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dr n. med. Jana Biegusa

I. Dane ogodlne

Dr n. med. Jan Biegus jest absolwentem Wydziatu Lekarskiego, Uniwersytetu

Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroctawiu, ktéry ukonczyt z wyréznieniem

w 2005 roku. W latach 2005-2006 odbyt staz podyplomowy w 4 Wojskowym Szpitalu

Klinicznym we Wroctawiu. W 2014 roku uzyskat specjalizacje w zakresie kardiologii.

W 2016 roku obronit rozprawe doktorskg pt.: Zaburzenia funkcji watroby w ostrej

niewydolnoSci serca. CzestoS¢ wystepowania, patofizjologia, znaczenie kliniczne.

Uniwersytet Medyczny im Piastéw Slaskich we Wroctawiu - Wydziat Nauk o Zdrowiu.

(promotor: prof. dr hab. n. med. Piotr Ponikowski)

W latach 2006-2019 pracowat jako asystent, a nastepnie starszy asystent w Klinice

_Kardiologii, od 2012 roku w Oddziale Intensywnej Terapii Kardiologicznej, Osrodka

Choréb Serca, 4 Wojskowego Szpitala Klinicznego. Od 2019 pracuje jako starszy

asystent w Oddziale Intensywnej Terapii Kardiologicznej i Mechanicznego

Wspomagania Krgzenia w Centrum Choréb Serca, Kliniki Choréb Serca,

Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu. Od 2017 roku jest adiunktem

w Katedrze Choréb Serca Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slgskich we

Wroctawiu.

Il. Ocena rozprawy habilitacyjnej

Rozprawa habilitacyjna (osiagniecie naukowe) dr n. med. Jana Biegusa
zatytutowana: Markery biorgce udziat w patofizjologii dysfunkcji oraz uszkodzeniu
narzgdowym w ostrej niewydolnosci serca, sktadajgca sie z cyklu monotematycznych

5 publikacji, opublikowanych po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych, o tgcznej

punktacji IF: 21.29; pkt. MNiSW/KBN: 125.

1. Clinical, respiratory, haemodynamic, and metabolic determinants of lactate in heart
failure. Jan Biegus; Robert Zymlinski; Mateusz Sokolski; Piotr Gajewski; Waldemar
Banasiak; Piotr Ponikowski. Kardiol. Pol. 2019 Vol.77 no.1; s.47-52 DOI:
10.5603/KP.a2018.0240 IF2017: 1.213 Pkt. MNiSW/KBN: 15.000

2. Elevated lactate in acute heart failure patients with intracellular iron deficiency as
identifier of poor outcome. Jan Biegus; Robert Zymlinski; Mateusz Sokolski; Ewa A.
Jankowska; Waldemar Banasiak; Piotr Ponikowski, Kardiol. Pol. 2019 DOI:
10.5603/KP.a2019.0014 IF2017: 1.213 Pkt. MNiSW/KBN: 15.000

3. Persistent hyperlactaemia is related to high rates of in-hospital adverse events and
poor outcome in acute heart failure. Jan Biegus; Robert Zymlinski; Piotr Gajewski;
Mateusz Sokolski; Pawet Siwotowski; Justyna Sokolska; Katarzyna Swoboda;
Maciej Banasiak, Waldemar Banasiak; Piotr Ponikowski. Kardiol. Pol. 2019
DOI: 10.5603/KP.a2019.0030 IF2077: 1.213 Pkt. MNiSW/KBN: 15.000

4. Abnormal liver function tests in acute heart failure: relationship with clinical
characteristics and outcome in the PROTECT study. Jan Biegus; Hans L. Hillege;
Douwe Postmus; Mattia.A.E Valente; Daniel M. Bloomfield; John G.F. Cleland; Gad
Cotter; Beth A. Davison; Howard C. Dittrich; Mona Fiuzat; Michael M. Givertz; Barry
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M. Massie; Marco Metra; John R. Teerlink; Adriaan A. Voors?; Christopher M.
O'Connor; Piotr Ponikowski. Eur.J.Heart Fail. 2016 Vol.18 no.7; s.830-839: DOI:
10.1002/ejhf.532 IF: 6.968Pkt. MNiSW/KBN: 40.000

5. Serial assessment of spot urine sodium predicts effectiveness of decongestion and
outcome in patients with acute heart failure. Jan Biegus; Robert Zymlinski; Mateusz
Sokolski; John Todd, Gad Cotter; Marco Metra; Ewa A. Jankowska; Waldemar
Banasiak; Piotr Ponikowski. Eur.J.Heart Fail. 2019 DOI:10.1002/ejhf.1428 IF2017:
10.683 Pkt. MNiSW/KBN: 40.000

Habilitant jest pierwszym autorem wszystkich 5 prac, szacujac swoéj udziat procentowy
w ich powstaniu na 70-80%. W kazdej z nich Habilitant wniést istotny wkiad w ich
przygotowanie i opublikowanie, co pozwala na uznanie tych prac jako osiggniecia
naukowego.

