Wroctaw 19. 03. 2021.

RECENZIJA

rozprawy doktorskiej mgr. Agnieszki Litwin pt. ,,Charakterystyka czynnikow
etiologicznych zakazen i potencjalnych mozliwosci terapeutycznych w oddziale
intensywnej terapii”.

Oddzialy intensywnej terapii (OIT) gromadza najci¢zej chorych pacjentow z
niewydolno$cig narzadow decydujacych o zyciu. Stad ich popularne okreslenie
jako ,,szpital szpitala”. Cz¢sto niewydolnos¢ taka jest wywolana przez zakazenie
1 okreslana jest wowczas mianem sepsy. Sepsa jest najczgstsza przyczyng zgonow
pacjentow OIT i stanowi obecnie jedno z najpowazniejszych globalnych zagrozen
zdrowotnych. Zakazenia u pacjentow leczonych na OIT moga mie¢ charakter
zardwno pozaszpitalny jak i szpitalny. Zakazenia szpitalne stanowia szczegolnie
trudny i zlozony problem zaréwno diagnostyczny jak i1 terapeutyczny gdyz
wywoluja je czesto patogeny wielolekooporne (MDR). Leczenie tych zakazen to,
jak stusznie stwierdza Doktorantka we wstepie do rozprawy: ,jeden z
najpowazniejszych problemow wspotczesne) medycyny”.

Poniewaz sepsa jest zawsze konsekwencja zakazenia, to badanie czynnikow
mikrobiologicznych zakazen na OIT stanowi bardzo wazne zadanie badawcze
zaréwno pod wzgledem poznawczym jak 1 wdrozeniowym. Dlatego temat
rozprawy doktorskiej mgr. Agnieszki Litwin jest bardzo aktualny 1 interesujacy.

Recenzowana rozprawa sktada sie z czgsci opisowej, w ktorej zamieszczone
zostalo wprowadzenie do pracy: charakterystyka zakazen szpitalnych, cel
badawczy rozprawy, jej omowienie, wnioski, pismiennictwo i na koniec
streszczenie. Czesé opisowa jest jasno zredagowana i zawiera wszystkie
wymagane elementy. Streszczenie jest bardzo rozleglte o objetosci
przekraczajgcej zwyczajowe streszczenia zamieszczane w artykutach
naukowych ale z uwagi, ze stanowi ono element omowienia kilku publikacji
zamieszczonych w rozprawie, jest to w pelni do zaakceptowania.

Czesé badawcza pracy stanowia 3 publikacje; dwie prace oryginalne i jedna
pogladowa.

Pierwsza publikacja zamieszczona w , International Journal of Environmental
Research and Public Health™, wskaznik IF 2,819, posiada zasadnicze znaczenie



dla catosci dysertacji doktorskiej. Jest to 8-letnia retrospektywna analiza
mikrobiologicznych uwarunkowan zakazen szpitalnych w OIT Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego (USK) we Wroctawiu. Badaniem objeto 3708 pacjentow, u
ktorych stwierdzono 742 przypadki zakazen szpitalnych. Dokonano wnikliwej
oceny 1 charakterystyki mikroorganizmow wywotujacych te zakazenia za
szczegdlnym zwrdceniem uwagi na szczepy wielolekooporne a takze dokonano
analizy zuzycia antybiotykow stosowanych w tych zakazeniach. Stwierdzono, ze
dominujgcym patogenem w tych zakazeniach jest wielolekooporny Acinetobacter
baumannii obecny w 32% zakazen. Nalezy podkresli¢, ze patogeny MDR
stanowily az 55% wszystkich analizowanych szczepow. Bardzo wazna
informacja bylo stwierdzenie, ze w analizowanym okresie obserwacji
odnotowano niemal dwukrotny wzrost czgstosci zakazen MDR (z 31% do 61%)).
Stwierdzono rowniez znaczacy wzrost zuzycia karbapenemdéw wyrazony w
okreslonych dziennych dawkach (DDD/1000 pacjento-dni). Publikacja ta jest
bardzo cenna zarowno poznawczo jak 1 praktycznie. Obejmuje dhugi okres
obserwacji oraz bogaty materiat kliniczny. Wnioski z tego badania wskazuja na
gwaltowne narastanie opornosci drobnoustrojéw na antybiotyki u pacjentow
leczonych na OIT. Ta narastajgca lekoopornosé¢ powodowata istotny wzrost
zuzycia szerokospektralnych antybiotykow. Praktyczny wniosek z tej analizy to
konicznos¢ $cistego nadzoru mikrobiologicznego zakazen na OIT oraz
przestrzeganie wlasciwej strategii leczenia antybiotykami. Wyniki tego badania
wskazujg jednoznacznie na potencjalne zagrozenie brakiem opcji leczenia
przyczynowego sepsy na OIT gdy patogeny stang si¢ oporne na wszystkie
dostepne leki.

