w surowicy krwi nastgpujacych miokin
(iryzina, IGF-1, czynnik neurotrofowy pochodzenia mézgowego (BDNF), miostatyna, IL6, IL-8,
FGF-1, z ewentualng modyfikacja rodzaju biomarkerow w miarg postepu wiedzy medycznej).
Oznaczone beda takze wybrane adipocytokiny (leptyna, adiponektyna, rezystyna)

4. SPODZIEWANE ZNACZENIE WYNIKOW BADAN Z OKRES
NA ROZWOJ DYSCYPLINY (max. 1500 znakéw ze spacjami):

Wyniki pracy moga mie¢ znaczenie dla postgpu nauk medycznych, nauk o zdrowiu oraz nauk o
kulturze fizycznej. Przewiduje si¢ potwierdzenie zwiazku wykonania rewaskularyzacji konczyn
dolnych i zastosowanej interwencji zywieniowej z:

- ustgpieniem cech sarkopenii

- poprawg skfadu ciata, w tym masy, sity mie$niowej oraz sprawnosci pacjentdw

- poprawa jakosci zycia, funkcji motorycznych i poznawczych (testy psychologiczne)

- poprawg wyréwnania metabolicznego (glukoza, triglicerydy, LDL)

- poprawg funkeji endokrynnej tkanki ttuszczowej i migéniowej

- redukcja istotnych zdarzen medycznych (punktéw koncowych), w tym MACE i MALE

Przewiduje si¢, ze zwiazek rewaskularyzacji konczyn z poprawg w zakresie mierzonych punktow
koricowych bedzie silniejszy u pacjentéw z CLTI niz u pacjentéw z chromaniem przestankowym.

PROJECT DESCRIPTION

Clinical and nutritional aspects of sarcopenia in patients with chronic, atherosclerotic lower limbs
ischemia

>, RESEARCH OBJECTIVE AND SIGNIFICANCE
ADDRESSED: (max. 3000 characters with spaces) '

N/A

3. CONCEPT, PLAN AND METHODOLOGY OF THE RESEARCH PROJECT (max. 4000

N/A




1 EXPECTED SIGNIFICANCE OF RESEARCH RESULTS AND IMPA( TONTHE
DEVELOPMENT OF THE DISCIPLINE (max. 1500 characters with spaces) :

N/A

CZESC B: CHARAKTERYSTYKA DOROBKU NAUKOWEGO AUTORA
PROJEKTU

1. INFORMACJE NA TEMAT ZDOBYTYCH NA BADANL
ZE ZRODEL ZEWNETRZNYCH W CIAGU

Nie pozyskat

5 SUMARYCZNY DOROBEK PUBLIKACYINY WG WARTOSCIIF
ORAZ PUNKTACJI MNiSW: . i e

na dzien (17.04.2023) IF — 145,413 pkt. MNISZW: 3 971

3. WARTOSC INDEKSU HIRSCHA WG GOOGLE SCHOLAR/SCOPUS:

Google Scholar: 17 (i10-index = 28)
Scopus - 13
Web of Science: 13

4. LICZBA CYTOWAN WG GOOGLE SCHOLAR/SCOPUS:

Google Scholar: 1 292
Scopus - 695
Web of Science: 592

5. SYNTETYCZNY OPIS DOTYCHCZASOWEJ LUB POTENCJALNEJ WSPOLPRACY
| REALIZOWANEJ Z INNYMI OSRODKAMI NAUK

~ OWYMI WCIAGUOSTATNICH 5

W ciaggu ostatnich 5 lat autor projektu wspotpracowat z pracownikami CM UMK z: Zaktadu
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wspolnych projektow badawczych, publikacji, realizacji projektow badawczych, w tym w ramach
Szkoty Doktorskiej. Z o$rodkow spoza CM UMK: Politechnika Lodzka (dr hab. Jacek Fisz),
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