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Gdzie jestesmy ?



W KARDIOLOGII Medycyna spersonalizowana
zaktada dostosowanie metod

prewencji, terapii i
Medycyna spersonalizowana . .
chorob ukiadu krazenia st ratyfl ka CJi ryzy ka dla
— genomika kazdego chorego w oparciu o

wszystkie Zznane cechy
roznigce danego pacjenta od
innych osob z okreslong
chorobg. Wykorzystywane sg
do tego najnowsze
osiggniecia nauki w obszarze
badan molekularnych oraz
technik informatycznych




Skale ryzyka




Zalecenia dotyczgce badan molekularnych w wytycznych kardiologicznych
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Zalecenia dotyczgce badan molekularnych w wytycznych kardiologicznych

alecenia dotyczace poradnictwa genetycznego

Poradnictwo genetyczne doty- cjentd iajacy 178—1b0]

czace koniecznosci lub braku
koniecznosci objecia badaniami
klinicznymi i genetycznymi
cztonkdw rodziny, zaleca sie

L ie badan

u wszystkich pacjentéw z HCM, laboratoria
Srych choroba nie moze
zostac wyjasniona wytacznie

przyczynami niedziedzicznymi

W przypadk 3 - [36-40,
nia objawov 8 43-46,
I przedmiotowych sugerujacy 67]

/ jphnarmch specyficzng przyczyne HCM zale-

ca sie badania genetyczne w celu
spec) r1I|Jt\ cznych zespolach o genetyczne w ce
potwierdzenia rozpoznania

,Kiedy u pacjenta zostaje zidentyfikowana mutacja genetyczna odpowiedzialna
za chorobe, u jego/jej krewnych nalezy najpierw przeprowadzi¢ badania
genetyczne, a dopiero potem ocene kliniczng, jesli sq nosicielami tej

samej mutacji”

Wytyczne ESC dotyczace rozpoznawania i postepowania w kardiomiopatii przerostowej w 2014 roku. Grupa Robocza
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC) do spraw rozpoznawania i postepowania w kardiomiopatii przerostowe;j.
Kardiologia Polska 2014, 72, 11: 1054-1126; DOI: 10.5603/KP.2014.0212



dZlegziczne

Wrodzone zaburzenia metabolizmu
splcnrZania i_III\:_]Z;-Z,"'N]

7y AMP (PRKAG2)

izmu karnit

Choroby nerwowo-miesniowe
* ataksja Friedreicha

Choroby mitochondialne
* MELAS
* MERF

Zespoly wad wrodzonych
+ zespdl Moonan

Noworodki matek chorych na cukrzyce

Indukowane lekami

Wytyczne ESC dotyczgce rozpoznawania i postepowania w kardiomiopatii przerostowej w 2014 roku.
Grupa Robocza Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC) do spraw rozpoznawania i
postepowania w kardiomiopatii przerostowe;j.

Kardiologia Polska 2014; 72, 11: 1054-1126; DOI: 10.5603/KP.2014.0212




Zalecenia dotyczgce badan molekularnych w wytycznych kardiologicznych

Zalecenia dotyczace badan genetycznych w chorobach aorty

Zalecenia Poziom®

0 ACTA2 - ~10%-14%
O TGFBR1 - 1%

O TGFBR2 - 4%

0O MYH11 - 1%

O MYLK - 1%

O SMAD3 - 2%

Wytyczne ESC dotyczace rozpoznawania i leczenia choréb aorty w
2014 rokuGrupa Robocza Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (ESC) do spraw rozpoznawania i leczenia choréb
aorty. Kardiologia Polska 2014; 72, 12: 1169-1252; DOI:
10.5603/KP.2014.0225.

Milewicz D, Regallano E Thoracic Aortic Aneurysms and Aortic
Dissections , Pagon RA, Adam MP, Ardinger HH, et al., editors.
GeneReviews® /internet edition/



Efekty uboczne farmakoterapii - jedno z aktualnych wyzwan medycyny
spersonalizowanej

.ETHRR- Figure 4. Most common specific causes of adverse
Advancing drug events (ADEs)* in U.S. hospitals, 2004

Excellence in
Health Care

Antineoplagtic,
immunosuppressant agents

Andi lant
coagulants Opiates

5.9% Other specified
analgegcs’antipyretics
4, 4%

Corticogteroids ' ; Antihypertensve agents

10.3% 3.9%
Diuretics other than

saluretics

3.2%
Other specified antibiotics
3.2%

| Cardiotonics

: 3.2%
Sedatives and hypnotics
2.T%

All other ADE=
46. 5%

* Wlare than one event can be recarded during a hospital stay. This is based on a total of 1,364,100 events in 1,211,100 hospital stays with
at least one ADE event recarded.

Source: AHRQ, Center for Delivery, Organization, and Markets, Healthcare Cost and Litilization Project, Mationwide Inpatient Sample, 2004.




