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kobiet cigzarnych w I trymestrze cigzy”

Promotor: Prof. dr hab. n. med. Piotr Sieroszewski

Problematyka badan podjgtych przez Pania Hanne Klimek jest bardzo
cieckawa, aktualna 1 potrzebna w $wietle dotychczasowych doniesiefi
naukowych. Kontekst zwigzku pomiedzy nieprawidlowa biocenoza pochwy a
zakazeniem w przebiegu ciaZzy pozostaje przedmiotem wielu badan od Iat.
Zakazenie wewnatrzowodniowe, ktére Jest przyczyna znacznego odsetka
poroniefi, porodéw przedwczesnych i innych powaznych powiklan ciazy -
pozostaje nierozwiazanym problemem potozniczym. Przyjmuje sie, ze do
wigkszo$ci przypadkow tej infekeji dochodzi na drodze wstepujacej, wskazujac
jednak na inne mozliwe szlaki rozwoju zakazen. Wykazano, ze w przypadku
zakazen przyzebia u cigzarnych, w plynie owodniowym znajduja sie te same
drobnoustroje co w jamie ustnej. W literaturze dostepnych jest wiele prac, ktére
dotycza zalezno$ci pomiedzy zakazeniem pochwy a niepowodzeniami

potozniczymi. Z drugiej strony zlozony ekosystem pochwy i przyczyny, ktére



mogg prowadzi¢ do zakazenia podlegajg nadal badaniom, ksztaltujac nowe
poglady na ten temat.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska ma uklad typowy, zawiera

wstep, cel pracy, materiat i metody, wyniki, dyskusje, wnioski, streszczenie w
jezyku polskim i angielskim, wykaz rycin i skrétow, bibliografie, liczy tacznie
87 stron.
Tytul dysertacji odpowiada podjetej tematyce pracy doktorskiej. We wstepie
autorka zapoznaje nas z ekosystemem pochwy w réznych okresach Zycia
kobiety, zmianami ktére zachodza podczas ciazy oraz kolonizacje bakteryjna
Jamy ustnej. Omawia tez rézne okolicznosci dysbiozy, ktére prowadza do
jawnych klinicznie i podklinicznych postaci zakazen pochwy a moga byc
przyczyna zakazen wstepujacych podczas ciazy. Dokonuje przegladu najczesciej
spotykanych w pochwie patogenéw i zapoznaje czytelnika z mozliwo$ciami
diagnostycznymi infekcji. Omawia tez szczegotowo réznego rodzaju
mechanizmy natury biochemicznej i immunologicznej, ktére zachodzg w
pochwie zaréwno w warunkach fizjologicznych jak i w przebiegu zakazen.
Zgodnie z tematem dysertacji, cze$¢ rozdzialu po§wieca zakazeniom jamy
ustnej, ktére moga mie¢ zwiazek z kolonizacja bakteryjng jamy owodni.
Przechodzac do celu pracy, wykazuje cele szczegétowe, ktore zwigzane sg z
poréwnaniem ekosysteméw bakteryjnych pochwy i jamy ustne] w okresie do 15
tygodnia ciazy i ich zwiazek z przebiegiem cigzy.

Do badan zakwalifikowano 163 kobiety ciezarne w pierwszym trymestrze
ciaZy. 64 kobiety stanowily grupe kontrolna, a 99 badanych z objawami
zagrazajacego poronienia.

U wszystkich kobiet pobierano do badan laboratoryjnych §line 1
wydzieling pochwowa, analizujac jednoczesnie objawy kliniczne zakazenia.
Analizy oznaczen szczepéw bakteryjnych doktorantka dokonala przy pomocy
techniki tancuchowej polimerazy (PCR). Nastgpnie opisuje szczegdlowo

zastosowane metody w przebiegu analizy DNA poszczegblnych



drobnoustrojéw. Wyniki reakcji PCR  oceniane bylty poprzez analize
elektroforetyczng otrzymanych produktéw. Nalezy podkresli¢ ze jest to metoda
bardzo precyzyjna, nowoczesna i w zakresie prowadzonych badan najbardzie;
wiarygodna. Uzyskane wyniki autorka poddata analizie statystycznej w zakresie
zalezno$ci miedzy wystepowaniem szczepow bakterii w jamie ustnej i pochwie.
Metodyke nalezy uznaé za whasciwg i prawidtlowa w zakresie zastosowanych
testow statystycznych.

