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RECENZIA

Przedmiotem rozprawy doktorskiej lek. med. Martyny Hordowicz, zatytulowanej
~Kannabinoidy jako nowa klasa koanalgetykéw w Polsce”, ktora powstala pod opieka
p. dr hab. n. med. Anny Klimkiewicz z Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, byta ocena
postaw poiskich lekarzy wobec stosowania kannabinoidéw w praktyce klinicznej. Moina zatem
uznaé, ie tytul nie odzwierciedla tematyki przeprowadzonych badan. Kwestia bedaca
przedmiotem ocenianej rozprawy jest powszechnie uznawana za kontrowersyjng z uwagi
na przynaleznos¢ kannabinoidéw do grupy substancji psychoaktywnych, choé¢ od 2017 r. tzw.
medyczna marihuana (aerozol zawierajacy kannabidiol i delta-9-tetrahydrokannabinol) zostala
dopuszczona do obrotu w Polsce | moze by¢ przepisywana na recepty przez kaidego lekarza.
Niemniej jednak jedynym zarejestrowanym w naszym kraju wskazaniem do jej stosowania jest
~1agodzenie umiarkowanych lub ciezkich objawow spastycznosci u pacjentéw ze stwardnieniem
rozsianym, z brakiem odpowiedzi na inne leki”. Z drugiej strony, kannabinoidy zostafy
uwzglednione przez ekspertéw WHO w drabinie analgetycznej jako adiuwanty w terapii bolu
w chorobach nowotworowych.

Obok wyiej opisanych, zaaprobowanych wskazan do stosowania kannabinoidéw, dane
z badai klinicznych wskazujg na moizliwoé¢ ich uZycia w terapii nudnosci i wymiotéw
po chemioterapii. Inne, opisywane i obecne w przestrzeni publicznej wskazania, nie posiadaja
dotychczas oparcia w dowodach naukowych z randomizowanych badan klinicznych.
Na przeszkodzie stojg przede wszystkim skutki uboczne stosowania kannabinoidow, w tym
przede wszystkim zaburzenia psychiczne indukowane u niektorych pacjentéw przez
te substancje. Przykfadem takich komplikacji moze by¢ przypadek rimonabantu- antagonisty
receptora CB1, ktory zostat wycofany z cbrotu w 2008 r. mimo wykazanego dziatania
anorektycznego, korzystnego w  terapii cukrzycy typu H i dyslipidemii. Rozwazajac
tg¢ problematyke nie moina nie uwzgledni¢ intensywnych oddziatywani na opinie publiczng
i lekarzy ze strony producentéw preparatow zawierajgcych kannabinoidy oraz badaczy
zaangazowanych w préby kliniczne z uzyciem tych srodkéw, ktorzy opisuja znacznie szersze
spektrum potencjalnych wskazan do stosowania medycznej marihuany. Pojawita sie w $lad
za tym presja ze strony niektdrych pacjentéw, ktorzy oczekujq od lekarzy przepisywania tych
preparatow poza oficjalnymi wskazaniami. Sytuacjg komplikuje fakt, ze nieliczne s stanowiska
ekspertéw i towarzystw naukowych dotyczgce uzycia kannabinoidéw. Naleza do nich np. wyiej
wzmiankowana drabina analgetyczna WHO czy rekomendacja Polskiego Towarzystwa
Anestezjologii i Intensywnej Terapii, Polskiego Towarzystwa Znieczulenia Regionalnego i Leczenia
BOlu, Polskiego Towarzystwa Badania Bolu oraz Konsultanta Krajowego w dziedzinie
anestezjologii i intensywnej terapii, dotyczaca postgpowania w bélu pooperacyjnym z 2018 r.
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W sumie sprawia to, ze wielu lekarzom trudno 2ajaé merytoryczne stanowisko wobec opcji
stosowania medycznej marihuany w praktyce klinicznej. W kontekscie przedstawionych zjawisk
tematyka podjgtych przez doktorantke badan okazuje sie interesujaca i wazka.

