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RECENZIA

Rozprawy dokiorskiej lek. Jana Lukasika na podstawie cyklu publikacji , Probionki
w zapobieganiu drialaniom nigpoigdanym antybiotykoterapii u dzieci”.

Promaotor: Prof. dr hab.n.med. Hanna Szajewska

Praca liczy 106 stron, zostala wykonana w 11 Klinice Pediatrii Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego. W jej sklad wchodzg 3 artykuty opublikowane w recenzowanych czasopismach,
ktdrych taczny Impact Factor wynosi 21,82,

Wykaz publikacji wchodzacych w sklad doktoratu:

Lukasik J., Szajewska H.: Effect of a multispecies probiotic on reducing the incidence of
anfibiotic-associated diarrhoea in children: a protocol for a randomised controlled irial.
BMIJ Open, 2018; B(5): 1-7 (IF 2,38)

Lukasik J., Dierikx T., Besseling-van der Vaart L., de Meij T., Szajewska H., on behalf of the
Multispecies Probiotic in AAD Study Group: Multispecies probiotic for the preveation of
antibiotic-associated diarrhea in children. JAMA Pediatrics, 2022; accepted (IF 16,2)

Lukasik J., Guo Q., Boulos L., Szajewska H., Johnston B.C.: Probiotics for the prevention
of antibiotic-associated adverse eveats in children — a scoping review to inform
development of a core outcome sel. PLoS One, 2020; 15(5): e0228824. (IF 3,24)

Witep

Antybiotyki to jedne z najczescie) stosowanych lekdw w populacj pediatryczne). Oprocz
wielu wskazan do ich stosowania powszechnym problemem obserwowanym w wielu krajach
jest ich nadufzywanie. Proporcjonalnie do tege obserwujemy dziatania niepozadane
antybiotykoterapii, z ktorych najczestszym jest biegunka poantybiotykowa. W jg
zapobieganiu od lat stosowane sq probiotyki, ktdrych skutecznod¢ w wielu wskazaniach jest
w ostatnich latach kwestionowana. Réwnolegle do tego rynek probiotykdw rozwija si¢ bardzo
prezenie | w sprzedaky pojawiajq si¢ nowe preparaty, w wigkszosei suplementy diety, ktére nie
byly oceniane w badaniach klinicznych.



badawczej — stanowi rowniez wyraz odpowiedzialnodei badacza wobec spolecznoici naukowey,
fundatordw badan i spoleczeristwa .

|, Artykut rozpoczynajacy cykl publikacii - Effect of @ multispecies probiotic on reducing
the incidence of antibiotic-associated diarrhoea in children: a protocol for a randomised
controlled rrial, kidrego autorami s Lukasik J. i Szajewska H. to protokdl badania
klinicznego. Po otrzymaniu zgody Komisji Bicetycznej Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego, badanie zostalo zarcjestrowane na stronie  ClimicalTrials.gov pod numerem
NCT03334604, przed whaczeniem do badania pierwszego pacjenta. Artykul zostat napisany
zgodnie z deklaracjy SPIRIT 2013 (Standard Protocol ltems: Recommendations for
Interventional Trials) 1 zawiera wszystkie informacje niezbgdne do zaplanowania badania
interwencyinego. Zaczynajac od uzasadnienia naukowego podjglego tematu przez dokladny
opis interwencji (badanie z randomizacja i poczwimie slepa priba), kryteria wiaczenia
i wylaczenia, wyliczenie wielkosci proby, opis analizy statystycine) znajdujemy rdwniel
informacje o zaslepieniu, alokacji oraz precyzyjnie zdefiniowane punkty koficowe.

