Lublin, dn. 24.04.2023 r.

Recenzja

rozprawy doktorskiej pt. ,,Czynniki etiologiczne zakazen u pacjentow leczonych w Klinice
Chirurgii Szczgkowo-Twarzowej 1 Plastycznej Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w
Biatymstoku™ wykonanej przez Pana lek. dent. Piotra Bortnika pod kierunkiem promotora —
Pana dr hab. n. med. Piotra Wieczorka z Zakladu Diagnostyki Mikrobiologicznej i
Immunologii Infekcyjnej Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku oraz promotora
pomocniczego — Pana dr hab. n. med. Jana Borysa z Kliniki Chirurgii Szczgkowo-Twarzowej
1 Plastycznej Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w Biatymstoku

Zakazenia w obrgbie twarzoczaszki maja zazwyczaj charakter endogenny. Sa
wywotywane przede wszystkim przez bakterie nalezace do mikrobioty kolonizujacej jame
ustng oraz nosogardlo, jak rowniez skor¢ w obrebie twarzy. Zréznicowanie tej mikrobioty
rzutuje na roznorodnos$¢ grup, rodzajow 1 gatunkow bakterii, stanowiacych potencjalne
czynniki etiologiczne zakazen w chirurgii szczgkowo-twarzowej. Udzial poszczegdlnych
drobnoustrojow w tych zakazeniach jest determinowany przez specyfike kazdego oddziatu
szpitalnego, jak rowniez czynniki demograficzne i kliniczne charakterystyczne dla populacji
hospitalizowanych pacjentow.

Celem rozprawy doktorskiej Pana lek. dent. Piotra Bortnika byla retrospektywna
analiza bakteryjnych czynnikow etiologicznych odpowiedzialnych za zakazenia tkanek
migkkich twarzy 1 szyi u pacjentow leczonych w Klinice Chirurgii Szczekowo-Twarzowej i
Plastycznej Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w Bialymstoku w latach 2013-2017, z
uwzglednieniem oceny profilu gatunkowego mikrobioty bakteryjnej oraz jego zmian w
etiologii zakazen okoloszczekowych, przegladu i porownania drobnoustrojow wywolujgcych
zakazenia zgbo- 1 niezgbopochodne oraz oceny lekowrazliwosci izolowanych szczepow
bakteryjnych na wybrane antybiotyki.

Recenzowana dysertacja stanowi monografi¢ zawierajaca typowe rozdziaty (,, Wstep”,
»Cel pracy”, ,Materialy i metody”, ,.Wyniki”, ,,Dyskusja”, ,,Wnioski”, ,,Streszczenie”,
~Summary”, ,,Pismiennictwo”) oraz dodatkowe informacje obejmujace wykazy tabel, rycin
oraz skrotow i1 symboli, jak rowniez skrotéw nazw rodzajowych i gatunkowych bakterii oraz
ich grup zastosowane w pracy. Rozprawa doktorska liczy 153 strony. Pismiennictwo zawiera
182 pozycje literaturowe. Moja uwaga dotyczy niektorych pozycji bibliograficznych z lat 80-
tych i 90-tych ubieglego wieku o charakterze podrgcznikow akademickich.

We ,,Wstegpie” Doktorant przedstawil problem zakazen w obrebie twarzoczaszki oraz
scharakteryzowal obszernie bakterie stanowigce najczgstsze czynniki etiologiczne tych
infekcji, uwzgledniajac ich czynniki wirulencji oraz mechanizmy lekoopornosci. Zwrocit
rowniez uwage na problem zakazen szpitalnych w chirurgii twarzowo-szczekowej, zwlaszcza
zakazen miejsca operowanego. Nalezy zaznaczyé, ze ,,Wstep” zawiera aktualne i istotne
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tredci, stanowigce bardzo dobre wuzasadnienie podjgtego tematu badawczego oraz
konstruktywne wprowadzenie w tematyke rozprawy doktorskiej.

Materiat do badan stanowilo ogotem 385 szczepow bakteryjnych wyizolowanych w
ramach rutynowej diagnostyki mikrobiologicznej od pacjentéw hospitalizowanych w Klinice
Chirurgii Szczekowo-Twarzowej i Plastycznej Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w
Bialymstoku w latach 2013-2017 z zastosowaniem obowigzujacych procedur i standardow.
Szczepy te izolowano z tresci ropnej, wymazow z obszarow jamy ustnej, krwi oraz innych
materialdow biologicznych (klinicznych), a nastgpnie poddawano identyfikacji i ocenie
lekowrazliwosci z zastosowaniem analizatora mikrobiologicznego Vitek 2 (bioMerieux).
Wyniki badan lekowrazliwosci analizowano statystycznie, stosujac test Chi-kwadrat oraz
dokfadny test Fishera. Obliczenia wykonano w programie Statistica 13.3 (StatSift, Polska).
Badania w ramach rozprawy doktorskiej przeprowadzono w oparciu o zgode Komisji
Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku (Uchwata nr R-1-002/519/2017).

