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Recenzja pracy na stopien doktora nauk medycznych por. mgr Moniki Konior
wAnaliza nosicielstwa Neisseria meningitidis 7 identyfikacjq sero-i genogrup oraz

okresleniem kompleksow klonalnych w srodowisku wojskowym w Polsce”

W 1996 roku Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) wydata raport o ,,chorobach
nowych i ponownie pojawiajgcych si¢”, tzw. ,emerging and re-emerging diseases”,
zwracajgc uwage na fakt, iz choroby zakazne s3 nadal grozne, stanowigc w skali globalne;
druga przyczyne zgonow, a plasujac si¢ na owym drugim, niechlubnym, miejscu tuz po
zgonach z powodu chordb uktadu krazenia.

Wiadomym jest takze, iz zakazenia inwazyjne wywolane przez dwoinke Neisseria
meningitidis wzbudzaja szczegdlne zainteresowanie oraz niepokoj z powodu mozliwego
ciezkiego, wrecz piorunujacego, przebiegu oraz Smiertelnosci szacowanej na 10%. Zrodtem
zakazenia moze by¢ chory, ale takze nosiciel, stad istnieje potrzeba prowadzania badan
majacych na celu okreslenie czgstosci wystgpowania nosicielstwa w populacji generalnej oraz
w grupach ryzyka. W kontek$cie omawianych wyzej aspektow, uwazam wybor tematu
rozprawy doktorskiej por. mgr Moniki Konior za interesujacy oraz aktualny.

Recenzowana praca zawarta jest na 90 stronach maszynopisu i ma uktad standardowy,
sktada si¢ ze wstepu, opisu zalozen, celow, materialu i metody, wynikow, dyskusji,
wnioskow, streszczen w jezyku polskim i angielskim, piSmiennictwa oraz spisu tabel i rycin.
Uktad i proporcje pracy sa prawidlowe.

We wstepie Autorka przedstawia charakterystyke drobnoustroju chorobotworczego
Neisseria meningitidis, problematyke nosicielstwa opisywanej bakterii, epidemiologi¢

inwazyjnej choroby meningokokowej oraz metody identyfikacji dwoinki zapalenia opon

mozgowo-rdzeniowych.




Za szczegolnie warto$ciowe uznaje elementy wstepu opisujace czgstos¢ wystgpowania
nosicielstwa N. meningitidis w$rod zotnierzy stuzby zasadniczej w latach 1998-1999 oraz w
srodowisku zotnierzy zawodowych w 2013 roku, ze wzgledu na fakt, iz owe wyniki moga
shuzy¢ do poréwnan z uzyskanymi wynikami wlasnymi.

W zalozeniach pracy Autorka stusznie wskazuje, iz rozprawa jest ,probg oceny
aktualnej sytuacji epidemiologicznej i charakterystyki mikrobiologicznej N. meningitidis w
Srodowisku wojskowym, w  kontekscie wprowadzenia racjonalnej immunoprofilaktyki
przeciwmeningokokowej .

Autorka sformulowala prawidtowo i w sposob jasny cztery cele pracy obejmujgce
ustalenie czesto$ci wystepowania oraz struktury nosicielstwa Neisseria meningitidis w
wybranym $rodowisku, ustalenie czynnikow ryzyka wystgpowania czynnikow nosicielstwa
oraz ocen¢ zasadnosci wprowadzenia obowiazkowych szczepien przeciwko zakazeniom
meningokokowym w Sitach Zbrojnych RP.

Badania przeprowadzono w latach 2015-2016, wyniki dostarczaja wigc aktualnych
informacji. Grupa badang byli zotnierze petniacy stuzbe w 10. Brygadzie Kawalerii Pancerne;
w Swietoszowie, a material biologiczny do badan stanowit wymaz z jamy nosowo-gardtowe;.
W badaniu uczestniczylo 1744 zolnierzy, co nalezy uzna¢ za grupe liczng i reprezentatywna
w przypadku badan przekrojowych. Material biologiczny byl oceniany makroskopowo i
mikroékopowo, wszystkie izolaty poddano typowaniu serologicznemu, zakres badan
obejmowat serogrupy A, B, C, E 29, W 135, X, Y, Z. Okreslono takze, na podstawie reakcji
PCR, genogrupy izolatow A, B, C, E 29, W 135, Y. Przeprowadzenie badan w osrodku
referencyjnym zapewnia ich wiarygodnos$¢, co nalezy podkresli¢. Metody statystyczne
zastosowane w analizie wynikéw obejmujg m.in. test Shapiro-Wilka, test Levena, t-Studenta,
U Manna-Whitneya, chi-kwadrat, model regresji logistycznej jednoczynnikowej i
wieloczynnikowej. Testy statystyczne dobrano i zinterpretowano prawidlowo.

