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Recenzja

pracy doktorskiej pt. ,,Szczepy grupy Staphylococcus intermedius (SIG) izolowane z
materiatéw klinicznych od ludzi i od zwierzat towarzyszacych — identyfikacja i potencjat
chorobotwérczy” wykonanej przez Panig mgr Wiolette Kmieciak w Zaktadzie Mikrobiologii
Farmaceutycznej i Diagnostyki Mikrobiologicznej Katedry Biologii i Biotechnologii
Farmaceutycznej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie pod kierunkiem Pani prof. dr hab.

Eligii M. Szewczyk

Jednym z zagrozen XXI wieku w zakresie chordb infekcyjnych sa choroby
wywotywane przez drobnoustroje odzwierzece, ktore przekraczajac barier¢ gatunkowa,
atakuja ludzi. Wsrod nich jednym z nowych, nie do kofica jeszcze poznanych patogenow
istotnych z punktu widzenia patologii czlowieka sa koagulazododatnie gronkowce grupy
Staphylococcus intermedius (SIG), do ktorej naleza Staphylococcus intermedius,
Staphylococcus pseudintermedius oraz Staphylococcus delphini. Pojawianie si¢ nowych
patogenow niesie za soba konieczno$¢ rozwigzywania szeregu problemoéw o charakterze
diagnostyczno-klinicznym. W ten nurt badan, istotnych z punktu widzenia wspotczesnej

medycyny, wpisuje si¢ recenzowana dysertacja doktorska.

Cele pracy doktorskiej Pani mgr Wioletty Kmieciak obejmowaty: (i) znalezienie
najbardziej wiarygodnej metody identyfikacji izolatow pochodzenia zwierzecego i ludzkiego
wstepnie zaklasyfikowanych do grupy SIG, stosujagc zaréwno metody rekomendowane w
rutynowej diagnostyce bakteriologicznej w medycznych laboratoriach diagnostycznych, jak i
innowacyjng metode MALDI-TOF oraz metody genetyczne, (ii) charakterystyke potencjatu
chorobotworczego badanych izolatbw na poziomie fenotypowym i genotypowym, z
uwzglednieniem ich wlasciwosci kolonizacyjnych oraz wytwarzania wybranych czynnikow
chorobotwérczosci, odgrywajacych istotna role w patogenezie zakazen gronkowcowych, (iii)
ocene stopnia rozprzestrzeniania lekooporno$ci wsrod badanych izolatow. Nadrzgdnym celem
tej rozprawy bylo poszerzenie i uporzadkowanie wiedzy w zakresie mato poznanych

gatunkow gronkowcow z grupy SIG.



Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska liczy 175 stron. Zawiera 26 tabel oraz
15 rycin. Sklada sie z zasadniczych rozdziatow, typowych dla prac o charakterze
eksperymentalnym, takich, jak Wstep, Zatozenia i cel pracy, Materialy i metody, Wyniki,
Dyskusja, Wnioski, Streszczenie, Summary i Pismiennictwo. Gtoéwne rozdziaty poprzedzone
sa Wykazem skrétow, a na koficu pracy zamieszczono Spis tabel, Spis rycin oraz Aneks,
prezentujacy dane eksperymentalne uzyskane dla poszczegolnych, badanych izolatow.
Pi$miennictwo liczy ogdtem 266 pozycji, w tym okoto 35% stanowia artykuty oryginalne,
pogladowe i ksiazki z lat 2013-2018. Ponadto, w Pi$miennictwie uwzgledniono profesjonalne
strony internetowe. Pismiennictwo zawiera tez historyczne publikacje o istotnym znaczeniu w

aspekcie badan nad gronkowcami i ich udziatem w patologii cztowieka.