2.. W drugiej publikacji cyklu doktorskiego pt. Multispecies probiotic for the prevention

of aniibiotic-associated diarrhea in children, autoréw - Lukasik J., Dierikx T., Besseling-van
derVaart 1., de Meij T. i Szajewska H., przedstawiono wyniki badania klinicznego,
przeprowadzonego zgodnie z opublikowanym wezedniej protokolem, w ktdrym oceniono
skutecznosé probiotyku  wielogatunkowego skladajagcego sig 2 B srexepow  bakterii
(Bifidabacterium bifidm W23, B. lactis W51, Lactobacillus acidophilus W37, L. acidophilus
W55,  Lacticaseibacillus  paracasel W20, Lactiplantibacillus  plamiarum W62,
Lacticaseibacillus rhamnosus W71 oraz Ligilactobacillus salivarius W24) w zapobieganiu
biegunce zwiazanej z antybiotykoterapia u dzieci. Do badania z randomizacjg | poczwomie
élepg probg wigczono 350 dzieci w wicku od 3 miesigey do 18 lat (mediana wieku 28 miesigey)
otrzymujacych systemowo antybiotyki o szerokim spektrum dzietania. Uczestnicy w ciggu
24 h od rozpoczecia antybiotykoterapii byli losowo przydzielani do grupy otrzymujgcej
probiotyk (w dobowej dawce 10'% jednostek tworzacych kolonie) lub placebo przez caly czas
antybiotykoterapii oraz przez 7 kolejnych dni. Pierwotnym punktem kofcowym byla biegunka
zwiazana z antybiotykoterapia, zdefiniowana jako co najmniej 3 luine lub wodniste stolce na
dobg w okresie 24 godzin, wywolane przez Clostridioides difficile lub o nieustalonej eticlogii.
W analizie w grupach wyodrebnionych zgodnie z zaplanowanym leczeniem dzieci otrzymujace
probiotyk (n =~ 158) w pordwnaniu z otrzymujgcymi placebo (n = 133) mialy podobne ryzyko
wystapienia biegunki zwiazanej z antybiotykoterapia (ryzyko wzgledne, relative risk, RR 0,81;
3



jak i majacych dodwiadczenie w przeprowadzaniu metaanaliz | przegladdw systematycznych
w oparciu o deklaracjg PRISMA-ScR (Preferred Reporting frems for Systematic reviews and
Meta-Analyses extension for Scoping Reviews).

Podsumowanie

Prace stanowigce cykl publikacji cechuje wysoka wartodé poznawcza i naukowa oraz
dostarczaja one wainych informacji medycanych. Cele badaweze zostaly dobrze sformulowane
a uryskane wyniki majsy znaczenie dla prakiyki klinicznej. Zastosowano metodologie
spelniajaca  najwyZsze  naukowe standardy. Nie mam uwwag  krytycznych
w stosunku do zalozonego modelu badan ich przeprowadzenia i interpretacji wynikdw.

Chee podkreslic 2 aspekty recenzowanej pracy:
1. Precyzyjny jezyk, jasno sformulowane cele badania, kidre majy duke znaczenie
w praktyce klinicznej oraz staranny i uczciwy sposob formutowania wnioskdw.
2..Na szcregolne podkreilenie zasluguje wnikliwos¢ Doktorantz w poszukiwaniu
* odpowiedzi na zadane pytania, jego . warsztat naukowy” oraz swoboda 2 jaks porusza
si¢ po meandrach metodologi.

Przedstawiong do recenzji prace doktorsky oceniam pozytywnie.

wRozprawa doktorska spelnia warinki okreslone w art. 187 Ustawy 7 dnia 20 lipca
2018 p. Prawo o stkolnictwie wyisgym i nauce (Dz. U, 2018 poz. 1668)"

Wnosze o dopuszczenie lek. Jana Lukasika do dalszych etapéw prrzewodu
doktorskiego.

Praca przedstawiona do recenzji zashuguje na wyrdinienie co najmniej z kilku powoddw.
Doktoranta bedacego na poczatku ,drogi akademickiej™ cechuje dojrzalosé naukowa z ktorej
wynika najwyisry standard prac opublikowanych w recenzowanych i renomowanych
czasopismach. Dzigki umiejgtnodé wspdlpracy z badaczami z rdinych krajéw, dolaczyt
do nieliczngj grupy polskich pediatrdw, kidrzy opublikowali wyniki swoich badan w jednym
z najlepszych pediatrycznych czasopism na Swiecie JAMA Pediatrics.

Whnioskuj¢ o wyrdinienie pracy.



