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»Porownanie cech warunkujacych zasiedlanie i przezycie bakterii

z rodzaju Legionella izolowanych z ujeé szpitalnych i pozaszpitalnych”.

Praca wykonana w Katedrze i Zakladzie Mikrobiologii Farmaceutycznej i Parazytologii

Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu

Bakterie z rodzaju Legionella powszechnie zasiedlajg instalacje wodne stanowiac realne
zagrozenie dla zdrowia ludzi. W instalacjach Zle zaprojektowanych, ze ztych materiatow, czy
wadliwie eksploatowanych ryzyko rozwoju biofilmu Legionella wzrasta. Dlatego tak wazne
jest prowadzenie nadzoru mikrobiologicznego skazenia systeméw wodno-kanalizacyjnych oraz
podejmowanie dzialan majgcych na celu ograniczenie wystgpowania i namnazania sie
Legionella w instalacjach wody ciepte;j.

W Polsce od 2002 roku zakazenia wywolane przez bakterie z rodzaju Legionella
podlegaja rejestracji, a od 2008 r. istnieje obowiazek badania wody cieptej w zaktadach opieki
zdrowotnej zamknigtej w kierunku skazenia tymi bakteriami.

Do zakazenia pateczkami Legionella dochodzi drogg inhalacyjng. Uwaza sig, ze przy
skazeniu wody powyzej 10° jtk/I istnieje duze ryzyko wybuchu epidemii wsrod pacjentow. A
to wlasnie pacjenci réznych placowek medycznych sg grupg szczegdlnie narazong na zakazenia
ze wzgledu na obnizong na skutek réznych przyczyn odpornos¢ (m.in. wiek, choroby
rozrostowe, choroby przewlekte).

Bakterie z gatunku Legionella pneumophila odpowiedzialne sg za szeroki panel chorob,
zar6wno postaci ptucnych jak i pozaptucnych

Diagnostyka Legionella jest trudna, ze wzgledu na wysokie i specyficzne wymagania
wzrostowe bakterii nalezacych do tego rodzaju. Problemy zwigzane z hodowlg tych bakterii i z
uzyskaniem powtarzalnych wynikéw w warunkach laboratoryjnych sg przyczyng, dla ktorej
liczba publikacji na temat biofilmu tworzonego przez Legionella oraz mozliwosci jego
eradykacji za pomocg okre§lonych $rodkow fizycznych i chemicznych jest niewielka.

Biorac pod uwagg powyzsze informacje, jak najbardziej zasadny jest cel badan lek.wet.
Jacka Mazurkiewicza, ktory postanowil: 1) poréwnaé najistotniejsze parametry biofilmu

Legionella w r6znych warunkach $rodowiskowych oraz 2) okresli¢ wrazliwos$é biofilmu




Legionella spp. na liczne substancje przeciwdrobnoustrojowe ($rodki antyseptyczne,
dezynfekcyjne, antybiotyki oraz zwigzki izolowane z surowcéw ro$linnych).

Przedstawiona mi do oceny rozprawa doktorska obejmuje 144 strony. Ma typowy uktad
i sklada si¢ z nastepujacych czesci: ,,Wstep” (66 str.), ,,Cel badan” (1 str.), ,,Materiat i metody”
(10 str.), ,, Wyniki” (22 str.), ,,Dyskusja” (14 str.), ,,Wnioski” (1 str.) ,,Pismiennictwo (20 str.)
oraz ,,Spis tabel, rycin, wykresow i zdje¢”, ,,Streszczenie w jezyku polskim i angielskim”.

Wstep jest bardzo obszerny. Doktorant bardzo szczegdtowo scharakteryzowat bakterie
z rodzaju Legionella, uwzgledniajac klasyfikacje, morfologie, fizjologie, wymagania
wzrostowe, opornos¢ na antybiotyki i substancje dezynfekcyjne, chorobotworczosé,
diagnostyke kliniczng. Duzo uwagi po$wiecit réwniez epidemiologii zakazen przedstawiajgc
jak wyglada nadzér epidemiologiczny w Stanach Zjednoczonych Ameryki Pdtnocnej, w
Europie, szczegdlnie problem legionellozy w Polsce.

