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Opis tresci rozprawy

Rozprawa sklada si¢ ze wstepnej czesci zwanej przez Autorke ,,Wstepem”, co jest wykladem
wyjasniajacym definicje obranego przedmiotu badan oraz przedstawieniem czynnikow
etiologicznych, ogélnej i regionalnej sytuacji epidemiologicznej, postaci klinicznych,
problemu zakazef wewnatrzszpitalnych, zagadnien dotyczacych wspolczesnej diagnostyki

laboratoryjnej i profilaktyki zakazen rotawirusowych.

Celem rozprawy byla analiza zachorowan na zakazenia rotawirusowe przewodu
pokarmowego wsrod dzieci hospitalizowanych w Uniwersyteckim Dziecigcym Szpitalu
Klinicznym w Biatymstoku, a w szczegdlnosci udziat rotawiruséw i ich genotypow, jako
czynnika etiologicznego ostrej biegunki, w tym zakazen szpitalnych; ocena sezonowosci
zachorowan i struktury wiekowej pacjentow; analiza przebiegu klinicznego i wynikow
badan laboratoryjnych w poréwnaniu do pacjentéw z biegunka adeno- i NOrowirusowa;

Podjecie przez Doktorantke zadania uwazam za dzialania trafne i potrzebne.

Czwarty rozdzial rozprawy zawiera zasadniczg tres¢ pt. Material i metody.

Przedmiotem prospektywnej analizy bylo 2225 pacjentow z biegunka, w tym 735
przypadkoéw wywolanej rotawirusami, 125 norowirusami i 67 adenowirusami. Ostatecznie, po
zredukowaniu grupy rotawirusowej do 101 przypadkéw, do analizy statystycznej
zakwalifikowano 293 dzieci. Dane poddane analizie gromadzone byly w systemie
informatycznym SOLMED. Etiologia biegunek potwierdzana byla testami antygenowymi
w zakladzie Laboratoryjnej Diagnostyki Pediatrycznej. Badania molekularne wykonano w 48
probkach w zebranych w ciggu 6 miesigcy (8 na miesigc) w zakladzie Diagnostyki

Mikrobiologicznej i Immunologii Infekcyjnej UM w Biatymstoku.

Zastosowane metody statystyczne byty odpowiednie do przeprowadzonych analiz,
a ich dobér poprzedzony zostal sprawdzeniem normalnosci rozkladu zmiennych. Wigkszos¢
wynikéw jest przedstawiona z uzyciem statystyki opisowej. Wybrane wyniki poddano
analizie statystycznej odpowiednio do rozkladu zmiennych, charakteru badanych parametrow

i liczebnosci badanych zmiennych.

Piaty rozdzial rozprawy pt. ,,Wyniki obserwacji” przedstawia wyniki badafn - sa one
zestawione w 3 podrozdziatach zawierajacych 31 tabel i 31rycin w tym 29 wykresow oraz
dwie ilustracje. Dane przedstawione w wigkszosci tabel sa nastgpnie przedstawione na

wykresach i przedstawiajg szczegdtowo analizowane cechy.



Zawarto$é tabeli oraz opis tekstowy tych wynikow wskazuja na: 1/ etiologie ostrych biegunek,
posréd ktorych rotawirusy w badanych latach stanowity przyczyne od 25-42% , $rednio 33%,
2/ wybitng sezonowos¢ biegunek rotawirusowych od grudnia do maja, ze szczytem w marcu;
3/ czestsze wystepowania zakazen w pierwszych dwoch latach zycia, niezaleznie od etiologii;
4/ znamiennie czestsze Wwystgpowanie Wymiotow W zakazeniach rota 1 noro
w poréwnaniu z adenowirusami; 5/ znamiennie wyzsza temperatur¢ ciala w zakazenia
rotawirusowych; 6/wolniejsza dynamike zakazenia wirusowego; 7/ znamiennie diuzsza
potrzebe hospitalizacji w zakazeniach rota w poréwnaniu z noro; 8/ znamiennie Wyzsza
leukocytoze w zakazeniach adeno w poréwnaniu z rota; 9/ czestsze wystgpowanie
podwyzszonej aktywnosci ASpAT niz ALAT; 10/ niezalezno$¢ rodzaju odwodnienia od
etiologii; 11/ czestsze wystgpowanie hipokaliemii w zakazeniach rota; 12/ czgstsze zaburzenia
rownowagi kwasowo-zasadowej w zakazeniach rota.

