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Recenzja
Pracy doktorskiej Pani mgr Agnieszki Litwin o tytule:

»Charakterystyka czynnikéw etiologicznych zakazen i potencjalnych

mozliwosci terapeutycznych w Oddziale Intensywnej Terapii”

Prace wykonano na Uniwersytecie Medycznym im. Piastéw Slaskich we

Wroctawiu.
Promotor: Dr hab. n. med. Wiestawa Duszynska

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska stanowi tematycznie sp6jny cykl
trzech artykutéw, opublikowanych w latach 2018- 2020, Na dysertacje
doktorskg sktada sig cykl publikacji (dwie prace oryginalne i jedna poglgdowa)
o tgcznym wskazniku oddziatywania (IF) 5.849 i 90 punktach Ministerstwa
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego. Doktorantka jest pierwszym autorem jednej
pracy oryginalnej i pracy pogladowej, bedacych ‘opracowaniami Zbiorowymi.
Wedtug o$wiadczen wspdtautoréw publikacji wehodzacych w skiad cyklu,
Doktorantka odegrata dominujaca rol¢ w zaplanowaniu i przeprowadzeniu
badan naukowych zawartych w tych pracach, analizie uzyskanych wynikow,
sformutowaniu wnioskéw i w opracowaniu catosci manuskryptu.

Tematyka recenzowanej pracy jest niczwykle istotna i aktualna, dotyczy

czynnikow etiologicznych zakazen wystepujgcych u chorych hospitalizowanych



na Oddziale Intensywnej Terapii oraz mozliwosciach terapeutycznych tych

zakazen.

Ze wzgledu na specyfike Oddziatow Intensywnej Terapii (stosowanie
inwazyjnych metod diagnostycznych i terapeutycznych ratujgeych zycie),
zakazenia wystgpujace i zwigzane z udzielaniem §wiadezeft medycznych,
wystepujg u co drugiego chorego hospitalizowanego na tych oddziatach.
Potwierdzajg to dane opublikowane w 2020 roku po przeprowadzeniu
migdzynarodowego, jednodniowego, wieloosrodkowego badania EPIC 11

(European Prevalence of Infection in Intensive Care).

Najczegstszg postacig kliniczng tych zakazen jest zapalenie pluc zwigzane z
mechaniczng wentylacjg, duzo rzadziej wystepuje zakazenie drég moczowych
zwigzane ze stosowaniem cewnika moczowego oraz najpowazniejsza infekcja

jakg jest zakazenie krwi, najczesciej zwigzana z zatozong linig naczyniows.

Czynnikami etiologicznymi tych zakazen sa drobnoustroje oporne, coraz

czgsciej wielolekooporne, stwarzajgee duze trudnosci terapeutyczne.

Tym problemom (charakterystyka szczepdw — czynnikéw sprawczych zakazen
wystepujgcych wirdd chorych OIT) jest po§wigcona oceniana praca, a wiec sam
wybor tematu, jak juz wyzej zaznaczytam, jest bardzo aktualny i majacy duze

wartosci praktyczne,

Przedstawiona praca mgr Agnieszki Litwin ma uktad typowy dla rozpraw
doktorskich w formie cyklu publikacji. Liczy 82 strony i obejmuje czesé
teoretyczng (w moim rozumieniu wstep), w ktorej Autorka charakteryzuje
zakazenia zawigzane z opieka zdrowotng (dawniej definiowane jako zakazenia
szpitalne) w Oddziatach Intensywnej Terapii (OIT), z uwzglednieniem
wskaznikow epidemiologicznych i charakterystyke mikrobiologiczng.
Przedstawia temat badawczy i cel catosci pracy, zamieszcza spis publikacji

wchodzgcych w skiad dysertacji doktorskiej wraz z ich omowieniem. Nastgpnic
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wysnuwa 12 wnioskdéw we swych badan. Zawiera takze kserokopie {rzech
publikacji tworzgcych cykl, Opinie Komisji Bioetycznej nr KB-579/2016
wyrazajacg zgode na prowadzenie badan oraz o§wiadczenia wspotautoréw
poszezegblnych artykutdw, streszezenie catoscei pracy w jezyku polskim oraz w
jezyku angiclskim. Pidmiennictwo obejmuje 23 pozycji cytowanych w czgsci
teoretycznej (wstepie) oraz 144 pozycji zawartych tgcznie w trzech artykutach

stanowigcych cykl.