Odpowiednie dawkowanie leku - jedno z aktualnych wyzwan medycyny
spersonalizowanej

The NEW ENGLAN D
JOURNAL of MEDICINE

ESTABELISHED IN 18132 DECEMBER 12, 2013 VOL. 368 NO. 24 A Rand{]mized Trlﬂl UF

A Pharmacogenetic versus a Clinical Algorithm GEHDt},pr-GHided DDSng of Warfarin
for Warfarin Dosing

ORIGINAL ARTICLE

Genotype-Guided Dosing Clinically Guided Dosing
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Figure 2. Range of INRs during the 4-Week Study.
Shown are the INRs from the completion of the intervention pericd {day 4 figl.r-e- 1. Mean I“tﬂ'r“ﬂliﬂ'n-ﬂ-l Hﬂrmalilt‘d R-H-ti‘u ‘IINR:' i“d P‘Eﬂ:ﬂ'n'-'ﬂgﬂ'
or 5) to day 28 of therapy in the two study groups. Saolid lines represent . N .

smaothing splines with 5 degrees of freedom. Dashed lines represent the anlmE’ n thE ThEF-E.FIE‘IJtIE IHE. RHHEE-

20th and 80th percentiles of INR values calculated owver a 3-day window.




Efekty uboczne farmakoterapii - jedno z aktualnych wyzwan medycyny

Before:
one-dose-fits-all
approach
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spersonalizowanej

After: personalized medicine (from genotype o phenotype)
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http://www.geneticspg.com




Indukowane pluripotencjalne komarki macierzyste

Patient

+Sox2

+0ct4 Transcription factors
+KIf4 Inducers
+Myc

100um

Chemical ' Chemical fio

- Skin fibroblasts 5
Inducers Inducers Lymp! {lin calture

in.culture

o
Single'iPS cell colony

In vitro differentiation

- Cardiomyocytes i

Hepatocytes  p_.creatic cells Neurons

Clinically relevant phenotypic cells

in vitro human
model of diseases
for drug discovery

Cell replacement_
therapy

Gunaseeli l. Induced pluripotent stem cells as a model for accelerated
patient- and disease-specific drug discovery. Curr Med Chem.
2010;17(8):759-66.
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Dokad zmierzamy?



Medycyna spersonalizowana — koniecznosc integracji

ChiP-Seq Histone
ChiP-Seq TF
CpG DNA Methylation
DNase-Seq
Complete DNA sequencing
Exome sequencing
Proteomics
Metabolomics
Chromatin Conformation
Clinical Data
Co-morbidities

RNA-Seq

ncRNA

ChIP-Seq Histone

ChiP-Seq TF

CpG DNA Methylation

DNase-Seq

Complete DNA sequencing

Exome sequencing

Proteomics

Metabolomics

Chromatin Conformation

Clinical Data

Co-morbidities

Other

Same data Type in Basic
Science J 6.4%) 5.6% 5.6%| 4.0% 4.8%, 2.4%

Same data type in Clinical
Environment 0.0% 0.0%) 2.4%) 0.0% : 4.0% 0.0%

David Gomez-Cabrero. Data integration in the era of omics: current and future challenges BMC Syst Biol. 2014;
8(Suppl 2): I1.




1||I|

:n:.l %
AR L

|'-"-|.'|r.
L o=l ey

e ': .—w—hl—nl
[ i I_Ill.fﬁl "Ilu-.:1 A
¢ LRI BN

’ .-u.-lll-.l

. .n:.;nuunai.hiﬁ.i_lﬂ”m..r..w. e

e —




Projekty

badawcze z zakresu
medycyny

spersonalizowanej




Medycyna spersonalizowana —
wybor aktualnie realizowanych projektow



Medycyna spersonalizowana — skale ryzyka

PL-ACS

ZESPOL PL-ACS

Lech Polonski
Mariusz Ggsior

7
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AMI-PL

Incidence, treatment, in-hospital mortality
and one-year outcomes of acute myocardial
infarction in Poland in 2009-2012

— nationwide AMI-PL database

Marek Gierlotka', Tomasz Zdrojewski* 3, Bogdan Woijtyniak®, Lech Poloriski', Jakub Stokwiszewski®,

Mariusz Gasior', Adam Kozierkiewicz®, Zbigniew Kalarus®, tukasz Wierucki?, Krzysztof Chlebus®,
Marian Zembala’, Mirostaw Wysocki®, Grzegorz Opo

al Instituts partment of C

Baza 1- wszystkie hospitalizacje z powodu
zawatu

miesnia sercowego w latach 2009-2012 +
obserwacja

odlegta (311.813 chorych)