Zakazenia przewodu pokarmowego stanowily 60,3% zakazen szpitalnych w analizowanym
okresie, w tym o etiologii rota- 48,9% (80% pos$réd zakazen jelitowych), noro- 3,34% oraz
adenowirusowe 0,63%. Wystepowaly one w zimnej porze roku, w przewazajacej czesci na
oddziatach niezabiegowych i niezaleznie od pici pacjentow.

Badania molekularne: w 27/48 probek zidentyfikowano podtyp G a w 46/48 podtyp P.
Dominujacym genotypem byt GOP[8] wykazany w 18/27 probkach oraz G4P[8] u 8 i G1P[8]
u jednego dziecka. Niezidentyfikowano genotypy w 43,8% probek.

W rozdziale 6. rozprawy ( Oméwienie wynikéw i dyskusja ) Autorka omawia wyniki
swoich badan poréwnujac je z wynikami innych autoréw. Wyniki autorki w wigkszosci

znajduja odzwierciedlenie w publikacjach innych autorow.

Rozprawe konczy 5 wnioskéw, ktore zawieraja skrotowo podane wyniki badan i wskazuja
na:
e dominujaca role zakazen rotawirusowych, jako przyczyny zakazen przewodu
pokarmowego oraz zakazen szpitalnych na oddziatach niezabiegowych u dzieci.
e sezonowos¢ biegunek wirusowych u dzieci,
e malg przydatnos¢ objawow klinicznych w réznicowaniu etiologii biegunek
e istotnie wplyw zakazenia rotawirusowego na czgstsze wystegpowanie zaburzen
ogélnoustrojowych niz w zakazeniach noro i adenowirusowych.
e dominacje genotypu G9P[8], jako dominujacej przyczynie biegunek w regionie
Biategostoku latach 2011-13.



Pismiennictwo sklada si¢ z 169 pozycji, ktore celowo odnosza si¢ do tekstu

Uwagi recenzenta

Czesé teoretyczna zawarta we wstepie jest dobrze opracowana i odpowiada potrzebom czgsci
badawczej, gdyz wprowadza czytelnika w zagadnienia konieczne do prawidlowego
zrozumienia rozprawy w szczegolnosci w zakresie epidemiologii, patogenezy, leczenia

i profilaktyki. Autorka wykazata dobrg wiedzg teoretyczng w dziedzinie pracy.

Celowo§é opracowania obranego tematu jest duza, przede wszystkim dla praktyki klinicznej
oraz stuzb epidemiologicznych. Jest to prospektywna, wieloczynnikowa analiza danych
pozyskanych od dzieci z ostrg biegunka, zebranych w ciagu 3 lat badan, z ograniczonego
geograficznie terenu. Szczegdlne znaczenie maja wykazanie roli zakazen rotawirusowych,
jako dominujacego czyznnika zakazen szpitalnych oraz oznaczenie genotypéw, co stanowi

wklad do ogdlnoswiatowej wiedzy o epidemiologii zakazen rotawirusowych.

Metodyka badan jest uzasadniona specyfika pracy nadzoru epidemiologicznego
i ograniczona rodzajem dostgpnych danych. W opisie metody losowej kwalifikacji prébek do
badania genotypéw nie uwzgledniono pochodzenia od pacjentow zakazonych srodowiskowo

oraz zakazonych wewnatrzszpitalnie.

Wyniki badan sa przede wszystkim przedstawiane za pomocg statystyk opisowych,
przedstawienia median i zakresow oraz zbadania istotnosci réznic odpowiednimi metodami
statystycznymi. Moje zastrzezenia dotycza: w rozdziale 5.1.7. w analizie gorgczki nie ma
informacji, ile dzieci mialo temperatur¢ uznawang za goraczke tj. >38,5 stopnia C, co w
przypadku zakazen rotawirusowych omawiane jest nastgpnie w dyskusji. W rozdziale 5.1.10

niestosownie uzywa sie pojecia ,.,enzymow watrobowych”, powinno by¢ ,aminotransferaz”.