Prezentacja wynikow stanowi najobszerniejsza czg$¢ pracy, wzbogacona jest o tabele
(25) i ryciny (3). Za najistotniejszy poznawczo uznaj¢ wynik wskazujacy na czestosé
wystepowania nosicielstwa w jamie nosowo-gardlowej wywolanego przez Neisseria
meningitidis w$rod badanych zolnierzy na 4,9% - 8,6%, a wigc warto$¢ ta jest poréwnywalna
z opisywang w populacji generalnej krajow europejskich. Interesujaca jest takze obserwacja,
iz w badanej grupie najczesciej stwierdzana byla obecno$¢ meningokokéw serogrupy B
(40,3%), rzadziej C (10,4%) oraz Y (7,8%), co zdecydowanie moze mie¢ implikacje przy
planowaniu akcji szczepien ochronnych. Réwniez kolejny wynik, wskazujacy na

wystepowanie u 15,8% nosicieli kompleksow klonalnych charakterystycznych dla szczepow
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wywotlujacych inwazyjng chorobe meningokokowa, ma znaczenie praktyczne. Szczegoélowa
analiza wynikow pozwolita Autorce na zidentyfikowanie czynnikoéw ryzyka wystepowania
nosicielstwa Neisseria meningitidis w badanej grupie, do ktorych zaliczyta: mtody wiek, niski
stopien wojskowy i nikotynizm.

Dyskusja przeprowadzona jest w sposob interesujacy i dojrzaty, Autorka udowodnita
iz zna wyniki prac innych badaczy zajmujacych si¢ problematyka nosicielstwa Neisseria
meningitidis, zaréwno polskich jak i zagranicznych, dowiodta tez, iz umie krytycznie odnies¢
siec do swoich wynikéw, wskazaé zalety oraz ograniczenia swojego badania (w tym np.
rezygnacje z oceny statusu ekonomicznego badanych). Autorka stusznie wskazala, iz czgstosc
nosicielstwa w badanej przez nia populacji jest porownywalna do populacji generalnej,
przypuszczajac iz ma to zwiazek ze zmiang w ostatnich latach charakteru stuzby wojskowej w
naszym kraju.

Autorka sformulowata cztery wnioski, sposrod ktérych dwa pierwsze sa w zasadzie
synteza najwazniejszych wynikow wiasnych. W mojej opinii, najbardziej interesujacy jest
wniosek czwarty, wskazujacy na potrzeb¢ wykonywania badan przesiewowych okreslajacych
aktualna sytuacje epidemiologiczna w zakresie nosicielstwa Neisseria meningitidis w
srodowisku wojskowym przed wprowadzeniem obowigzkowych szczepien przeciw
zakazeniom meningokokowym w tej grupie zawodowej. Sugerowatabym, przygotowujac
publikacje w recenzowanym czasopismie, rozszerzenie tego wniosku i/lub dyskusji o korzysci
z prowadzenia w/w badan przesiewowych w przysztosci. Wniosek trzeci dotyczy czynnikow
ryzyka nosicielstwa Neisseria meningitidis w $rodowisku wojskowym, Autorka stusznie
wskazuje dwa czynniki ryzyka typowe takze dla populacji generalnej (miody wiek oraz
nikotynizm). Uwazam, iz niski stopien wojskowy, wskazany przez Autorke jako czynnik
ryzyka nosicielstwa, jest raczej powiazany z mlodszym wiekiem badanych, nie jest natomiast
samodzielnym czynnikiem ryzyka, co nota bene Autorka sama zauwazyla i omowila w

dyskusji.