W czeéei teoretycznej wstepie (dane z piSmiennictwa) zawartym na § stronach

- maszynopisu, Doktoranta zwigzle zapoznaje czytajacego, z ogblng
charakterystyka zakazen zwigzanych z opiekg zdrowotna, szczegdlnie
wystepujgcych wiréd pacjentéw hospitalizowanych na OIT, z ich klasyfikacjg
(formy kliniczne), przedstawia ich wskazniki epidemiologiczne. W oparciu o
Miedzynarodowy rejestr zakazen szpitalnych w europejskich OIT, w tym takze
z naszego kraju, Autorka wymienia najczestsze czynniki etiologiczne
odgrywajgce role w patogenezie zakazen poszczegdlnych ukladow. Takze
wskazuje, na staly wzrost wystepowania wielolekoopornych szczepdéw
bakteryjnych jako czynnikow etiologicznych zakazen, co stwarza coraz.wiqksze

trudnoéci terapeutyczne w ich leczeniu.

Rozdziat napisany jest bardzo przejrzyscie, zawiera wiele cennych informacji
dotyczgeych zwlaszeza charakterystyki czynnikéw sprawczych zakazen

zwigzanych z opicka zdrowotna.

Tematem badawczym ocenianej pracy jest analiza mikrobiologiczna
(dominujgcych gatunkow bakteryjnych i ich wrazliwosci na leki
przeciwdrobnoustrojowe) zakazen zwigzanych z udzielaniem $wiadczen
zdrowotnych na Oddziale Intensywnej Terapii Uniwersyteckiego Szpitala

Klinicznego we Wroclawiu,



Celem calosci cyklu prac jest proba odpowiedzi na 7 konkretnych pytan
dotyczacych charakterystyki najezestszych- dominujaeych czynnikéw
etiologicznych (w tym patogendw ,,alarmowych”), w poszczegdlnych postaciach
klinicznych zakazen pacjentéw hospitalizowanych na OIT, ich wrazliwo$ci na
poszczegoOlne grupy antybiotykéw. Dodatkowym celem byta analiza zuzycia

antybiotykow na OIT.

7 uwag recenzenta zaznaczam, ze niepotrzebnie w celu nr.4 cyt” Czy w
patogenezie zakazen szpitalnych dominujg szezepy baktetii Gram-ujemnych,
Gram dodatnich czy szczepy grzybdw drozdzopodobnych 77 Doktorantka
ujmuje takze analize grzybow drozdzopodobnych, o ktérych w dalszej czesei

pracy w ogole nie wspomina.

Omodwienie szczegotowe:
Pierwsza publikacja to praca:

Agnieszka Litwin, Olga Fedorowicz, Wiestawa Duszynska ,,Characteristics of
microbial factors of healthcare-associated infections including multidrug-
resistant pathogens and antibiotic consumption at the University Intensive Care
Unit in Poland in the years 2011-2018”, International Journal of Environmental
Research and Public Health 2020 Vol.17n0.19, art.6943

Jest to o$mioletnia retrospektywna analiza czynnikow etiologicznych zakazen
szpitalnych, ich lekoopornosé na wybrane antybiotyki i ich zuzycie na OIT
Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego (USK) we Wroctawiu, oraz wykazanie
trendu zwiekszenia sie opornosci na leki przeciwdrobnoustrojowe w kolejnych
latach. Na podkreslenie zastuguje bardzo duzy materiat badawczy, jakim byto
objecie badaniem az 3708 chorych i analiza czynnikéw etiologicznych 742
przypadkow réznych postaci klinicznych zakazef. W rezultacie wykazano, ze

zakazenia nabyte wystepowaty u 1/5 hospitalizowanych, szczeggélnie, jako



zapalenie ptuc, gdzie dominujgcymi czynnikami etiologicznymi byly bakterie
Gram ujemne i to wielolekooporne. Takze wykazano wzrost zastosowania do

terapii antybiotykow z grupy karbapenemow.

W drugiej publikacji autorstwa:

Wiestawa Duszynska, Agnieszka Litwin, Stanislaw Rojek, Aleksander
Szczesny, Alfonso Ciasullo, Waldemar Gozdzik ,,Analysis of Acinetobacter
baumannii hospital infections in patients treated at the intensive care unit of the
University Hospital, Wroclaw, Poland: a 6-year, single-center, retrospective
study”. Infection and Drug Resistance 2018 Vol.11, 5.629-

podjeto sie proby analizy zakazen o etiologii Acinetobacter baumanii
wystepujgcych wérdd pacjentéw hospitalizowanych na OIT USK we Wroctawiu
oraz lekooporno$é tych szczepdw, w okresie 6 lat obserwacji.