We  Wstepie Doktorantka  przedstawita  etapy  przelamywania  barier
miedzygatunkowych przez patogeny zwierzece, ich miejsce w medycznej diagnostyce
mikrobiologicznej, podstawy taksonomii gronkowcow, ze szczegblnym uwzglednieniem
gronkowcoéw koagulazododatnich oraz charakterystyke gronkowcow z grupy SIG, ktora
stanowia trzy blisko spokrewnione ze soba gatunki: Staphylococcus intermedius,
Staphylococcus pseudintermedius 1 Staphylococcus delphi, z uwzglednieniem problemow
diagnostycznych w obrebie tej grupy drobnoustrojéw. Ponadto, opisala wazne aspekty
zwigzane z mozliwoscig kolonizacji organizmu czlowieka przez patogeny zwierzgce, w tym
gronkowce z grupy SIG, potencjat chorobotworczy tej grupy drobnoustrojow oraz ich
znaczenie jako rezerwuaru genoéw lekoopornosci. Wstep swiadczy o szerokiej i ugruntowane;

wiedzy Doktorantki w zakresie tej tematyki.

W rozdziale Materialty i metody Doktorantka, zaznaczyta, ze szczepy grupy SIG,
bedace przedmiotem badaf, naleza do kolekcji Zaktadu Mikrobiologii Farmaceutycznej i
Diagnostyki Mikrobiologicznej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi. Na uwage zastuguje,
opisana w Aneksie, kolekcja tych izolatéw pochodzacych z materiatow klinicznych od ludzi
(18 izolatow) i zwierzgt (43 izolaty), wstepnie zidentyfikowanych przy uzyciu metody
MALDI-TOF MS jako S. intermedius (11 izolatéw) lub S. pseudintermedius (50 izolatow).
Metodyka eksperymentow wykonywanych w toku pracy, zardbwno w zakresie metod
fenotypowych jak 1 genotypowych, poprzedzona wykazem niezbednych szczepow
referencyjnych, wzorcowych 1 wskaznikowych oraz pozywek bakteriologicznych,
odczynnikéw chemicznych, stosowanej aparatury i programow komputerowych, zostata

opisana w sposob systematyczny i szczegOlowy. CalosC tego rozdziatu swiadczy o



profesjonalnym i wszechstronnym przygotowaniu Doktorantki do samodzielnego

wykonywania czesci doswiadczalnej pracy.

W rozdziale Wyniki Doktorantka przedstawita uzyskane dane eksperymentalne w
postaci 15 tabel i 6 rycin. Ponadto, wyniki uzyskane dla wszystkich badanych izolatow
pochodzenia ludzkiego i zwierzecego zebrano w postaci 16 tabel oraz umieszczono je w
Aneksie. Ten rozdziat zostat podzielony na 6 podrozdzialow, obejmujacych: (i) identyfikacje
badanych szczepéw metodami feno- i genotypowymi, (ii) oceng wilasciwosci
biochemicznych, (iii) ocene wystepowania czynnikow sprzyjajacych kolonizacji i proliferacji
na powierzchni skéry, (iv) ocen¢ wytwarzania toksyn, w tym cytolizyn, zdolnosci do
tworzenia biofilmu, wystepowania czynnikéw sprzyjajacych kolonizacji i proliferacji w
obrebie tkanek, (v) okreslenie profili lekowrazliwosci oraz oceng wystgpowania wybranych
genéw warunkujgcych opornos¢, (vi) analize statystyczng. Uwazam, ze ten ostatni
podrozdziat mégiby by¢ usunigty, poniewaz na biezaco przedstawiane s3 wyniki analizy
statystycznej. Informacje zawarte w tym podrozdziale mozna by ewentualnie przenies¢ do
Whnioskow. Nalezy zaznaczyé, ze w toku przeprowadzonej identyfikacji metodami
molekularnymi w badanej kolekcji gronkowcow z grupy SIG zidentyfikowano 59 szczepow
S. pseudintermedius, ktore byly przedmiotem dalszych, szczegotowych badan. Na szczegolng
uwage zashuguje szerokie wykorzystanie metod molekularnych w charakterystyce badanych
szczepdw, co pozwolito na zebranie waznych, nowych informacji na temat S

pseudintermedius w aspekcie jego znaczenia jak patogenu cziowieka.