Przedstawiona do oceny rozprawa na stopier doktora nauk medycznych sklada sie
z o$miu rozdziatow i liczy 107 stron. Praca zostala oparta o zbiér trzech stanowiacych spéjny cykl
wieloautorskich publikacji (1 przeglgdoweji 2 oryginalnych), w ktérych doktorantka jest pierwsza
autorka. Artykuly ukazaty sie w latach 2021-2022 w wartosciowych periodykach zamieszczonych
w JCR: Drug Alcohol Dependence (wartos¢ wskaznika cytowani- 6,1; IF- 4,852: Q1: 100 pkt) oraz
Journal of Clinical Medicine (wartos¢ wskaznika cytowan 4,4; IF- 4,964; Q1; 140 pkt). Doktorantka
uzyskata z publikacji sumaryczny IF- 14,78, wartoé¢ wskainika cytowan- 16,6 oraz taczna
punktacje MNISW- 380. Wartoéci te mozna uznaé 23 ponadprzecietne. W obu publikacjach
oryginalnych udziat doktorantki zostat zgodnie oceniony przez wspotautorow na poziomie 85%
{4 Clin Med. 2021 2022), natomiast w publikacji przegladowej {Drug Alcohol Depend) na 90%.

Konstrukcja pracy jest typowa dla rozpraw doktorskich bazujacych na wynikach badan
juz opublikowanych. Stowa kluczowe znalazty sie na odrebnej stronie otwierajgcej rozprawe.
Po spisie tresci znajduje sie wykaz skrotéw w formie utozonej w porzadku alfabetycznym listy
wszystkich skrotow uzytych w pracy. Ulatwia to lekture. W nastepujacych po tej sekciji
rozbudowanych streszczeniach w jezyku polskimi angielskim autorka zawarta najwazniejsze
przestanki podjgcia badan, opis metodologii, uzyskane rezultaty oraz skrocong dyskusje i wnioski.
Juz w tej czesci pojawit si¢ problem edytorski, polegajacy na niewtasciwym famaniu wierszy
tekstu. Przewija sig on przez pozostaly czes¢ rozprawy i utrudnia ptynna lekture, poniewai
w niektorych, mocno rozstrzelonych wersach, znajduja sie pojedyncze wyrazy.

We Wstepie, liczacym 6 stron, doktorantka ze znawstwem omowita historyczny kontekst
stosowania konopi w medycynie, wspétczesne zastosowania medycznej marihuany, zagadnienia
prawne wigzace sig z jej uzywaniem, role kannabinocidéw w leczeniu bélu, a takie dosé szeroko
skomentowata zjawisko oporu (fobii} wobec substancji analgetycznych, w tym kannabinoidow.

Zatozenia pracy zostaly przekonujaco i klarownie opisane w kolejnym, dosé
rozbudowanym rozdziale. Zamiast zwyczajowo formutowanych hipotez badawczych doktorantka
przedstawita pytania badawcze, co uargumentowata faktem korzystania z kwestionariuszy
wtasnej konstrukcji i zamiarem uniknigcia wptywu na obiektywizm badania. Budzi to moje
uznanie. Pytania badawcze zostaty sformuiowane jasno i rzeczowo. Réwnolegle w tej czesci
autorka przedstawifa komentarz i uzasadnienie dia przyjetych zafozen badawczych, co nalezy
uznac za wartosciowe rozwiazanie.

W nastgpnym rozdziale, liczacym 5 stron, doktorantka dokonata podsumowania
| omowita rezultaty badan bedacych podstawa przedstawionego cyklu publikacji. W przypadku
rozprawy doktorskiej realizowanej w formie spéjnego tematycznie cyklu publikacji, role wstepu
petni artykut “Knowledge, attitudes, and prescribing patterns of cannabis and cannabinoid-
containing medicines among European healthcare workers: a systematic literature review.”
autorow: Hordowicz M, Klimkiewicz A, Jarosz J, Wysocka M, lastrzebska M. (Drug Alcohol
Depend. 2021; 221: 108652). Ma on charakter pogladowy i stanowi dobry punkt wyjscia
dla podjgtych pytan badawczych. W obszernym przegladzie narracyjnym uwzgledniono
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10 publikacji zawierajacych wyniki badan z uzyciem kwestionariuszy wérdd pracownikéw opieki
zdrowotnej w réznych krajach. Za szczegdinie waine uwazam wskazanie, ze w wiekszosci z nich
przewazali zwolennicy stosowania w praktyce klinicznej medycznej marihuany i lekéw opartych
na kannabinoidach. Z drugiej strony respondenci sygnalizowali potrzebe dodatkowych szkolen
dotyczgcych medycznych zastosowan kannabinoidéw, brak wiedzy na temat aspektéw prawnych
uzywania tych substancji nie tylko wéréd lekarzy, ate takze wéréd studentéw kierunkow
medycznych.