Byly to takze badania retrospektywne obejmujgce 2549 chorych, u ktérych
wystapily rézne formy zakazen. W rezultacie analizy wykazano 3-krotny wzrost
czgstodci wystepowania zakazen o etiologii Acinetobacter baumanii w ciggu 6
lat, utrzymanie 100% wrazliwosci tego patogenu na kolistyne, narastajgca
oporno$é na karbapenemy oraz generalnie bardzo wysokg opornos¢ na

pozostate leki.
Trzeci artykut to praca pogladowa:

Agnieszka Litwin, Stanistaw Rojek, Wiestawa Duszynska. ,,Zakazenia o
ctiologii Pseudomonas aeruginosa u pacjentéw oddziatéw intensywnej terapii —
charakterystyka mikrobiologiczna i mozliwosci terapeutyczne (Pseudomonas
aeruginosa infections in ICU patients - microbiological and therapeutic

aspects)”. Forum Zakazen 2019 T.10 nr 6, 5.395-403.

Jest to praca szczegdlowo omawiajgca zakazenia zwigzane z hospitalizacj na
OIT o etiologii Pseudomonas aeruginosa, (szczegdtowa charakterystyka

szczepdw) oraz mozliwodci zastosowania w takich przypadkach okreslonych



opeji terapeutycznych. Jest to w pewnym sensie monografia tego patogenu
(jednego z najczestszych czynnikc’)w etiologicznych zakazen u chorych
hospitalizowanych na OIT) omawiajgca jego czynniki zjadliwosci, mechanizmy
opornosci, problem opornosci naturalnej i nabytej oraz aktualng (z
uwzglednieniem zalecen oraz zasad farmakokinetyki i farmakodynamiki) i

przyszta mozliwos¢ terapii tych zakazen.

W analizowanym cyklu publikacji Doktorantka wykazala si¢ przygotowaniem
metytorycznym do prowadzenia badan naukowych, wnikliwej ocenie
uzyskanych wynik6éw oraz formutowania na ich podstawie istotnych wnioskow.
Metody badawcze zastosowane w tych pracach i uzyskane wyniki zostaty
pozytywnie ocenione pizez niezaleznych recenzentéw czasopism naukowych, w

ktorych zostaly opublikowane, a ich warto$é merytoryczna nie budzi zastrzezen.

Na podstawic cyklu trzech publikacji stanowigcych rozprawe doktorska
Doktorantka sformutowata 7 wnioskéw (zamieszczonych w streszezeniu), w
ktorych stwierdza, ze wérdd duzego zréznicowania czynnikdw etiologicznych
zakazefi wystepujgcych wirdd pacjentéw hospitalizowanych na OIT, dominuja
bakterie z grupy Gram ujemnych i to czgsto oporne na leki
przeciwdrobnoustrojowe. Wykazuje, ze w okresie badan nastapit prawie
dwukrotny wzrost zakazen powodowanych ,,patogenami alarmowymi”.
Zauwaza bardzo istotny problem, jakim jest wzrost zuzycia antybiotykéw z
grupy karbapeneméw, co niewatpliwie przelozyto si¢ na 10-krotny wzrost
opornosci szczepow A. baumannii, na te grupe lekow. Wszystkie te wnioski

odpowiadajg zatozonym sobie przez Autorke siedmiu celom pracy

W ostatnim wniosku Autorka podkresla role konieczno$é wzmocnienia
diagnostyki mikrobiologicznej, ktéra niewatpliwie poprzez opracowanie
odpowiednich procedur i udziatu w polityce antybiotykowej moze wplynaé na
zmniejszenie wystgpowania zakazen wywotywanych przez wielooporne

czynniki etiologiczne.



Z obowigzku recenzenta stwierdzam, ze zamieszczone na stronie 21
maszynopisu wnioski dla catego cyklu badan w ilodci 12, sg szersze niz te
zamieszezone w streszezeniu (7), co byto nieco mylgce dla czytajacej. Po
wnikliwej analizie, rozbudowanie liczby wnioskdw, zdaniem czytajace;,
wyniklo z ich uszczegdtowienia i moga by¢ traktowane, jako rozwinigcie tych

zasadniczych 7 wnioskéw.
W podsumowaniu

stwierdzam, Ze przedstawiong do recenzji rozprawe doktorskg mgr Agnieszki

Litwin oceniam, jako bardzo dobrg. W znaczacym zakresie poszerza wiedze nt.

epidemiologii i czynnikdw etiologicznych zakazen zwigzanych z hospitalizacja

chorych na Oddziatach Intensywnej Terapii w Polsce.

Rozprawa doktorska autorstwa mgr Agnieszki Litwin o tytule: ,,Charakterystyka
czynnik6w etiologicznych zakazer i potencjalnych mozliwoéci terapeutycznych
w Oddziale Intensywnej Terapii” w pelni spelnia warunki ustawowe, jakim
powinna odpowiadaé praca na stopieft doktora nauk medycznych, okreslone w
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

pdzna. zm.).

Zatem pozwalam sobie przedstawi¢ Radzie Dyscypliny Nauk Medycznych
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we Wroclawiu wniosek o
dopuszczeniu Panig mgr Agnieszka Litwin do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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