W rozdziale Dyskusja Doktorantka skonfrontowata wyniki badan wiasnych z danymi
literaturowymi i dokonata ich krytycznej analizy. W tym rozdziale Doktorantka poruszyla
problemy zwiazane z identyfikacja gronkowcow z grupy SIG, zwracajac uwage na fakt, ze ich
identyfikacja powinna byé wykonywana metodami molekularnymi, a zastosowanie
nowoczesnej metody MALDI-TOF w przypadku tych drobnoustrojow wymaga poszerzenia
baz danych w celu uzyskania wiarygodnych wynikow. Ponadto, zwrécita uwage na potencjat
kolonizacyjny i toksynotworczy tej grupy gronkowcow w kontekscie zagrozenia dla
organizmu gospodarza oraz analizy genoméw w zakresie genow warunkujacych produkcje
wybranych toksyn, uwzgledniajac mozliwos¢ transferu tych genéw od innych gronkowcow,
zwlaszcza Staphylococcus aureus. Wazna czes¢ Dyskusji dotyczy problemu lekoopornosci w
aspekcie skutecznej terapii zakazen wywotywanych przez gronkowce z grupy SIG, zwlaszcza
szczepy pochodzenia zwierzecego, wsrdod ktorych notuje si¢ wyzszy odsetek szczepow

opornych na leki. W tym rozdziale Doktorantka zwrocita uwage na to, ze szczegétowa analiza
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uzyskanych wynikow w badanej grupie izolatow klinicznych S. pseudintermedius pozwolita
na wykrycie dowodéw wskazujacych na mozliwos$¢ przystosowania sie tego gatunku do
bytowania w organizmie czlowieka oraz nabycia cech warunkujacych jego potencjat
patogenny wobec czlowieka. Przedmiotem badan byta stosunkowa mata grupa izolatow, ale
dobrze zidentyfikowanych, a szeroki wachlarz wykonanych eksperymentow umozliwit
zebranie odpowiednich danych, warunkujacych mozliwo$¢ przeprowadzenia powyzszej

analizy. Cato$¢ Dyskusji $wiadczy o dojrzatosci naukowej Doktorantki.

Na podstawie uzyskanych wynikoéw badan Doktorantka wyciagneta 7 logicznych
wnioskow, obrazujacych najwazniejsze osiagnigcia recenzowanej pracy. Uwazam jednak, ze
whniosek nr 1 mogiby by¢ przeredagowany, koncentrujac si¢ na mozliwosciach identyfikacji
gronkowcow z grupy SIG w rutynowej diagnostyce mikrobiologicznej oraz interpretacji
wynikéw tych badan. Zgromadzenie kilkunastu izolatow S. pseudintermedius izolowanych z

materiatow klinicznych od ludzi byto warunkiem wykonania tej pracy.

Podsumowujac, cel pracy zostat zrealizowany przez Doktorantke, a recenzowana
dysertacja doktorska stanowi oryginalne i bardzo wartosciowe opracowanie dotyczace
gronkowcow z grupy SIG, zarowno w aspekcie teoretycznym jak i aplikacyjnym, zwlaszcza
w kontekécie rosnacego znaczenia tych drobnoustrojow jako czynnikow etiologicznych
choréb infekcyjnych cztowieka. Pani mgr Wioletta Kmieciak jest niewatpliwie ekspertem w
obszarze probleméw zwigzanych z ta grupa gronkowcow. Pewne niedociggnigcia zauwazone
w pracy, gtéwnie o charakterze redakcyjnym i bledow edytorskich, oraz komentarze zawarte

w tresci recenzji moga by¢ skorygowane podczas przygotowywania pracy do druku i nie

wplywaja na ogodlna, bardzo wysoka oceng pracy.

Recenzowana praca spetnia wszystkie wymagania stawiane rozprawom doktorskim
zarébwno pod wzgledem formalnym jak i merytorycznym. W zwiazku z tym zwracam si¢ do
Wysokiej Rady Wydziatu Farmaceutycznego Uniwersytetu Medycznego w Lodzi z
wnioskiem o dopuszczenie Pani mgr Wioletty Kmieciak do dalszych etapow przewodu
doktorskiego. Ponadto, biorac pod uwage wysoka wartos¢ merytoryczng recenzowanej
rozprawy doktorskiej i jej istotne znaczenie w aspekcie rozwigzywania nowych problemow w

zakresie chordb infekcyjnych cztowieka, stawiam wniosek o wyr6znienie tej pracy.
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