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Habilita¢na praca MUDr. Stefana Porubéina, PhD sa venuje trendom antimikrobialne;
rezistencie gramnegativnych baktérii v UNLP v stvislosti s pandémiou COVID - 19.
Antimikrobidlna rezistencia predstavuje jednu z najzavaznejSich globalnych hrozieb
sucasnosti a jej monitorovanie je kl'icové pre verejné zdravotnictvo aj efektivnu klinicku
prax. Prepojenie s pandémiou COVID-19 prindsa aktudlny pohlad, kedZe tito krizova
situdcia zdsadne ovplyvnila terapeutické postupy vratane spotreby antibiotik a mikrobialny
ekosysttm v nemocniciach. Téma ma vyrazny interdisciplinarny presah medzi
mikrobiologiou, infektoldgiou a ostatnymi klinickymi odbormi, preto jej vyber hodnotim

vel'mi pozitivne.

Formalna stranka

Praca je napisana na 169 stranach textu a je ¢lenena na teoreticku a vedecku cCast’.

Teoreticka Cast’ je napisana na 49 stranach textu, ¢leneného do 4 kapitol s d’alsimi
podkapitolami, ktoré sa venuju prehladu typov antibiotickej rezistencie, klinicky vyznamnym
rezistentnym patogénom, principom boja s antimikrobialnou rezistenciou a vplyvu pandémie
COVID-19 na antimikrobialnu rezistenciu.

Vedecku cast’ tvoria kapitoly 5 az 9. Kapitoly 5 a 6 definuju ciele dizertacnej prace,
materidl a metodiku vratane Statistickych metod. TaZiskom prace je rozsiahla kapitola 7
s vlastnymi vysledkami, ktoré autor diskutuje v kontexte dostupnej literatury v kapitole 8.

Nasleduje zaver v kapitole 9 a pracu uzatvara zoznam literatury.



Praca je napisana jasne a vystizne. Je prehl'adnost’ zvySuje 27 tabuliek, 41 grafov a 1
obrazok. Skratky s zrozumitel'ne vysvetlené v zozname Vv Givode prace. Praica ma minimum
gramatickych chyb. Zoznam literatiry obsahuje celkovo 219 citdcii nosnej domécej a

zahrani¢nej literatury, ktoré st uvedené spravne a jednotne.

Praca po formilnej stranke spiiia kritéria habilitaénej prace a nemam k nej zivaZné
pripomienky, naopak vyzdvihujem jej prehlPadni Strukturovanost. Na ziklade

podkladov moZno konstatovat’, Ze praca spiiia poZadované kritéria originality.

Obsahova stranka

V uvode habilitaénej prace autor siaha do historie antibiotickej liecby. V prvej kapitole
objasiiuje mechanizmy ako prirodzenej tak ziskanej antibiotickej rezistencie s dorazom na
enzymaticku inaktivaciu antibiotik, znizenu permeabilitu bakterialnych membran, efluxné
systémy, zmenu vazobného miesta a cielového enzymu a ochranu cielového miesta.

V druhej kapitole popisuje klinicky vyznamné rezistentné patogény. Podrobne sa
venuje Specifickym gramnegativnym patogénom — Klebsiella sp., Acinetobacter sp, P.
aeruginosa, ktoré boli predmetom jeho skumania. Sumarizuje konkrétne molekularne
mechanizmy rezistencie, klinicky vyznam tychto patogénov a moznosti ich lie¢by.

V tretej kapitole predstavuje principy boja s antimikrobialnou rezistenciou. Analyzuje
viaceré stratégie ako je stratégia obmedzenia rezervnych antimikrobialnych lieciv, stratégia
predautorizacie, ¢i revizia ATB liecby so spatnou vazbou ako aj dopady tychto stratégii na
klinické, ekonomické a mikrobiologické vysledky.

Stvrta kapitola hodnoti mnohostranny vplyv pandémie COVID-19 na antimikrobialnu
rezistenciu (AMR) ato ako v komunitnom tak v nemocni¢nom prostredi. Prinasa konkrétne
udaje o naduzivani antibiotik po¢as pandémie. Upozoriuje na zaujimavy fakt, ze trendy AMR
u grampozitivnych baktérii zostali pocas pandémie prevazne stabilné, ale gramnegativna
AMR vykazovala znepokojujuci rastaci trend, ¢o autora spravne viedlo ktomu, ze sa

V svojom vyskume venuje gramnegativnym patogénom.

Autor si stanovil nasledovné ciele prace:
Hlavny ciel’:
Analyzovat' vyskyt epidemiologicky zavaznych gramnegativnych baktérii (Klebsiella sp.,

Acinetobacter sp. a P. aeruginosa), typy a trendy antimikrobialnej rezistencie v



peripandemickom obdobi (2018-2024), s dérazom na porovnanie reprofilizovanych a

nereprofilizovanych pracovisk UNLP Kosice.

Specifické ciele:
Vyhodnotit' zmeny v prevalencii a profile najvyznamnejsich gramnegativnych patogénov
(Klebsiella sp., Acinetobacter sp. a P. aeruginosa) pred pandémiou, pocas nej a po jej
skonceni.
Porovnat' trendy AMR medzi reprofilizovanymi pracoviskami s vysokou expoziciou
pacientov s COVID-19 a nereprofilizovanymi pracoviskami v UNLP Kaosice.
Vyhodnotit' zmeny v citlivosti vybranych bakterialnych kmenov na ATB v sledovanom
obdobi a medzi jednotlivymi pracoviskami.
Analyzovat’ mechanizmy rezistencie v jednotlivych obdobiach s dérazom na ich dynamiku v
case.
Posudit’ vplyv pandémie na vyskyt multirezistentnych gramnegativnych baktérii na zaklade
mikrobiologickych trendov.