W rozdziale ,,Wyniki” Doktorant przedstawil wielokierunkowa i szczegélowa analize
retrospektywng  profilu  grupowego/rodzajowego/gatunkowego oraz lekowrazliwosci
szczepOw bakteryjnych izolowanych z materialow klinicznych od pacjentéw leczonych w
Klinice Chirurgii Szczekowo-Twarzowej 1 Plastycznej Uniwersyteckiego Szpitala
Klinicznego w Biatymstoku w latach 2013-2017. Obejmowata ona poszczegolne lata i/lub
caly okres 5-letni oraz uwzgledniata: (i) przeglad materialow klinicznych pobranych od
pacjentow, (ii) wystepowanie oraz udzial procentowy poszczegdlnych grup drobnoustrojow
takich jak paleczki beztlenowe Gram-ujemne i Gram-dodatnie, ziarenkowce beztlenowe
Gram-ujemne i Gram-dodatnie, laseczki beztlenowe, paciorkowce z rodzajow Enterococcus i
Streptococcus, paciorkowce z innych rodzajow, gronkowce, inne ziarenkowce, pateczki
jelitowe, paleczki niefermentujgce =z rodzajow  Acinetobacter, Pseudomonas 1
Stenotrophomonas oraz inne pateczki, wraz z okredleniem trendow, (iii) profile gatunkowe
izolowanych szczepéw bakteryjnych w obrgbie wymienionych grup, (iv) profile
lekowrazliwosci tych izolatow wraz z analizg statystyczng zmian, (v) poréwnanie gatunkow i
rodzajow bakterii izolowanych z zakazen zg¢bo- i niezgbopochodnych ogélem oraz z
uwzglednieniem rodzaju materiatu klinicznego. Wyniki te zilustrowano w postaci 42 rycin
oraz 6 tabel. Nalezy podkres$li¢, ze zakres eksperymentow przeprowadzonych w ramach
rozprawy doktorskiej, zgodny z postawionymi celami badawczymi, jest bardzo obszerny.
Doktorant wykonal ogromng prace, przygotowujgc wielokierunkowa i wieloaspektowa
analize przedstawionych wynikow.

Doktorant wykazal, ze w analizowanym pigcioletnim okresie 45,9% wszystkich
materialow klinicznych stanowily wymazy, za$ 38,6% - materialy z tresci ropnej. W
zakazeniach twarzoczaszki ogdtem najczesciej wystgpowaly cztery grupy drobnoustrojow:
pateczki beztlenowe Gram-ujemne, paciorkowce z rodzaju Streptococcus, paleczki jelitowe
oraz gronkowce; obejmowaly one okoto 72% izolowanych szczepdow.

Z przypadkéw infekcji, ktore zaklasyfikowano jako ze¢bopochodne, wyizolowano 264
szczepy. Wsrdd nich stwierdzono 120 izolatéw bakterii Gram-ujemnych, w obrebie ktorych
zidentyfikowano z czgstoscia powyze] 5%, pateczki beztlenowe (Prevotella spp.,
Fusobacterium spp.), ziarenkowce beztlenowe (Veilonella spp.) i1 paleczki jelitowe
(Escherichia coli). 7 kolei, sposrod 144 bakterii Gram-dodatnich potwierdzono wystgpowanie
paciorkowcow z rodzaju Streptococcus, ziarenkowcow beztlenowych (Parvimonas micra,
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Finegoldia magna), enterokokow (Enterococcus faecalis) oraz gronkoweow (Staphylococcus
epidermidis, Staphylococcus aureus).

Z przypadkow zakazen niezgbopochodnych, wyizolowano 121 szczepow. W
zakazeniach tych wsrod 68 szczepow bakterii Gram-ujemnych z czestoscig powyzej 5%
wystepowaly paleczki jelitowe (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter
cloacae, Proteus mirabilis), pateczki beztlenowe (Prevoteila spp.), pateczki niefermentujace
(Acinetobacter baumannii) oraz ziarenkowce beztlenowe (Veilonella spp.), a wsrod 353
szczepow bakterii Gram-dodatnich — enterokoki (Enferococcus faecalis), paciorkowce z
rodzaju Streptococcus oraz gronkowce (Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus aureus).

Czy Doktorant moglby przedstawic¢ dane dotyczace czestosci wystepowania zakazen
o etiologii mieszanej w obrebie glowy i szyi?