Tematy publikacji sktadajgcych sie na prace habilitacyjng dotyczg istotnego zagadnienia
dysfunkcji narzaddéw, w szczegélnosci watroby i nerek, oraz prognostycznego
znaczenia wzrostu stezenia mleczandéw, u chorych z ostrg niewydolnosciag serca (ONS).

Pierwsza praca rozpoczynajaca cykl publikacji przedstawia zaleznosci pomiedzy
stezeniem mleczanébw a parametrami hemodynamicznymi, oddechowymi oraz
klinicznymi, poréwnujgc je w populacji chorych z przewlektg niewydolnoscig serca
(PNS) i ONS. Wykazano istotnie wyzsze stezenie mleczanéw w grupie z ONS niz
z PNS, korelacje stezenia mleczanéw z czestotliwos$cig czynnosci serca, stezeniem NT-
proBNP, saturacja mieszanej krwi zylnej i zindeksowanym rzutem minutowym.
W analizie regresji stwierdzono, ze niezaleznymi czynnikami zwigzanymi
z podwyzszonym stezeniem mleczandw sa: czestotliwo$é czynnosci serca, saturacja
mieszanej krwi Zzylnej i warto$¢ oporu obwodowego. Wyniki te nawigzujg do
wczeshiejszego opracowania z udziatem Habilitanta, w ktérym stwierdzono
podwyzszone stezenie mleczanéw u duzego odsetka pacjentow z ONS nawet
w populacji bez jawnych klinicznie cech hipoperfuzji obwodowej (pacjenci o profilu
cieptym), co zwigzane jest z dysfunkcjg narzgdowg oraz gorszym rokowaniem
odlegtym. (Eur Heart J 2018;20;1011-8) Obie prace majg nowatorski charakter i wnoszg
istotne dane dotyczgce znaczenie mleczanéw w patofizjologii ONS.

Druga publikacja cyklu prac zawiera analize wplywu niedoboru zelaza
wewngtrzkomoérkowego na stezenie kwasu mlekowego w ONS oraz jego znaczenia
prognostycznego. Habilitant wskazuje na zwigzek tego zjawiska ze stresem
metabolicznym/energetycznym, m.in. poprzez pobudzenie neurohormonalne oraz
nadmierng aktywacjg ukfadu adrenergicznego. W pracy wykazano, ze podwyzszone
stezenie mleczandéw przy przyjeciu oraz niedobér wewngtrzkomorkowego zelaza,
zwigzane sg ze zwiekszonym ryzykiem zgonu w ciggu roku. Jednoczesne
wystepowanie tych wskaznikéw bylo najbardziej obcigzajgce. Doniesienie to ma
charakter nowos$ci i sugeruje mozliwo$¢ poprawy rokowania poprzez uzupetnienie
niedoboréw zelaza.

Trzecia publikacja dotyczy oceny znaczenia dynamiki stezenie mleczanow
w ONS. Wykazano, ze pacjenci (n=222) z przetrwatym podwyzszonym stezeniem
mleczandw (przy przyjeciu i po 24 godzinach leczenia) majg istotnie wieksze ryzyko



zgonu wewnatrzszpitalnego i rocznego. W analizie regresji stwierdzono, ze wskaznik
ten jest niezaleznym czynnikiem ryzyka zgonu oraz wystapienia innych niekorzystnych
zdarzen klinicznych. Pacjenci, u ktorych stezenie mleczanéw normalizowato sie po 24
godzinach leczenia mieli lepsze rokowanie. Powyzsza praca wnosi istotne nowe wyniki
dotyczace znaczenia rokowniczego oznaczen stezenia mleczanéw. Habilitant postuluje
czestsze postugiwanie sie tym wskaznikiem biochemicznym w praktyce kliniczne;.

W  czwartej pracy badano zalezno$ci pomiedzy markerami funkcji i/lub
uszkodzenia watroby a przebiegiem klinicznym pacjentéw z ONS. Wykazano
w populacji badania PROTECT (n=2033), ze dynamika zmian wartosci AST, ALT oraz
albuminy w trakcie hospitalizacji istotnie warunkuje rokowanie odlegte. Wskazniki
biochemiczne oceniano kilkakrotnie, m.in. przy przyjeciu i przy wypisie, co pozwolito na
ocene znaczenia dynamiki zmian. Takie ujecie nie bylo wcze$niej przedstawiane
w literaturze. Praca zostata opublikowana w wysoko notowanym czasopiémie.