Wyniki pierwszej publikacji badawcze] pt. "Polish Physicians' Perspectives on Medical
Cannabis Policy and Educational Needs: Results of An Online Survey” zespotu: Hordowicz M,
Jarosz J, Czapliriska M, Leonhard A, Klimkiewicz A. (J Clin Med. 2021; 10 (19): 4545) wskazuja,
ze ponad potowa respondentéw-lekarzy nigdy nie zostalo przeszkolonych w zakresie stosowania
medycznej marihuany, a ponad 70% zadeklarowato, ze ich wiedza jest niewystarczajaca, aby
wykonywac profesjonalne porady w tym zakresie. Ponad 90% uczestnikéw zadeklarowato wole
sfuzenia pacjentom pomoca w stosowania kannabinoidéw oraz potrzebe opracowania
przejrzystych rekomendacji dotyczacych uzywania kannabinoidow w praktyce klinicznej. Ponad
70% respondentow wyrazito przekonanie, ze érodki zawierajace kannabinoidy powinny zostaé
objete refundacjag. W podsumowaniu stwierdzono, ze poziom przygotowania polskich lekarzy
do wykorzystywania medycznej marihuany jest niewystarczajacy i korzystne byloby wdrozenie
ukierunkowanych interwencji edukacyjnych.

Natomiast w drugiej publikacji badawczej pt. “To Treat or Not to Treat? Polish Physicians’
Opinions about the Clinical Aspects of Cannabinoids—An Online Survey” zespotu: Hordowicz MJ,
Jarosz, J, Klimkiewicz A, Czaplifiska, M Leonhard A, Wysocka M. {J. Clin. Med. 2022; 11 (1): 236)
wykazano, e 60% uczestniczacych w nim respondentdw-lekarzy nigdy nie stosowata
kannabinoidéw, ani nie zostata przeszkolona w zakresie ich uzywania, tylko 8% z nich wystawita
receptg na medyczng marihuang, cho¢ pofowa z wszystkich badanych zadeklarowata, ze zna
pacjentdw, u ktérych istniejg potencjalne wskazania do jej stosowania. Ponad polowa z badanych
przyznata, ie w ciggu poprzedzajacych 6 miesigcy spotkata co najmnie} jednego pacjenta
aktywnie poszukujacego terapii medyczng marihuana. Za najwazniejsze wskazania do stosowania
tej substancji uznano terapie bélu Zwigzanego i niezwigzanego z choroba nowotworowy, a takie
bolu neuropatycznego. Mniej czesto wskazywano lagodzenie objawodw ubocznych terapii
przeciwnowotworowej oraz kacheksiji. Uczestnicy badania oceniali profil bezpieczenstwa
medycznej marihuany jako podobny do lekdw opioidowych, NLPZ czy benzodiazepin, jednak
uznawali jq za bardziej bezpieczng. Interpretujac wyniki wskazano na potrzebe opracowania
klarownych rekomendaciji terapeutycznych, a takze szkoler lekarzy w zakresie adekwatnej terapii
bolu oraz ryzyka zwigzanego z uzywaniem medycznej marihuany w celach rekreacyjnych.