Oméwienie wlasnych badan i ich poréwnanie z pracami innych autoréw jest wystarczajace.
Moje zastrzezenia dotycza nastepujacych niescistosci:

Str. 59: obecnos$¢ szczepionki w narodowym programie szczepief nie jest rownowazna ze
statusem szczepienia obowigzkowego; w zdaniu oceniajacym ,,spadek liczby hospitalizacji od
.,.. do.. - chodzito o ich redukcj¢ 0 x%;

Str. 60: zaskakuje wymienianie ,wiatru” jako czynnika wplywajacego na $ezonowos¢

zakazen, przy braku informacji o cechach fizykochemicznych czynnika zakaznego tj. fatwosci



szerzenia sie zakazen (w tym uporczywego wydalania wirusow, po przebyciu ostrego okresu
choroby), odpornosci rotawirusow na dziatanie czynnikow zewnetrznych i antyseptycznych,
minimalnej dawce wirusow wywotujacych zakazenie oraz potrzebie korzystania z instytucji
ochrony zdrowia z powodu sezonowych, epidemicznych zakazen ukladu oddechowego.
W strefie tropikalnej i subtropikalnej zakazenie wirusami grypy, podobnie jak rotawirusami
wystepuja calorocznie bez sezonowosci.

Autorka dwukrotnie omawia dane, ktore nie zostaly przedstawione w rozdziale ,,Wyniki”:

tj. o wystepowaniu gorgczki > 38,5 stopnia (str. 62) oraz o cigzkosci zakazenia
rotawirusowego u wiaczonych do badania pacjentow (str.66). Roéwniez komentarz o lepszej
zgtaszalno$ci zakazen szpitalnych w poszezegolnych latach nie jest uprawniony dostgpnymi
wynikami whasnymi. Wystarczyto poréwna¢ odsetek zakazen rota w poszczegolnych latach,
w stosunku do zglaszalnosci zakazen szpitalnych w ogoéle. Na stronie 66 znajduje takze
nieuprawniong interpretacj¢ wynikow ze strony 31. Wymioty w zakazeniach norowirusowych
wystepowaly nawet czeéciej (67,2%) niz w rotawirusowych, a jest zinterpretowane odwrotnie
ze wskazaniem na istotnos¢. W akapicie o genotypach (str.67) nie oméwiono faktu, ze
pobrane losowo, wg algorytmu 48 probki katu pochodza w istocie tylko z jednego sezonu
epidemicznego 2012/13 oraz czy probki pochodzity od pacjentéw z zakazeniami szpitalnymi.
Brakuje takze akapitu o skutecznosci dostgpnych w Polsce szczepionek wobec wykazanych

genotypOw rotawirusow.

Whioski sa sformutowane w formie 5 stwierdzen i odpowiadaja na pytania zadane na wstepie

pracy.

Pismiennictwo jest w pelni wykorzystane i odpowiednio dobrane do tematu rozprawy.

W ostatecznej ocenie pracy

Za mocne strony rozprawy uwazam wartos¢ naukowa rozprawy (wybér tematu
i postawionych celéw), skrupulatne przeanalizowanie wszystkich dostgpnych danych,
wykazanie znaczenia zakazen rotawirusowych, jako przyczyny zakazen wewngtrzszpitalnych
oraz rodzaju genotypéw rotawirusow krazacych w jednym sezonie epidemicznych na
okreslonym terenie.

Jako slabosci, odnotowuje za mato krytyczne stanowisko wobec zaobserwowanych zjawisk
w sensie znaczenia stwierdzanych objawéw i wynikow laboratoryjnych dla praktyki

lekarskiej oraz szczegétowo wymienione powyzej niedociagnigcia.



Rozprawa odpowiada wymogom stawianym przy promocji na stopien doktora nauk

medycznych zgodnie z odp. Ustawa.

Na tej podstawie stawiam wniosek do Wydzialu Lekarskiego z Oddzialem Stomatologii
i Oddzialem Nauczania w Jezyku Angielskim UM w Bialymstoku o dalsze postepowanie

w sprawie nadania stopnia naukowego doktora nauk medycznych lek. med. Marlenie

Waszkiewicz-Stojdzie

Recenzent dr med. hab. Leszek Szenborn prof. nadzw.

dr hab. Leszek Szenborn prof. nadzw.