Materialem do badan byly 24 szczepy bakteryjne zakwalifikowane do gatunku
Legionella pneumophila. Niestety, zabrakto informacji ile byto szczepéw z ujeé szpitalnych i
pozaszpitalnych, a taka informacja bytaby wskazana zwazywszy na tytut rozprawy doktorskie;j.
Metody wykorzystane do prowadzenia badan zostaly przedstawione w sposéb bardzo
szczegOlowy i1 zrozumiaty.

Dokumentacja wynikowa obejmuje 18 wykresow, 4 tabele oraz 4 zdjecia. Jest
doktadnym odzwierciedleniem przeprowadzonych badan. Uwazam za bardzo cenne krytyczne
spojrzenie na roézne metody stosowane w wykrywaniu pateczek Legionella. Lek.wet.
J.Mazurkiewicz wykazal m.in., ze technika posiewow ilosciowych ma niska przydatno$¢ w
przypadku Legionella. Ciekawa i praktyczna obserwacjg z badan, bylo tez stwierdzenie, ze
optymalny czas hodowli biofilmu Legionella w warunkach laboratoryjnych to 4-5 dni. Z punktu
widzenia metodologii badawczej wykazanie tego faktu pozwoli wszystkim zespotom
pracujgcym nad biofilmem Legionella na optymalizacje przeprowadzania do$wiadczen w
obrebie 5.dniowego czasu pracy.

Wyniki dotyczace zalet i wad wykorzystanych metod badawczych powinny zostaé
opublikowane, aby méc stanowi¢ kompendium wiedzy dla mikrobiologéw.

Natomiast patrzac na uzyskane wyniki okiem klinicysty z duzym zainteresowaniem
przesledzitam wyniki dotyczace opornosci paleczek Legionella. Wyniki Doktoranta
potwierdzily jednoznacznie, ze komorki tworzace biofilm cechuja sig istotnie podwyzszona
tolerancjg na $rodki przeciwdrobnoustrojowe w poréwnaniu do ich planktonicznych
odpowiednikéw. Wykazal ponadto, ze azytromycyna cechowata sie wzglednie najnizszym

przyrostem wartosci MBEC (minimalnego st¢zenia hamujgcego biofilm) w stosunku do

2




wartosci MIC (minimalnego stezenia hamujacego wzrost bakterii w formie planktonicznej), co
moze $wiadczy¢ o wysokiej zdolnoci tego antybiotyku do penetracji zaréwno przez macierz
biofilmowa, jak i przez poszczegblne warstwy komérek tworzacych biofilm.
Majac dodatkowo na wzgledzie korzystne wartosci farmakokinetyczne/farmakodynamiczne
tego antybiotyku osiggane w tkance plucnej, azytromycyna jest jak najbardziej wskazana w
leczeniu zapalen ptuc o etiologii Legionella.

Lek.wet. J.Mazurkiewicz wykazal umiarkowana przydatno$é stosowania pojedynczych
substancji pochodzenia roslinnego do eradykacji biofilmu Legionella. By¢ moze zastosowanie
tych substancji w skojarzeniu dato by lepszy efekt? Badania nalezy kontynuowaé ZWazZywszy,
ze w dobie narastajgcej opornoéci drobnoustrojow na antybiotyki, poszukiwanie nowych
srodkow przeciwdrobnoustrojowych jest jednym z najwazniejszych zadan nauk medycznych.

Ciekawe, czy byla réznica w opornosci na antybiotyki miedzy szczepami pochodzacymi
z uje¢ szpitalnych i pozaszpitalnych?.