Kolejna publikacja zamieszczona w czasopi$mie , Infection and Drug Resistance™
ze wspolczynnikiem IF 3,0 to 6-letnia retrospektywna analiza zakazen szpitalnych
Acinetobacter baumannii na OIT Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we
Wroclawiu. Acinetobacter baumannii pozornie niegrozna, mato zjadliwa bakteria
stala si¢ w ostatnich latach gléwnym patogenem zakazen we wspotczesnych OIT.
Ocena zagrozenia zakazeniami A. baumannii w OIT jest zagadnieniem bardzo
aktualnym i istotnym ze wzgledéw poznawczych i1 praktycznych. A. baumannii
okazal sie gldéwnym patogenem zakazen na OIT USK we Wroctawiu, obecnym w
30% przypadkow zakazen z czestoscig 6,4 na 1000 pacjento-dni. Najczesciej
stwierdzano te zakazenia w zapaleniu phlic u chorych wentylowanych
mechanicznie (VAP), gdzie dotyczyly 74% przypadkéw. W okresie obserwacji
stwierdzono trzykrotny wzrost czgstosci zakazen A. baumannii. Niemal wszystkie
szczepy A. baumannii charakteryzowata wielolekoopomos¢. Szczepy te byly
wrazliwe na kolistyng natomiast oporne na wigkszo$¢ innych antybiotykow.
Publikacja ta dopisuje si¢ do najwazniejszych na $wiecie doniesien dotyczacych



etiologii i antybiotykoodpornosci zakazen na OIT. Wnioski z tej pracy implikujg
pilne wdrozenie programu naprawczego obejmujacego dzialania zapobiegajgce
szerzeniu si¢ zakazen na OIT ze szczegdlnym zwrdceniem uwagi na transmisje
szczepow A. baumannii. Niezbedne jest rowniez bardzo rozwazne prowadzenie
antybiotykoterapii (antibiotic surveillance), oszczedzajace zuzycie tych
niezwykle cennych lekow.

Trzecia publikacja to praca pogladowa zamieszczona w czasopismie ,.Forum
Zakazen” poswiecona bardzo interesujacemu ale tez bardzo groznemu
patogenowi - paleczce ropy bigkitnej (Pseudomonas aeruginosa). Pseudomonas
jest przyczyng wielu zakazen, glownie szpitalnych. Charakteryzuje sig
wielolekoopornoscia. Sepsa wywolana zakazeniem Pseudomonas jest zwykle
bardzo trudna do leczenia. Artykul omawia charakterystyke tego patogenu,
mechanizmy opornosci, epidemiologie a takze metody postgpowania
terapeutycznego w zakazeniach wywotanych przez Pseudomonas aeruginosa.
Bardzo interesujaco i szczegdtowo omoéwiony zostal problem terapii z
uwzglednieniem nowych antybiotykow i ich kombinacji z inhibitorami
betalaktamaz. Publikacja ta napisana zostata bardzo ciekawie 1 stanowi¢ powinna
niemal lekture obowiazkowa dla wszystkich szkolacych si¢ problematyce
ciezkich zakazen.

Udzial mgr. Agnieszki Litwin w przedstawionych w rozprawie artykutach jest
potwierdzony w zalgczonych o$wiadczeniach. Wynika z nich. ze we wszystkich
publikacjach istnieje samodzielna i mozliwa do wyodr¢bnienia czg¢$¢ pracy
wskazujaca na indywidualny, znaczacy wklad Doktorantki przy realizacji tego
istotnego dorobku naukowego.

W podsumowaniu jednoznacznie stwierdzam, ze przedstawiona do oceny
rozprawa doktorska spelnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dni 14.
03. 2003 o stopniach naukowych i tytule naukowym (Dz. U. Nr. 65 poz. 595, z
pozniejszymi zmianami).

Ponadto chcialbym dodaé, ze wykorzystane w pracy metody i narz¢dzia badawcze
sa nowoczesne i posiadaja istotne znaczenie nie tylko poznawcze ale i praktyczne
z mozliwo$cia wykorzystania w szpitalnych systemach nadzoru zakazen. Ujeta w
rozprawie problematyka jest niezmiernie istotna w aktualnej, globalnej sytuacji
zagrozenia zakazeniami i jej znaczenie badawcze i wdrozeniowe przekracza
kryteria zwyczajowo przyjete w rozprawach doktorskich. Z tego powodu
wnioskuje o wyr6znienie rozprawy doktorskiej mgr. Agnieszki Litwin.
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