Analize lekowrazliwosci badanych szczepéw przeprowadzono w nastepujacych
grupach: bakterie beztlenowe Gram-ujemne (pateczki i ziarniaki), bakterie beztlenowe Gram-
dodatnie (paleczki i ziarniaki), paciorkowce z rodzajow Streptococcus i Enterococcus,
gronkowce oraz pateczki jelitowe. W grupie bakterii beztlenowych Gram-ujemnych
wykazano wysoki odsetek szczepow opornych na klindamycyne (44,3%) i amoksycyline
(40,6%) oraz istotny statystycznie wzrost niewrazliwosci na klindamycyne w okresie 5-letnim
(z 0 do 50%). W analizowanym przedziale czasowym szczepy te charakteryzowaly sie 100%
wrazliwoscig na imipenem, piperacyling z tazobaktamem oraz tikarcylinge z kwasem
klawulanowym, jak rowniez niemal 100% wrazliwoscia na amoksycyling z kwasem
klawulanowym. Wysoki odsetek szczepow bakterii  beztlenowych Gram-dodatnich
wykazywal opornos¢ na metronidazol (55%) oraz w niektorych latach — na moksyfloksacyne i
wankomycynge. W badanym okresie szczepy te cechowaly sie 100% wrazliwoscia na
imipenem, piperacyling, piperacyling z tazobaktamem, tikarcyling z kwasem klawulanowym
oraz amoksycyling z kwasem klawulanowym. Paciorkowce z rodzajow Streptococcus i
Enterococcus charakteryzowaly si¢ w okresie S-letnim 100% wrazliwoscia na linezolid,
lewofloksacyne, imipenem, teikoplaning i tygecykling, jak rowniez niemal 100%
wrazliwoscia na wankomycyng. Wysoki odsetek szczepéw paciorkowcdéw z rodzaju
Streptococcus wykazywatl oporno$¢ na klindamycyne (38,6%) oraz na erytromycyne (55,3%).
W analizowanym przedziale czasu stwierdzono 100% wrazliwo$¢ szczepdw gronkowcow na
linezolid, rifampicyng, wankomycyng i tygecykling. W okresie 5-letnim stwierdzono wysoki
odsetek szczepdw gronkowcow opornych na klindamycyneg (29,3%) i erytromycyne (39%)
oraz 21,4% szczepow metycylinoopornych. W przypadku paleczek jelitowych na uwage
zastuguje wysoki odsetek szczepow opornych na amoksycyling z kwasem klawulanowym
(51,9%) oraz kolistyne (29,3%), jak roéwniez pojawienie si¢ szczepdéw opornych na
karbapenemy.

Czy Doktorant moglby przedstawi¢ swoja opini¢ dotyczaca proponowanych zasad
terapii empirycznej w zakazeniach glowy i szyi w $wietle uzyskanych wynikdw?

W ..Dyskusji” Doktorant skonfrontowal rezultaty badan wilasnych z danymi
literaturowymi, wskazujac na podobienstwa 1 roznice, jak rowniez przedstawiajac
interpretacj¢ zaobserwowanych rozbieznosci. Rozdzial ten potwierdza ugruntowang wiedze
Doktoranta w zakresie mikrobiologicznych aspektow zakazen w obrebie glowy 1 szyi.

W oparciu o wyniki badan wlasnych Doktorant sformutowal 7 wnioskow. W mojej
opinii wnioski nie powinny zawiera¢ szczegélowych informacji, ale przedstawia¢ pewne
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trendy o wymiarze poznawczym lub aplikacyjnym, bedac rowniez podstawg do dalszych
badan. Biorgce jednak pod uwage duzg liczbe przedstawionych rezultatow badan, nie jest
atwo wybrac te najbardziej reprezentatywne.

Chcialabym zaznaczyé, ze w recenzowanej pracy zauwazylam nieliczne bledy
edytorskie oraz pewne niefortunne sformulowania. Ponadto, aktualna nazwa
Propionibacterium acnes to Cutibacterium acnes. Te drobne niedociagniecia nie rzutuja
jednak na moja wysoka ocen¢ rozprawy.

Podsumowujac, cel rozprawy doktorskiej Pana lek. dent. Piotra Bortnika zostal
zrealizowany. Recenzowana praca spelnia wymagania formalne i merytoryczne. Stanowi
oryginalne i bardzo cenne z klinicznego punktu widzenia opracowanie epidemiologiczne w
zakresie etiologii zakazen tkanek migkkich twarzy i szyi u pacjentow leczonych w Klinice
Chirurgii Szczekowo-Twarzowej i Plastycznej Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w
Bialymstoku wraz z oceng profili lekowrazliwosci izolowanych szczepdéw bakteryjnych.
Praca ta jest bardzo dobrym przykladem interprofesjonalnego podejscia do problemu zakazen
oraz ich leczenia, zwlaszcza terapii empirycznej, jak rdéwniez znaczenia wspolpracy
mikrobiolog-klinicysta w zespole terapeutycznym. Ponadto, chcialabym podkreslié, ze
recenzowang dysertacj¢ oceniam jako wyrdzniajaca sig.

W zwigzku z powyzszym zwracam si¢ do Senatu Uniwersytetu Medycznego w
Bialymstoku o dopuszczenie Pana lek. dent. Piotra Bortnika do dalszych etapow
postepowania o nadanie stopnia doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie
nauki medyczne.
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