W piatej publikacji w grupie 111 chorych z ONS, witgczonych do klinicznego
rejestru, oceniono znaczenie stgezenia jonéw sodu w moczu. Wykazano, Zze pacjenci,
u ktorych doszto do wzrostu stezenia jondéw sodu w moczu po 6 i 48 godzinach, mieli
cechy $wiadczace o skuteczniejszej eliminacji przewodnienia organizmu i wiekszej
skutecznosci leczenia diuretycznego. W pracy byta analizowano takze zalezno$é
pomiedzy funkcjg nerek definiowang w tradycyjny sposob (stezenie kreatyniny,
mocznika) a wartoScig natriurezy. Stwierdzono takze, ze w grupie chorych, u ktérych
natriureza nie zwigkszyta sie w 48h ponad warto$¢ wyjsciowg, doszto do istotnego
wzrostu stezenia markeréw swiadczacych o uszkodzeniu cewek nerkowych, podczas
gdy u chorych, u ktérych natriureza sie zwiekszyta doszto do obnizenia tych
wskaznikow (NGAL, KIM-1). Kolejnym elementem analizowanym w pracy byla ocena
zalezno$ci pomiedzy natriureza a rokowaniem pacjentéw. Stwierdzono, ze natriureza
zmierzona w momencie przyjecia do szpitala nie miata znaczenia prognostycznego,
natomiast oceniana po leczeniu istotnie warunkowata rokowanie. W analizie regresiji
potwierdzono, ze warto$ci natriurezy byly niezaleznymi czynnikami ryzyka zgonu
w obserwacji rocznej. W powyzszej pracy wykazano istotne znaczenie kliniczne
seryjnego oznaczania natriurezy. Badanie zostato opublikowane w wysoko notowanym
czasopiSmie.

W publikacjach skiadajacych sie na osiggniecie naukowe Habilitant
konsekwentnie wykazat warto$¢ oznaczania biomarkerow dysfunkcji i uszkodzenia
narzadowego w ONS, z nowatorskim opracowaniem roli mleczandéw i znaczenie
monitorowania natriurezy.

Badania te wpisujg si¢ do giéwnego nurtu w kardiologii dotyczgcego mechanizméw
patofizjologicznych w ONS oraz zastosowania biomarkerow do oceny ryzyka
umozliwiajgcego podejmowanie decyzji terapeutycznych. Stanowig nowatorski wktad do
wiedzy w tej dziedzinie mogacy by¢ podstawg zastosowan praktycznych i dalszych
badan.

lll. Ocena dorobku naukowego

Habiltant jest autorem Ilub wspotautorem 29 publikacji (artykutéw
petnotekstowych), z ktérych 19 stanowig prace opublikowane w czasopismach
medycznych z Impact Factor (Eur Heart J, Eur J Heart Fail, Int J Cardiol, Pol Arch Med.
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Wewn, Kardiol Pol, J Cardiovasc Med). Jest pierwszym autorem 10 publikacji
oryginalnych z IF i 5 publikacji pogladowych. taczna punktacja publikacji Habilitanta
wynosi: IF 88,307, MNiSW 521. Lgczna liczba cytowan prac jego autorstwa wynosi 169,
a Indeks Hirscha 7 wedtug bazy Web of Science.
Na dorobek 71 publikacji sktadaja sie:

e 17 prac oryginalnych

o 2 opisy przypadkdéw w czasopismach z IF

e 8 prac pogladowych, w tym 1 w czasopiSmie z IF

e 3 rozdziaty w podrecznikach,

e 2 listy do redakcji w czasopismach z IF
Habilitant jest réwniez autorem Ilub wspétautorem 9 doniesien na zjazdach
miedzynarodowych i 17 na krajowych (Dane na podstawie zestawienia Biblioteki
Gtéwnej Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu 20.02.2019).

Zainteresowania, aktywnos$¢ badawcza i publikacyjna dr n. med. Jana Biegusa, poza
omdwionymi jako osiagniecie naukowe, skupiajg sie na nastepujacych zagadnieniach:
1/ zaburzenia metaboliczne, dysfunkcja narzgdowa (watroby, nerek, miokardium) oraz
zaburzenia hemodynamiczne u chorych z niewydolnoscig serca.

