RECENZJA
ROZPRAWY DOKTORSKIEJ
mgr LUKASZA MAKI, zatytulowanej
“Analiza wybranych mechanizméw lekoopornosci szczepow Salmonella spp.

wyizolowanych z zywnoS$ci w latach 2008-2013.”

Leczenie zakazen napotyka sie na coraz wieksze problemy, zwigzane glownie z
lawinowo narastajgcg opornoscig drobnoustrojow na leki. Niepokojace jest pojawianie si¢ u
bakterii coraz to nowych, nieznanych dawniej mechanizméw opornosci, kodowanych przez
mobilne geny, przekazywane nie tylko droga wertykalna, ale takze horyzontalnie i nie tylko
miedzy szczepami jednego gatunku. Duzy postep w naukach medycznych w ostatnich
dekadach XX wieku i pierwszych XXI wieku dokonany migdzy innymi dzigki powszechnemu
wprowadzeniu metod biologii molekularnej do badan podstawowych, diagnostyki
mikrobiologicznej oraz praktyki klinicznej umozliwit zrozumienie szczegdtow
patomechanizmu i epidemiologii zakazen.

Dlatego tez z zadowoleniem przyjetam do recenzji pracg doktorskg Pana mgr Lukasza
Maki, ktory korzystajge z nowoczesnych technik molekularnych podjat probe szczegotowej
charakterystyki mechanizméw lekoopornosci szczepow Salmonella spp. izolowanych z
zywnosci obecnej na rynku krajowym. Wyniki badan przeprowadzonych przez mgr Make
ukazuja range problemu i konieczno$¢ monitorowania lekoopornosci pateczek Salmonella
spp. obecnych w zywnosci.

Praca ma klasyczny uktad, typowy dla rozpraw doktorskich z dziedziny nauk
medycznych; obejmuje 239 stron maszynopisu, zawiera nastgpujgce rozdzialy: wstep, cel 1
zalozenia pracy, materiaty, metody, wyniki, dyskusje, podsumowanie, wnioski,
pis$miennictwo i zatgczniki.

Lektura wstepu dowodzi, ze Autor jest znakomicie zorientowany
w pi$miennictwie dotyczacym tematu. Obszerny wstep podzielony na podrozdziaty doskonale
wprowadza we wszystkie zagadnienia wigzace si¢ z tematem i wskazuje nie tylko na bardzo
dobra znajomo$é biezacego pismiennictwa, ale rowniez na umiejetnos¢ interpretacji
publikowanych danych literatury. Wstep jako catos¢ oceniam bardzo dobrze.

Cel pracy zostat logicznie wyprowadzony ze wstepu i sformutowany klarownie. Autor
podjal sie oceni¢ i okreslié poziom opornosci na wybrane grupy antybiotykow i
chemioterapeutykow pateczek Salmonella spp. izolowanych z zywnosci na terenach Polski w
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latach 2008-2013, a takze zbadanie wybranych mechanizméw opornosci wraz z wykryciem
elementow genetycznych jako nosnikow zidentyfikowanych determinant opornosci.
Dodatkowym celem bylo ustalenie stopnia genetycznego podobienstwa badanych
lekoopornych izolatow.

Autor postanowil postawione sobie zadanie rozwigza¢ w bardzo nowoczesny sposob,
stosujgc szeroki wachlarz klasycznych i wspotczesnych metodyk, oznaczajac typ serologiczny
szczepow opornych, okreslajac wartosci MIC (paski E-test, seryjne rozcienczenia),
wykrywajgc i okreslajgc wystgpowanie genetycznych determinant opornosci za pomocg
reakcji PCR, PCR-RFLP i sekwencjonowania, ustalajac stopiefi genetycznego podobienstwa
izolatéw opornych takze z zastosowaniem metody SDS-PAGE, a takze wykrywajgc
polimorfizmy metodg REA-PFGE, ktéra wymaga szczegdlnej precyzji i pracowitosci
zwlaszcza jezeli chodzi o wykonanie i interpretacje dendrograméw. Autor przeprowadzil
takze analizg profili plazmidowych, izolujgc plazmidowe DNA i wykonujgc odpowiednig
elektroforeze w zelu agarozowym.

Zastosowane w tej pracy metody wskazuja na rzetelng znajomo$¢ warsztatu badawczego
przez Doktoranta i znakomita wspétprace z innymi jednostkami NIZP-PZH. Opis wynikow
zostal podzielony na 15 podrozdziatow dotyczacych kolejnych zadan jakie postawit sobie
Doktorant.

