Recenzja
rozprawy doktorskiej Pana mgr Bartlomieja Ochyry
pt. ,Udzial piSmiennictwa medycznego w wykrywaniu sygnaléw o niepozadanych dzialaniach
lekéw”

wykonanej pod kierunkiem Promotora Pana dr hab. n. med. Adama Przybylkowskiego

Podstawe przygotowania niniejszej recenzji stanowilo pismo Pana prof. dr hab. n.
med. Bolestawa Samolinskiego, Przewodniczacego Rady Dyscypliny Nauk o Zdrowiu
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego z dnia 13.04.2023 r. oraz przekazana ww.

praca doktorska.

Ocena wyboru tematyki badan

Przedlozona do oceny rozprawa na stopien doktora w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu, dyscyplinie nauki o zdrowiu dotyczy istotnych zagadnieri zwigzanych z
oceng bezpieczenstwa produktow leczniczych, ktorej wazny element stanowi wykrywanie
sygnaldw o ich niepozadanych dziataniach. Obserwacje Doktoranta majg szczegélne
znaczenie, gdyz powiklania polekowe sg przyczyna hospitalizacji 0,3-10% osob, dotycza
1,5-35% pacjentéw przebywajacych w szpitalach, zagrazajg 100 000 zgondéw w USA, a w
Europie 197 000. Ponadto 15-20% $rodkéw finansowych przeznaczonych na ochrone
zdrowia jest zuzywanych w zwigzku z ich wystgpowaniem, 5-9% kosztéw szpitalnych ma
zwigzek z terapig niepozadanych dziatan lekow. Jak wskazuja obserwacje, z powodu obaw
przed ich groZznymi nastepstwami wiele lekow zostaje wycofanych z obrotu. Na podstawie
przedstawionych danych nalezy zatem stwierdzi¢, iz powiklania farmakoterapii stanowia
czgsty 1 istotny problem w praktyce klinicznej. Na ocene zagrozefn zwigzanych z nimi
pozwala ich monitorowanie. a analiza danych dotyczacych bezpieczenstwa jest
niezbednym elementem oceny technologii medycznej i stanowi obok oceny skutecznosci
podstawowa cze$¢ analizy klinicznej. Nadzor nad bezpieczenstwem farmakoterapii, ktéry
jako element systemu opieki zdrowotnej wplywa na jego jakos¢, nie moze sprawnie
funkcjonowa¢ bez m.in. skutecznych metod pozwalajacych na wykrywanie sygnatéw o
niepozadanych dziataniach lekow.

Badania Pana mgr Bartlomieja Ochyry dotycza zatem aktualnego problemu i
dobrze wpisujg si¢ w trendy dzialain na rzecz zwigkszania bezpieczenstwa stosowania
lekéw. Uwazam podjecie przez Kandydata ww. tematu badawczego za niezwykle wazne z
punktu widzenia nauk medycznych, farmaceutycznych i nauk o zdrowiu oraz w pelni

uzasadnione.



Ocena strony formalnej rozprawy

Rozprawa doktorska Pana mgr Bartlomieja Ochyry zostala przygotowana jako
spjny tematycznie cykl trzech prac oryginalnych, dwoch w jezyku angielskim i jednej w
jezyku polskim, opublikowanych w latach 2021-2022 odpowiednio w czasopismach,
takich jak: Wiener klinische Wochenschrift, Current Issues in Pharmacy and Medical
Sciences oraz Epidemiological Review. Ich sumaryczny wspétczynnik oddziatywania (IF)
wynosi 2,275, a punktacja MNiSW 150. We wszystkich pracach Doktorant jest pierwszym
autorem. Rozprawa charakteryzuje si¢ ukladem zwyczajowo przyjetym dla tego typu
opracowan, przedstawionym w sposéb czytelny z zachowaniem logicznego porzadku
tematycznego. Zawiera stowa kluczowe, wykaz publikacji stanowiacych podstawe
postgpowania w sprawie o nadanie stopnia naukowego doktora, spis tresci, wykaz
zastosowanych skrotow, stownik termindéw, streszczenia w jezyku polskim i angielskim,
wprowadzenie do obszaru zainteresowan badawczych Doktoranta, cel rozprawy, materiat i
metody, podsumowanie i wnioski, pi§miennictwo obejmujace 47 pozycji odpowiednio
dobranych do tematu rozprawy, z ktorych nie wszystkie zostaly umieszczone w tekscie
zgodnie z kolejnoscia cytowania, ponadto spis tabel i spis rycin, kopie publikacji
skfadajgcych si¢ na rozprawe doktorska oraz oswiadczenia wspétautoréw prac - Panow dr
hab. Adama Przybytkowskiego i dr Macieja Szewczyka o ich udziale w przygotowaniu
publikacji odpowiednio 20%, 20%, 20%, 10%, 10%, 10% , jak rowniez wyrazeniu zgody
na ich wykorzystanie jako czgéci rozprawy doktorskiej. Z informacji zawartej w
oswiadczeniach wspétautoréw publikacji wynika, ze Pan mgr Barttomiej Ochyra odegrat
wiodaca role w projektowaniu i przeprowadzeniu badan, zbieraniu wynikow i ich