Na szczegodlne podkresienie w dorobku dr n.med. J. Biegusa zastugujg prace, ktérych
Habilitant jest pierwszym autorem: Impaired hepato-renal function defined by the MELD
Xl score as prognosticator in acute heart failure. Eur.J.Heart Fail. 2016,18:1518-21; IF:
6.968 Pkt. MNiSW/KBN: 40.000; Liver function tests in patients with acute heart failure
Pol.Arch.Med.Wewn. 2012;,122:471-9 IF: 1.833 Pkt. MNiISW/KBN: 10.000; Zespoty
sercowo-nerkowe u chorych z niewydolnoscig serca: patofizjologia, epidemiologia,
znaczenie kliniczne. Kardiol.Pol. 2011;69:1181-8 IF: 0.515 Pkt. MNiSW/KBN: 13.000;
Zastosowanie lewosimendanu u chorych z ostrg niewydolnoscig serca z objawami
matego rzutu minutowego serca: opis serii przypadkéw. Kardiol.Pol. 2013;71:275-8, IF:
0.519, Pkt. MNiISW/KBN: 15.000; Clinical characteristics and predictors of in-hospital
mortality in 270 consecutive patients hospitalised due to acute heart failure in a single
cardiology centre during one year. Kardiol.Pol. 2011;69:997-1005, IF: 0.515 Pkt
MNISW/KBN: 13.000.

Istotny jest réwniez udziat Habiltanta jako wspétautora waznych prac o znaczeniu
miedzynarodowym prowadzonych we wiodgcym w Polsce o$rodku wroctawskim.
Badania dotyczgce znaczenia niedoboru zelaza w ONS (Eur.Heart J. 2014,35:2468-76
IF: 15.203 Pkt. MNISW/KBN: 50.000), nowych biomarkeréw niewydolnosci nerek
oznaczanych w moczu (Eur.J.Heart Fail. 2017;19:760-7 IF: 10.683 Pkt. MNiSW/KBN:
40.000), oraz znaczenia prognostycznego dysfunkcji wielonarzadowej w ONS (Eur J
Heart Fail (2018) doi:10.1002/ejhf.1378 IF-10,683 Pkt. MNiSW/KBN: 40,000), weszty do
klasycznej wiedzy o ONS.

2/ dotyczgce choréb alergicznych oraz angiogenezy

We wczesniejszym okresie dziatalnosci naukowej Habilitant zajmowat sie zagadnieniem
angiogenezy w chorobach sercowo-naczyniowych, w tym w chorobie tetnic
obwodowych, bedgc wspotautorem kilku prac. Uczestniczyt takze w badaniach nad
patofizjologig zapalenia eozynofilowego oraz podtoza genetycznego astmy oskrzelowe)j.



Habilitant brat dziat w projektach badawczych i grantach naukowych:

e wykonawca projektu badawczego MNII Nr NN 519 654340 pt. ,Komputerowy
system analizy zmiennych klinicznych i biomarkerbw do prognozowania
rokowania krotko- i dlugoterminowego w populacji chorych z ostra
niewydolno$cig serca”. (2011-2014)

e wspotautor i wspdtwykonawca projektu w ramach dziatalno$ci statutowej

Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu nr 905 pt. "Stworzenie
wielowymiarowego modelu biomarkerowego oceny chorych w okresie wypisu ze
szpitala oraz wczesnego okresu poszpitalnego stuzacego stratyfikacji ryzyka
chorych z ostrg niewydolnoscia serca.” (2015-2017)
Recenzowanie publikacji w czasopismach:
e Kardiologia Polska
e European Journal of Heart Failure (wyréznienie najlepszego miodego recenzenta
(2015)
Cztonkostwo w Towarzystwach Naukowych:
e Polskie Towarzystwo Kardiologiczne (PTK):
cztonek Sekcji Niewydolnosci Serca, Sekcji Farmakoterapii Sercowo-
Naczyniowej, Sekcji Intensywnej Terapii Kardiologicznej i Resuscytaciji;
sekretarz Oddziatu Wroctawskiego PTK (2017-2019)
e European Society of Cardiology (ESC):
cztonek Acute Cardiac Care Association (ACCA), Heart Failure Association
(HFA)
Habilitant otrzymat nastepujace nagrody za dziatalno$¢ naukowa:

e Best (HOT-heart failure specialist of tomorrow) European Journal of Heart
Failure Reviewer (2015)

e Nagroda | stopnia Polskiego Towarzystwa Internistéow Polskich za najlepszg
prace oryginalng opublikowang w Polskim Archiwum Medycyny Wewnetrznej
(2012)

e Nagroda | stopnia Rektora Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu za cykl
publikacji (2018)

Aktywno$¢ naukowa dr n. med. J. Biegusa jest tematycznie skoncentrowana
i intensywna, co odzwierciedla znaczacy Impact Factor i liczba cytowan. W dorobku
Habilitanta dominuje tematyka znaczenia diagnostycznego i prognostycznego
biomarkeréw uszkodzenia narzgdowego w ONS. Na podkreslenie zastuguje podejscie
patofizjologiczne w prowadzonych badaniach.