W kolejnym rozdziale pod tytutem wyniki, doktorantka poza wynikami
badan laboratoryjnych charakteryzuje grupy badane. Uwzglednia w tabelach
analizowane dane demograficzne, przyjmowanie lekdw czy suplementéw ktére
mogly by mie¢ wplyw na uzyskane wyniki. Nastepnie przedstawia spektrum
najczg$ciej spotykanych drobnoustrojéw w jamie ustnej i w pochwie w grupie
kontrolnej i grupie pacjentek u ktérych rozpoznano zagrazajace poronienie,
Analizuje tez obecno§¢ stwierdzonych w obu §rodowiskach drobnoustrojéw z
objawami klinicznymi zakazenia pochwy. Badania potwierdzaja istnienie
korelacji pomigdzy iloscia szczepow bakteryjnych w pochwie w grupie badanej
a wiekiem i faktem weczesniejszego wystapienia poronien oraz cechami
zakazenia w badaniach laboratoryj nych. Cechy infekcji sg réwniez skorelowane
z liczba szczepdw bakteryjnych w jamie ustnej grupy badanej. Natomiast zaden
z wynikéw nie jest skorelowany z liczbg szczepéw bakteryjnych w pochwie w
grupie kontrolnej. Liczba szczepow bakteryjnych w jamie ustnej w grupie
kontrolnej jest skorelowana z poronieniami w wywiadzie, cechami infekcji w
badaniach laboratoryjnych a takze z wystepujacymi w trakcie badania
klinicznego cechami zakazen drég rodnych jak grzybica czy bakteryjna
waginoza (BV).

Na podstawie przeprowadzonych badan doktorantka przedstawia opisowo
wyniki gtéwne, ktére sa wlasciwg odpowiedzia na postawiony cel pracy.
Najbardziej istotne obserwacje to stwierdzenie zaleznofci miedzy iloscig

rodzajow bakterii w pochwie w grupie cigzarnych zagrozonych poronieniem a



wiekiem i cechami zakazenia pochwy oraz korelacja stwierdzonego zakazenia w
badaniach laboratoryjnych z iloicia bakterii w jamie ustne] cigzarnych
zagrozonych poronieniem (ryzyko to wzrasta prawie czterokrotnie).

W kolejnym rozdziale pracy, dyskusja obejmuje 14 stron maszynopisu,
gdzie autorka po szerokim wstepie dotyczacym biocenozy pochwy i przegladu
wiedzy na temat zakazeri omawia wyniki wiasne. Jest to bardzo wartosciowy
rozdzial dysertacji oparty na glebokiej wiedzy i przegladzie piSmiennictwa.
Ostateczne wnioski w liczbie 4 s podsumowaniem uzyskanych wynikéw i w
pelni odpowiadaja na cele pracy. Streszczenie w jezyku polskim i angielskim
zawiera podsumowanie badan i zagadnien omawianych w rozprawie oraz
wyniki przeprowadzonych badan wtasnych. Bogate pisSmiennictwo w liczbie
222 zawiera pozycje zar6wno fundamentalne jak i wspolczesne, Jest dobrze
dobrane i cytowane prawidiowo. Zestawienie stosowanych w pracy skrotoéw
ufatwia odbior rozprawy doktorskie;.

W podsumowaniu nalezy podkre$lié, ze hipoteza badawcza oraz cele
pracy zostaly poprawnie sformutowane i w pelni uzasadnione, Wnioski oddajg
istotg zaprezentowanej pracy doktorskiej a uzyskane wyniki stanowig bez
watpienia oryginalny i istotny wklad w rozwéj badad nad etiopatogeneza
niepowodzen potozniczych na tle zakazen.

Wszystkie z zalozonych przez doktorantka celéw pracy zostaty
zrealizowane z dobraniem odpowiedniej, nowoczesnej metodyki i zachowaniem
starannosci.

Autorka wykazata si¢ samodzielnoscia i umiejetnoscia wykorzystania
dostgpnej bibliografii. Dysertacja napisana jest czytelnym i poprawnym
jezykiem, posiada walory zaréwno poznawcze jak i kliniczne.

Stwierdzam, Ze przedtozona do recenzji rozprawa doktorska lek. Hanny
Klimek spetnia warunki okre$lone w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018r.
Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce ( Dz. U 2018r poz. 1688). Zwracam si¢
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zatem do wysokie] rady wydzialu Uniwersytetu Medycznego w Lodzi o

dopuszczenie lek. Hanny Klimek do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Whiosek o wyrdznienie rozprawy doktorskiej

Przeprowadzone badania naukowe ktére wchodza w zakres rozprawy
doktorskiej prezentuja wysoki poziom naukowy, znaczaco poszerzajg zakres
wiedzy na temat etiopatogenezy zakazen w przebiegu ciazy, maja charakter
poznawczy 1 praktyczny. Sposoéb realizacji przedstawionych zalozen
badawczych, wykorzystana metodologia, interpretacja wynikéw oraz
umiejetno$¢ prowadzenia dojrzatej naukowo dyskusji charakteryzuja sie
wysokim poziomem merytorycznym. W zwiazku z powyzszym, wnioskuje do
Wysokiej Rady Wydziatu Uniwersytetu Medycznego w Lodzi o wyrdznienie
dysertacji doktorskiej lek. Hanny Klimek.
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