interpretacji oraz przygotowaniu publikacji.

Ocena merytoryczna

Pan mgr Bartlomiej Ochyra we wprowadzeniu opracowania pracy doktorskiej
scharakteryzowal system nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii, uwzgledniajac
proces zarzadzania i wykrywania sygnaléw dotyczacych niepozadanych dziatan lekow.
Odnidst si¢ tez do pismiennictwa medycznego jako istotnego zrodla pozyskiwania
informacji oraz do strategii ich efektywnego wyszukiwania. W tym aspekcie opisal
medyczne bazy danych, z ktérych mozna korzystaé w celu dokonania przegladu
pismiennictwa. Doktorant podjat tez temat duplikacji danych. Wprowadzenie napisane jest

W sposob rzeczowy, stanowigc dobry wstep do dalszej czgéci opracowania. Po jego



przeczytaniu, czytelnik nie ma watpliwosci, co do zasadnosci podjetych badan, zwlaszcza
ze w dostgpnym pismiennictwie brak jest podobnych opracowan. Doktorant wykazat sie w
czesci teoretycznej pracy wymagang od kandydata na stopiefi doktora nauk o zdrowiu
wiedzg zwigzang z przedmiotem badan wlasnych.

Dla oceny efektywnosci analizy pismiennictwa medycznego i udziatu zgloszen
literaturowych w wykrywaniu sygnatéw Kandydat sformulowal cele szczegétowe. Dla
zrealizowania pierwszego obejmujacego weryfikacje zgloszen literaturowych, ktore w
trybie sygnalu o niepozadanym dzialaniu i/lub ostrzezenia doprowadzily do zmiany w
charakterystyce produktu leczniczego (ChPL), analizowal dane zamieszczone w
Europejskim systemie zarzadzania i analizy pojedynczych przypadkéw niepozadanych
dziatann produktu leczniczego (EudraVigilance). Doktorant podjal trud ewaluacji
wszystkich kombinacji lek-zdarzenie niepozadane, dla ktdrych od stycznia 2016 roku do
wrzesnia 2018 roku Europejska Agencja Lekow wykonata ocen¢ sygnatu prowadzacg w
nastgpstwie do zmiany zapisow w ChPL. Poddal analizie az 4150 zgloszen dla 73
zestawien lek-zdarzenie niepozadane, uwzgledniajac kraj pochodzenia, zrodia informacji
oraz indeksowanie w bazach medycznych. Jak wykazal 1/3 danych stuzgcych ocenie
sygnatow, prowadzacych do zmian w drukach informacyjnych pochodzita z pismiennictwa
medycznego. Najwigcej zgloszen dostarczyly czasopisma indeksowane w bazach
MEDLINE i Embase [1]. Eksplorowal réwniez informacje o niepozadanych dziataniach
dla 1142 produktéw leczniczych zamieszczone od stycznia 2018 roku do grudnia 2019
roku w 84 czasopismach medycznych publikowanych w Polsce. Wyboru czasopism
dokonal w oparciu 0 metod¢ opracowang przez Polskie Towarzystwo Bezpiecznej
Farmakoterapii. W tym miejscu nalezy wspomnieé, iz Pan mgr Bartlomiej Ochyra jest
zaangazowany w dzialalno$¢ Towarzystwa, pelni w nim funkcje Dyrektora Dzialu
Szkolen. Kandydat uwzglednial typ zgloszenia, rodzaj informacji, ponadto cztery
parametry charakteryzujgce czasopismo — jezyk, wartos¢ wspolczynnika wplywu, afiliacje
towarzystwa naukowego, indeksowanie w bazach MEDLINE i Ebsco. Bylo to 4867
informacji dotyczacych bezpieczenstwa leczenia farmakologicznego. Doktorant stwierdzit
korelacje migdzy wspotczynnikiem wplywu czasopisma a iloscig informacji na temat
bezpieczenstwa opublikowanych w czasopismie, w tym liczbg zgloszonych DME, SADR i
SA. Wykazal, ze lokalna literatura medyczna jest Zrodlem cennych informacji na temat
bezpieczenstwa, ale jej pozycje powinny by¢ dobrane ze szczegdlng starannoscia.
Zasadnym byloby dla jakosci procesu opracowanie wspélnych wytycznych dotyczacych