Rozprawa habilitacyjna dr J. Biegusa jest oryginalnym opracowaniem waznych
problemdéw klinicznych. Praca $wiadczy o zdolnosci Autora do prowadzenie badan
naukowych, dobrej znajomosci zagadnien klinicznych, patofizjologicznych
i laboratoryjnych dotyczacych ONS, a takze metod statystycznych.

Przedstawiong do oceny prace dr J. Biegusa uwazam za interesujaca
i warto$ciowa. Osiagniecie naukowe catkowicie spetnia kryteria rozprawy habilitacyjnej.



IV. Ocena dziatalnos¢ klinicznej, dydaktycznej i organizacyjnej

Dr n. med. Jan Biegus jest dobrze wyksztatconym lekarzem kardiologiem. Jego
zainteresowania medyczne skupiaja sie wokot intensywnej terapii kardiologicznej,
ratownictwa medycznego i resuscytacji. Pracuje w Oddziale Intensywnej Terapii
Kardiologicznej i Mechanicznego Wspomagania Krazenia w Centrum Choréb Serca,
Kliniki Choréb Serca, Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu. Jest
certyfikowanym instruktorem Zaawansowanych Zabiegéw Resuscytacyjnych (ALS-
Advanced Life Support) Europejskiej Rady Resuscytaciji (ERC).

Od 2017 roku Habilitant jest nauczycielem akademickim na stanowisku adiunkta.
Prowadzi ¢wiczenia kliniczne i wyktady dla studentow Wydziatu Nauk o Zdrowiu oraz
Wydziatu Lekarskiego (studia polsko- i angielskojezyczne) Uniwersytetu Medycznego
we Wroctawiu. Szkolit lekarzy, studentdw medycyny, ratownikbw medycznych
i pielegniarki w ramach licznych kurséw organizowanych pod patronatem ERC.
Habilitant jest wspétautorem 8 prac pogladowych i 4 rozdziatéw w podrecznikach, oraz
ttumaczem z jezyka angielskiego 2 rozdziatdw w podreczniku.

Dr J Biegus brat udziat w konferencjach majgcych na celu propagowanie nauki:
e Cardiology Innovation Day (Wroctaw 05.2018)
e Preceptorship "Niewydolno$é serca w praktyce klinicznej” (2018)
e Ostra niewydolno$¢ serca - wspofpraca intensywisty i kardiologa (Wroctaw

02.2018)

Habilitant byt kierownikiem specjalizacji z kardiologii 1 lekarza w O$rodku Choréb Serca
4 Wojskowego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu.

V. Wniosek koncowy

Podsumowujac catoksztaft dziatalno$ci naukowej, klinicznej i dydaktycznej
oraz ocene rozprawy habilitacyjnej stwierdzam, ze dr n. med. Jan Biegus jest miodym,
zdolnym i pracowitym lekarzem i badaczem. Habilitant fgczy z powodzeniem
doswiadczenie i umiejetnosci lekarskie ze znajomoscig warsztatu naukowego. Moja
opinia, zarébwno o dorobku naukowym i dydaktycznym Habilitanta, jak i o samej
rozprawie habilitacyjnej jest pozytywna.

Osiagniecia dr n. med. Jana Biegusa spetniaja kryteria okreslone w art. 16
ustawy z dn. 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz
o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. Nr 65, poz. 595, ze zmianami Dz. U.
z 2005 r. Nr 164, poz. 1365, Dz. U. z 2010 r. Nr 96, poz. 620 i Nr 182, poz. 1228 oraz
Dz. U. 22011 r. Nr 84 poz. 455).

Przedstawiam zatem Wysokiej Radzie Wydzialu Lekarskiego Uniwersytetu
Medycznego we Wroctawiu wniosek o dopuszczenie dr n. med. Jana Biegusa do

dalszych etapéw przewodu habilitacyjnego.

Warszawa, 25.11.2019 Prof. dr hab. n. med. Andrzej Budaj
Klinika Kardiologii CMKP
abudaj@kkcmkp.pl