Zwraca uwage wyjatkowa grupa szczepow badanych: 241 szczepdw z kolekcji
Zakladu Bezpieczefstwa Zywnoéci NIZP-PZH (wyhodowanych w WSSE/PSSE réznych
wojewodztw Polski) i 27 szczepow kontrolnych. W badaniach wstepnych Doktorant
szczegolowo przebadal i ocenit wrazliwos¢ na antybiotyki i chemioterapeutyki 110 szczepow,
z ktorych 72 zostaly wytypowane jako oporne. Lekowrazliwo$¢ Autor oznaczat i wyniki
uzyskane interpretowal zgodnie z zaleceniami EUCAST, 2012. Stwierdzit on opornosé¢ na
kwas nalidyksowy, tetracykling, ampicyling, streptomycyne, amoksycyling/kw.klawulanowy,
chloramfenikol, gentamycyne i ciprofloksacyne. Szczepy te pochodzily z zywnosci gotowej
do spozycia, a takze z zywnosci, ktora wymagala dalszej obrobki cieplnej (produkty migsne,
wyroby ciastkarskie, oraz jaja kurze i proszek jajeczny). Doktorant okreslit 22 wzory
opornosci na leki, tzw. profile lekoopornosci, przedstawione w Tabeli X (najczgscie]
wystepowal profil 1). Sposrdd 72 lekoopornych izolatow 33 zaliczono do wielolekoopornych,
wiekszos¢ a nich wyizolowano z produktow miesnych. Wigkszos¢ sposrod badanych
szczepow stanowily typy serologiczne Enteritidis (19), Infantis (13) i Newport (13). Wsrod

badanych izolatéw Salmonella Enteritidis Zaden nie nalezat do typu MDR, natomiast



sposob bardzo dojrzaty w odniesieniu do wynikéw Autoréw z innych krajow, a takze w
kontekscie badan wykonanych w poprzednich latach, zachowujgc stosowny umiar. Zwracaja
uwage przemyslenia Doktoranta, dotyczace stosowania antybiotykow w weterynarii, ktore
przyczyniajg si¢ do wzrostu oporno$ci wsréd izolatéw odzwierzecych, a poprzez zywnosé
rozpowszechniajace si¢ dalej, takze wérod ludnosci. Mgr Lukasz Maka zwlaszcza podkresla
ze zredukowanie zuzycia weterynaryjnych lekéw przeciwdrobnoustrojowych nie musi weale
powodowa¢ obnizenia wydajnos$ci produkcji, co wyraznie pokazuje przyktad Danii.

Doktorant podsumowat uzyskane w tej pracy wyniki w postaci 11 wnioskow. Uwazam
ze w podrozdziale ,,Wnioski” Doktorant jeszcze raz powtdrzyt uzyskane przez siebie wyniki
badan, chociaz nazwa rozdziatu ,,wnioski” juz sugeruje ze nalezy je wyciggaé¢ z uzyskanych
wynikow, a nie powtarza¢ wyniki. Sugerowalabym jako wnioski pozostawi¢ pozycje 8-11
nieco je modyfikujac.

Ostatni rozdzial — to obszerne pismiennictwo, sktadajace si¢ az z 387 pozycji, gtéwnie
z ostatnich lat. W pracy znalaztam bledy maszynowe i niezbyt fortunne sformutowania, a
takze szereg powtorzen, zwlaszcza w podrozdziatach, dotyczacych uzyskanych wynikow,
ktore jednak nie zmniejszajg ogdlnej wartosci pracy.

Podsumowujac, przedstawiona mi do recenzji rozprawa doktorska pana mgr F.ukasza
Maki jest samodzielna, catkowicie oryginalng pracg na wysokim poziomie naukowym.
Wybor tematyki pracy, postawione cele badawcze i sposob ich realizacji oraz sposéb
przedstawienia i omowienia wynikow nie budzg najmniejszych zastrzezen. Doktorant
wykazat si¢ duzg wiedza, doskonalym i nowoczesnym warsztatem laboratoryjnym oraz
umiejetnoscig krytycznej analizy wynikow. Wiasciwie nie jest to zaskoczeniem, poniewaz
praca zostata wykonana w tak znakomitej Instytucji jak NIZP-PZH, pod kierownictwem Pani
Prof. Magdaleny Popowskiej, ktéra przez szereg lat pracowata w zespole Profesora
Markiewicza i kontynuuje nabyte w tym zespole tradycje naukowe.

To wszystko upowaznia mnie do ztozenia do Wysokiej Rady Naukowej Narodowego
Instytutu Zdrowia Publicznego — Panstwowego Zakltadu Higieny wniosku o przyjecie

rozprawy doktorskiej mgr f.ukasza Maki i dopuszczenie do dalszych etapéw przewodu

doktorskiego.
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