Vyskum prebiehal na vybranych pracoviskach Univerzitnej nemocnice L. Pasteura (UNLP)
formou retrospektivnej observacnej stadie. Zaradené boli tri reprofilizované pracoviska a nim
spektrom pacientov zodpovedajuce tri nereprofilizované pracoviska. Analyzované boli data z
obdobia od 1. januara 2018 do 31. decembra 2024, rozdelené na predpandemické,
pandemické a postpandemické obdobie. ISlo o retrospektivhu analyzu klinicko-
epidemiologickych udajov, ktora zahihala vyhodnotenie poctu hospitalizacii pacientov na
jednotlivych pracoviskach prostrednictvom informa¢ného systému KNIS.

Praca priniesla tieto kP'ucové zavery:

1. Potvrdila signifikantny vplyv pandémie COVID-19 na pocty hospitalizovanych
pacientov, avsak s odlisnou dynamikou na reprofilizovanych a nereprofilizovanych
pracoviskach. Na reprofilizovanych internistickych a chirurgickych klinikach sa pocas
vrcholu pandémie zaznamenal statisticky vyznamny pokles hospitalizacii,
reprofilizované pracovisko OAIM zaznamenalo poc¢as pandémie vyrazny narast poctu
hospitalizacii. Na nereprofilizovanych pracoviskach trend kzmene poctu
hospitalizovanych pacientov pozorovany nebol.

2. Potvrdila vplyv pandémie COVID - 19 na vyskyt sledovanych gramnegativnych

patogénov. Pocas pandemickych rokov bol vyskyt vsetkych troch sledovanych



patogénov signifikantne vyssi na reprofilizovanych pracoviskach v porovnani s
nereprofilizovanymi. Najvyraznejsi rozdiel sa tykal izolatov Acinetobacter sp.

3. Odhalila komplexné trendy v rezistencii sledovanych patogénov na klucové ATB,
pricom sa prejavili vyrazné rozdiely medzi pracoviskami oboch nemocnic
v neprospech dolnej nemocnice, kde su umiestnené reprofilizované pracoviska.
Acinetobacter sp. vsak vykazoval extrémnu rezistenciu voci takmer vsetkym
testovanym ATB na vsetkych pracoviskach pocas celého sledovaného obdobia.

4. Ukazala signifikantné zmeny v mechanizmoch rezistencie poc¢as pandémie, najma v
pripade Klebsiella sp. V oboch nemocni¢nych systémoch bol zaznamenany Statisticky
vyznamny pokles prevalencie ESBL a sucasne signifikantny narast prevalencie
karbapenemaz, ¢o predstavuje nebezpecny trend. Prevalencia Kkl'ucovych
mechanizmov rezistencie zostavala signifikantne vyssia v dolnej nemocnici.

5. Poukazala na vyrazné rozdiely v spotrebe antibiotik medzi nemocnicami a vplyv
pandémie. Celkova spotreba ATB bola uz pred pandémiou vyssia v dolnej nemocnici.
Pocas pandémie v dolnej nemocnici vyrazne vzrastla hlavne spotreba meropenemu.

6. Pri hodnoteni klinickej pouzitel'nosti antibiotik odhalila zasadné rozdiely v dostupnosti
ucinnych lie¢iv. Horna nemocnica si udrzala urcity terapeuticky potencial, s
moznostou pouzit' viaceré ATB voci Klebsiella sp. a P. aeruginosa, v dolnej

nemocnici je situacia vel'mi nepriazniva. Kriticka je situacia pri Acinetobacter sp.

Habilitacna priaca demonStruje dlhoroéné medicinske a vedecké skisenosti autora
v uvedenej problematike. Poskytuje komplexni analyzu vyvoja rezistencie
gramnegativnych patogénov v prostredi univerzitnej nemocnice, ¢o je kPicové pre
nastavenie lokalnych odporucani pri empirickej antibiotickej terapii. Autor poukazuje
na to, ako zvySena spotreba Sirokospektralnych antibiotik a Specifika intenzivnej
starostlivosti poc¢as pandémie ovplyvnili rezistenciu v nemocni¢cnom prostredi. Toto je
originalny prinos, ked’Ze podobnych analyz z nasho regionu je zatial’ minimum. Zistenia
prace maju priamy vyznam pre optimalizaciu antimikrobialnej liecby v nemocnici.
Priaca umoZiiuje porovnanie s medziniarodnymi datami a méze sluzit’ ako zaklad pre
multicentrické Studie v oblasti antimikrobialnej rezistencie. Dosledna analyza trendov s
vyuzitim mikrobiologickych a klinickych udajov dokumentuje schopnost’ autora

realizovat’ epidemiologicky relevantny vyskum so zrete’om na klinické dosledky.

K praci nemam Ziadne zasadné pripomienky, iba otazky dopliujaceho charakteru:



1. Aka by mohla byt tloha umelej inteligencie v optimalizacii antimikrobidlnej liecby

v klinickej praxi?
2. 'V zavere prace prinasate navod na rieSenie AMR v UNLP. Ako konkrétne navrhujete

riesit’ Kriticka situaciu s rezistenciou Acinetobacter sp.?
Zaver.
Odporucam pracu v predloZenej forme prijat® ana jej zaklade odporticéam udelit’

MUDr. Stefanovi Porub&inovi, PhD. titul docent pre odbor Vnitorné choroby.

V Kosiciach 15.8.2025  doc. MUDr. Sylvia Drazilova, PhD.
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