Pi$miennictwo sktada sie¢ z 126 pozycji, zaréwno polsko- jak i anglojezycznych, w
znaczacej wigkszosci z ostatnich 10 lat. Pozycje pismiennictwa sg prawidlowo dobrane i

cytowane w tekscie pracy. Przy cytowaniu Zrodel internetowych podano date¢ dostgpu, nie

podano jednak adresu strony, z ktorej czerpano informacje — nalezy to uzupetnic.




Jakie sq zatem niedociggnigcia ocenianej pracy?

Praca stanowi obszerne opracowanie zagadnienia badawczego, Autorka nie ustrzegta
sie drobnych bledow interpunkcyjnych oraz stylistycznych, np. proponowatabym stosowanie
okreslenia ,, czestos¢é nosicielstwa” zamiast ,,poziom nosicielstwa”, ,,zapadalnos¢” zamiast
,,poziom zapadalnosci”. Za niefortunne mozna uzna¢ takze sformutowanie ,,duza epidemia”
(str. 53).

Wskazane byloby utworzenie wykazu skrotow stosowanych w pracy, co wplynie
korzystnie na jej przejrzystos¢. Z tego samego powodu sugerowalabym wstawienie etykiet
danych do rycin stanowigcych ilustracje wynikow.

W opisie metod statystycznych znajduje si¢ informacja o obliczaniu 95% przedziatow
ufnosci (95% CI), nalezatoby doprecyzowa¢ jaka dokladnie metoda przedzialy te byly
obliczane. W tabelach przestawiajacych uzyskane wyniki, obok wartosci p oraz OR, powinny
takze znalez¢ si¢ wartosci 95% CI, bo taka forma zapewnia kompletne przedstawienie
wynikow oraz umozliwia ich prawidlowa interpretacje.

Przy opisie grupy badanej wskazane byloby bardziej szczegdlowe wyjasnienie
dlaczego do badan wybrano wlasnie t¢ jednostke wojskowa oraz dokladne opisanie czasu i
miejsca wykonywania badan, a takze kryteriow wiaczenia oraz wylaczenia z badania (obecnie
z tresci pracy wynika, iz kryterium wyltaczenia byly zmiany anatomopatologiczne w jamie
nosowo-gardlowej, cho¢ nalezy si¢ domyslac, ze np. brak zgody na udziat w badaniu rowniez
dyskwalifikowal z udzialu w nim).

We wstepie (str. 8) Autorka przytacza bardzo interesujace dane epidemiologiczne o
zachorowaniach na inwazyjng chorobe meningokokowa w polskim srodowisku wojskowym
(wystepujace u zotnierzy pelniacych stuzbe¢ w Polsce i w Afganistanie), niestety brakuje
odniesienia do odpowiedniej pozycji piSmiennictwa, co nalezy uzupelnic.

Jeden z aspektow branych pod uwage podczas analizy wynikow stanowily wykonane
wczesniej szczepienia przeciw zakazeniom wywolanym przez Neisseria meningitidis, jednak
w celu pelnej oceny ewentualnego wplywu na czgstos¢ nosicielstwa bakterii w jamie
nosowogardtowej, konieczne byloby doktadne ustalenie, ktora szczepionka zostala u
badanego podana (monowalentna, wielowalentna, skoniugowana, polisacharydowa?).

Opisane wyzej niedociggnigcia nie wplywaja znaczaco na pozytywna merytoryczng

oceng¢ pracy, cho¢ uwzglednienie uwag przyczyni si¢ do podniesienia walorow manuskryptu

wysylanego do czasopisma o wysokim wspoétczynniku oddziatywania.




Praca stanowi wyczerpujace, staranne i oryginalne opracowanie problemu naukowego,
znaczaco przyczynia si¢ do zaktualizowania wiedzy o sytuacji epidemiologicznej zwigzanej z

wybranym czynnikiem chorobotwérczym.

Podsumowujac, stwierdzam iz przedstawiona do oceny praca spelnia wszystkie
kryteria stawiane rozprawom na stopien doktora nauk medycznych i wnioskuj¢ do Wysokiej
Rady Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie o dopuszczenie por. mgr Moniki

Konior do dalszych etapow przewodu doktorskiego.
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