W kolejnym rozdziale, autorka zamieécita kopie prac, bedacych podstawa rozprawy
na stopnier doktora navk medycznych. Po nim doktorantka raz jeszcze przytoczyta tresci
umieszczone we wczesniejszych rozdziatach, co uwazam za niepotrzebne duplikowanie tekstu.
Niemniej jednak przedstawione w cyklu trzech publikacji wyniki nalezy uzna¢ za pionierskie
w naszym kraju, interesujgce i istotne, réwniez z punktu widzenia zdrowia publicznego.
Poszerzajq wiedz¢ na temat poziomu wiedzy i pogladdw polskich lekarzy wobec wprowadzenia
kannabinoidéw do terapii. Wskazuja na powszechne w tej grupie zawodowej poczucie
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niewystarczajacych kompetencji i zarazem potrzebe szerokiej edukacii polskich lekarzy w zakresie
stosunkowo nowego zjawiska, jakim jest mozliwosé stosowania medycznej marihuany
w niektorych sytuacjach klinicznych, np. jako koanalgetyku w medycynie paliatywnej.

Dyskusja wynikow w kazdym z ocenianych artykutow jest doéé¢ obszerna, Swiadczy
o kompetencjach badawczych i interpretacyjnych doktorantki. Komentarze do poszczegdlnych
wynikow napisane s jasno, nie budza watpliwosci. Natomiast zabrakio odniesienia sie
do potencjalnych ograniczen przeprowadzonych badan. Na podstawie przytoczonych wynikow
doktorantka przedstawita cztery wnioski, ktére sformutowane zostaly jednoznacznie i rzeczowo,
w sposob korespondujgcy z pytaniami postawionymi w celach pracy.

W kolejnej czgsci pracy (str. 80-86) autorka umiescita tresé ankiety opracowanej dla celéow
badan. Na str. 87 znalazta sie¢ Opinia Komisji Bioetycznej przy Warszawskim Uniwersytecie
Medycznym z 3 lutego 2020 r., dotyczaca zgtoszonego projektu badawczego nie bedacego
eksperymentem medycznym. Natomiast w nastepnej czeéci, na str. 88-100, zawarte $3
oswiadczenia wspotautoréw prac zgtoszonych jako cykl publikacji. Kolejny rozdziat stanowi
pismiennictwo, liczace 88 pozycji, z ktérych- co warto zaznaczyé- tylko 9 pochodzi sprzed 2012 .
Nalezy dodac, ze doktorantka dokonata adekwatnego wyboru i wykorzystata najbardziej istotne
dla omawianej tematyki publikacje i dokumenty.

Badania bedace przedmiotem rozprawy doktorskiej dotycza aktualnego i waznego
zjawiska w medycynie, zostaly przeprowadzone w oparciu o poprawny metodologicznie warsztat
badawczy. Trzeba podkreslic i docenié to, ze badania zostaly wykonane w okresie pandemii
COVID-19, co stanowito obiektywng przeszkode organizacyjna. Doktorantka w publikacjach
stanowigcych podstawg rozprawy zaprezentowata dobre przygotowanie merytoryczne oraz
umiejgtnosc krytycznej analizy danych naukowych. Przedstawiony do oceny cyk! publikacji nalezy
uznac za spojny i ogniskujacy si¢ wokot jednego tematu, tj. zagadnienia potrzeb edukacyjnych
i pogladéw polskich lekarzy w zakresie wykorzystania medycznej marihuany w praktyce. Tres¢
rozprawy wskazuje ponadto na umiejetnosc interpretacji uzyskanych rezultatow i poprawnego
whnioskowania, co swiadczy o dobrym przygotowaniu naukowym lek. med. Martyny Hordowicz.
Nie moina pomingc faktu, ze wszystkie trzy artykuly, bedace podstawa rozprawy, opublikowane
zostaty w renomowanych czasopismach naukowych, z wysokim wskaznikiem oddziatywania (iF)-
powyzej 4. Wskazane w recenzji mankamenty nie wplywaja na wysoka ocene jakosci pracy.

W mojej opinii rozprawa doktorska spetnia warunki okreslone w art. 187 Ustawy z dnia
20 lipca 2018 r. o szkolnictwie wyiszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668}, dlatego w oparciu
o przediozong prace pt. ,Kannabinoidy jako nowa klasa koanalgetykéw w Polsce” zwracam sie
do Wysokiej Rady Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
o dopuszczenie lek. med. Martyny Hordowicz do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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