Baza 2
e Wszystkie ustugi medyczne u
hospitalizowanych

pacjentow
e Leczenie wewnatrzszpitalne
e Leczenie ambulatoryjne
e Rehabilitacja

e Smiertelno$¢ catkowita

e Koszty ustug medycznych

Baza 3 - dane dotyczace zwolnien lekarskich oraz rent



Slaska Baza Sercowo-Naczyniowa

Zrédto danych — Narodowy
Fundusz Zdrowia

Miejsce prowadzenia — Dziat
Nauki SCCS / Zaktad
Biostatystyki SUM

Liczba raportujacych szpitali —
310

Liczba raportujacych jednostek
ambulatoryjnych — 1 863

Liczba chorych — 514 373

Liczba hospitalizacji
kardiologicznych — 992887

Dafal Nauki SCCS / SUM Liczba swiadczen UdZiEIOnyCh
I ambulatoryjnie — 61 906 964




MONITEL - HF =
3

MONITEL-HF

I

EXTRABIOTEL-HF  Badanie RESULT

Badanie rozwojowe z weryfikacja Prospektywne badanie kliniczne
skutecznosci rejestracji i transmisji u wykorzystujace dane z urzadzen
zdrowych i chorych z niewydolnoscig wszczepialnych

serca

AGING POPULATION €. ..

SMART TEXTILES for measuring ECG
and respiration

Textile ECG electrodes (AgCl)

1. Okreslenie, czy teletransmisja i
wykorzystanie danych dostepnych z
urzgdzen wszczepialnych (ICD, CRT-D)
zredukuje potrzebe hospitalizacji (grupa I-
projekt RESULT)

2. Zaprojektowanie i zrealizowanie
urzgdzenia opartego na biosensorach, ktore

pozwoli nieinwazyjnie rejestrowac i
transmitowac wybrane parametry
rokownicze u chorych z niewydolnoscig serca
leczonych ambulatoryjnie (grupa II-
EXTRABIOTEL-HF)

3. Okreslenie czy wykorzystanie
monitorowania i teletransmisji w obu
grupach poprawi jakos¢ zycia chorych oraz
spowoduje redukcje kosztéw leczenia.

Kierownik Projektu: Prof. dr hab. n. med. Lech Polonski



Heart-Up

Biosensors:

1. ECG,

2. physical activity,

3. body welght,

4. experimental module to
change the impedance in
the thoracic

5. experimental module

pulse wave velocity

*Data given for patient records
'

Kierownik Projektu: Prof. dr hab. n. med. Mariusz Gasior




Genetyczne czynniki ryzyka restenozy

@ PLOS |ox

The Relationships between Polymorphisms in
Genes Encoding the Growth Factors TGF-f1,
PDGFB, EGF, bFGF and VEGF-A and the
Restenosis Process in Patients with Stable
Coronary Artery Disease Treated with Bare
Metal Stent

Tadeusz Osadnik'2*, Joanna Katarzyna Strzelczyk®, Rafat Reguta', Kamil Bujak’',
Martyna Fronczek'2, Matgorzata Gonera', Marcin Gawlita', Jarostaw Wasilewski',
Andrzej Lekston', Anna Kurek', Marek Gierlotka', Przemystaw Trzeciak',
MichatHawranek', Zofia Ost e R s \
Mariusz Gasior' °

. L ]
1 Third Depart t of Cardiol
& orenaccess L red Departmentof Cardioosy - Research Article Biomarkers

) Poland, 3 Department of Medical . . § ..
Citation: Crsadnik T, Stzelczyk JK, Reguia R, Buiak Medical University of Silesia, Zabr For J"BJI’JHJ"” orders, IU!(-?&FSB contact: Ff:?,f_)fn'n"]fo‘E]J(UEUF{-.‘."F'FBU{J’(.'H'IB.CUFJ"I

K, Fronczek M, Gonera M, et al. (2016) The i n Med iCi n e

N

Functional polymorphism rs710218 in the ;\‘3‘
3

gene coding GLUT1 protein is associated /
-~ . i
with in-stent restenosis m

Aim: To analyze the association between in-stent restenosis (ISR) and polymorphisms Tadeusz Osadnik*,
in genes coding IGF-1, IGFBP3, ITGB3 and GLUT1, which play an important role in Joanna Strzelczyk?,

the smooth muscle cell proliferation and extracellular matrix synthesis - the main Kamil Bujak', Rafal Reguta’,
Y il o . ; Jarostaw Wasilewski'




Profilowanie metaboliczne osdb z klasycznymi i genetycznymi czynnikami
ryzyka choroby wiencowej
v Aktualnosci

j GENEPREYV - zaproszenie do udzialu w projekcie badawczym

inform acje mozna uz

yskac pod numerem telefonu

WEZ UDZIAt W BEZPLATNYCH BADANIACH -
- OCENIMY TWOJE

RYZYKO SERCOWO-NACZYNIOWE

Zgtos sie, jesli spetniasz ponizsze warunki:

v
v

jestes w wieku 30-35 lat

nie chorujesz na zadng przewlekia
chorobe

v’ nie zazywasz na state zadnych lekéw
ani suplementéow

Jesli chcesz otrzymaé wiecej informacji
zadzwon pod numer 883 159 644

lub napisz na geneprev@sccs.pl



Rekrutacja trwa - zapraszamy
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