W rozdziale ,,Dyskusja” lek.wet. J.Mazurkiewicz we wlasciwy sposéb dokonat analizy
poréwnawczej uzyskanych wynikéw badan wiasnych z wynikami innych autoréw. Dyskusja
Swiadczy o dobrej znajomosci zagadnienia. Cechuje ja stosowny dystans i krytycyzm
konieczny w interpretacji wynikow badan, tak wazny w dochodzeniu do prawdy naukowe;.

Rozprawe konczy 7 wnioskow, podsumowujacych uzyskane wyniki badan, ktore w
petni odpowiadajg na wszystkie problemy postawione w celu pracy.

Pi$miennictwo zawiera 226 pozycji i Doktorant wykorzystal zaréwno publikacje
polskie jak i zagraniczne, wiele z ostatnich lat. Z pozycji Recenzenta musze zwrdci¢ uwage na
cytowanie poszczegolnych prac w tekscie. W takich opracowaniach jak przedstawione mi do
oceny, jak i w publikacjach przesytanych do druku, dopuszczalne sa dwie metody ,,nanoszenia”
pismiennictwa: zgodnie z kolejnoscia cytowania lub zgodnie z uktadem alfabetycznym autoréw
prac. Z niezrozumiatych dla mnie powodéw lek.wet. J.Mazurkiewicz nie skorzystat z zadnej z
tych metod. Dla przyktadu na str.2 wstepu mamy w nawiasie pozycje 6,8,9,11,15,226. Na
stronie 38 cytowane sg prace (J.W. Mercante i J.M. Winchell, 2015) oraz (Mensa i wsp. 2018)
— brak tych Autorow w wykazie pisSmiennictwa. W kilku miejscach jest niezgodnos$é
cytowanych prac z przedstawiang w tekscie trescia. By¢ moze wkradt sie blad ,,techniczny”,
jezeli Doktorant korzystat ze specjalnego programu. Na pewno nalezy dokonaé doktadnej
korekty w numeracji pi$miennictwa, w przypadku wysytania uzyskanych wynikéw do druku.

Pragne podkresli¢, ze lek.wet. Jacek Mazurkiewicz prowadzil swoje badania w Katedrze
1 Zakladzie Mikrobiologii Farmaceutycznej i Parazytologii UM we Wroctawiu. Pracownicy

Jednostki kierowanej przez prof. M.Bartoszewicz od lat zajmuja si¢ badaniami nad biofilmem.
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Wspotpraca Doktoranta z tym Zespolem niewatpliwie przyczynita sie do opanowania przez
Niego diagnostyki mikrobiologicznej oraz nabycia zdolnosci do krytycznej oceny wilasnych
wynikow.

Drobne uwagi poczynione powyzej w zaden sposob nie wplywaja na pozytywna ocene
rozprawy doktorskiej lek.wet. J.Mazurkiewicza. Pozostaje ona w mojej opinii interesujacym
opracowaniem o niezaprzeczalnej wartosci poznawczej i praktycznej. Napisana jest w sposob
przejrzysty, poprawnym jezykiem, a starannie opracowana dokumentacja wynikowa podnosi
wartos¢ pracy.

Dlatego na podstawie art.13 ust.1 ustawy z dnia 14 marca 2003r. o stopniach naukowych
i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki, Dz.U. nr 65, poz.595 z
pOzniejszymi zmianami, stosowanego na podstawie art.176 ust.1 ustawy z dnia 3 lipca 2018
roku — Przepisy wprowadzajace ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce, wnosze do
Rady Dyscypliny Nauki Medyczne Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we
Wroctawiu o przyjecie pracy pt. ,,Poréwnanie cech warunkujacych zasiedlanie i przezycie
bakterii z rodzaju Legionella izolowanych z uje¢ szpitalnych i pozaszpitalnych” i dopuszczenie

lek.wet. Jacka Mazurkiewicza do dalszych etapoéw przewodu doktorskiego.
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