zasad tego wyboru lub stworzenie oficjalnych list lokalnych czasopism medycznych



zalecanych przez krajowe organy ds. ochrony zdrowia lub towarzystwa naukowe zwigzane
z procesem pharmacovigilance [2]. Trzeci cel szczegdlowy zwigzany byl z poréwnaniem
skutecznosci wyszukiwania informacji w zakresie niepozadanych dziatan lekéw w bazach
MEDLINE i Embase z przegladem pelnotekstowym czasopism medycznych. Pan mgr
Bartlomiej Ochyra przeprowadzil analizg retrospektywng zgloszen 20 produktow
leczniczych wylonionych w czasie manualnego przegladu peinotekstowych czasopism
opublikowanych od stycznia 2018 roku do grudnia 2020 roku, a wyniki poréwnat z
obserwacjami dotyczacymi wymienionych wyzej baz danych. Uwzglednil typ zgloszenia,
opisang w zgloszeniu ci¢zko$¢ reakcji niepozadanej, jezyk publikacji, wspélczynnik
wplywu czasopisma, w przypadku czasopism indeksowanych — skuteczno$¢ indeksacji
oraz czas migdzy publikacja artykulu a indeksacja w bazach MEDLINE i Embase.
Cennym spostrzezeniem Kandydata bylo wykazanie wigkszej skutecznosci wykrywania
zgtoszen literaturowych poprzez manualny przeglad pelnotekstowych czasopism w
poréwnaniu z przegladem medycznych baz danych. Ujawnil tez ryzyko pominiecia wielu
informacji ze wzgledu na brak prawidlowego indeksowania lekow lub niewlasciwej
strategii wyszukiwania [3].

Oceniajac czgs¢ doswiadczalng uwazam, ze Pan mgr Barttomiej Ochyra wykazat
si¢ dobrym przygotowaniem do podjetych zadan, wybrane metody i narzedzia byly

wlasciwe, co pozwolilo na realizacj¢ zaplanowanego zakresu badan.

Podsumowanie

Wyniki uzyskane przez Pana mgr Bartlomieja Ochyre w toku realizacji badan
wchodzacych w skilad osiggni¢cia naukowego noszacego tytul ,,Udzial piSmiennictwa
medycznego w wykrywaniu sygnaléw o niepozadanych dzialaniach lekéw” s3
warto$ciowe merytorycznie, posiadajg duze znaczenie dla reprezentowanego przez
Doktoranta obszaru nauk i stanowig rozwigzanie oryginalnego problemu naukowego.
Na podkreslenie zasluguje fakt logicznego zaplanowania obserwacji, pozwalajacy
zweryfikowa¢ przyjete hipotezy badawcze. Calo§¢ opracowania potwierdza
ugruntowany wiedz¢ teoretyczng i praktyczng Doktoranta w reprezentowanej
dziedzinie naukowej.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska Pana mgr Bartlomieja Ochyry
pt. ,Udzial piSmiennictwa medycznego w wykrywaniu sygnaléw o niepozadanych
dzialaniach” wykonana pod Kkierunkiem Promotora Pana dr hab. Adama

Przybylkowskiego spelnia warunki okreslone w art. 13 ust. 1 ustawy z dnia 14 marca



2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie
sztuki (t.j. Dz. U. z 2017 r., poz. 1789), co upowaznia mnie do wnioskowania o
przyjecie tej rozprawy i dopuszczenie jej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego
przez Wysokg Rade¢ Dyscypliny Nauk o Zdrowiu Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego.
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