Dr hab. n. med. Krzysztof Kanecki
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Recenzja rozprawy doktorskiej w obszarze wiedzy w zakresie nauk
medycznych i nauk o zdrowie, w dziedzinie nauki medyczne, autorstwa mgr
Katarzyny Kwiatkowskiej pt.: ZROZNICOWANIE CZYNNIKOW ROKOWNICZYCH
POMIEDZY MIASTEM A WSIA U CHORYCH NA RAKA JELITA GRUBEGO
W WOJEWODZTWIE SWIETOKRZYSKIM — BADANIE POPULACYJNE HIGH
RESOLUTION.

1. Ocena merytoryczna pracy.

Trafnosc podietej problematyki badawczej i jej oryginalnosé

Przedmiotem pracy byta analiza struktury i natezenia wystgpowania wybranych
czynnikow rokowniczych u chorych na raka jelita grubego w zaleznosci od miejsca
zamieszkania w wojewodztwie swigtokrzyskim. Biorgc pod uwage trafnosc i
oryginalnosc tak okreslonego przedmiotu pracy nalezy rozpatrywa¢ dwa elementy.
S3 nimi:

- analiza epidemiologiczna zwigzana z wystepowaniem raka jelita grubego w
wojewodztwie Swigtokrzyskim wraz oceng zréznicowania wybranych czynnikow
rokowniczych,

- ocena przydatnosci zastosowanie badania populacyjnego High Resolution w
warunkach Polski do oceny czynnikow rokowniczych zwigzanych z rakiem jelita
grubego .

Podjecie badania problematyki czynnikéw rokowniczych w grupie pacjentow
chorych na raka jelita grubego oraz ocena przydatnosci zastosowanie badania
populacyjnego High Resolution jest uzasadnione z punktu widzenia skali
wystgpowania tej choroby w populacji Polski, jej wptywu na $redni czas zycia w
badanych populacjach oraz wptywu czynnikéw rokowniczych na te grupe chorych.
Wszystkie te czynniki sg przez Autorke uwzglednione i analizowane w pracy, z

wykorzystaniem aktualnych danych.
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Oceniajac oryginalnos¢ podjetej tematyki nalezy wskazac na fakt, ze rak jelita
grubego nalezy do jednych z czgstszych przyczyn zgonéw w populaciji polskiej.
Ponadto nalezy wskazac na stosowane instrumenty w opiece zdrowotne;
ukierunkowane na wczesne wykrycie i leczenie choréb nowotworowych jakim jest
przyktadowo karta diagnostyki i leczenia nowotworowego (karta DILO), co takze
wskazuje na duze znaczenia poruszanej problematyki w tej rozprawie. Ze wzgledu
na specyfike diagnostyki i trudnosci leczenia raka jelita grubego, waznym aspektem
opieki zdrowotnej nad ta grupg pacjentow jest analiza czynnikéw rokowniczych.
Kazdy projekt, ktorego wyniki pogtebiajg naszg wiedze na temat czynnikow
zwigzanych z rakiem jelit grubego niewatpliwie zastuguje na uwage ze wzgledu na
znaczenie zdrowotne, a takze spoteczne i naukowe, a do takich nalezy oceniana
praca. Przeprowadzona pogtebiona analiza z uwzglednieniem réznic terytorialnych,
przy uzyciu sprecyzowanego narzedzia badawczego, przeprowadzona na okreslonej

populacji wskazuje na oryginalno$¢ podjetej problematyki badawcze;.

Rozpatrujgc trafnosc i oryginalno$¢ podjetej problematyki badawczej w
wykorzystaniem badania populacyjnego High Resolution, nalezy wskazac, ze jest to
ciekawy, wazny, znaczgcy model analiz w przypadku okreslonych choréb
nowotworowych. Uwaza sie, ze analizy prowadzone z wykorzystaniem relatywnie
duzych baz danych posiadajg znaczgcg warto$¢ analityczng i umozliwiajg
identyfikacje zjawisk oraz zaleznoéci, trudnych do uchwycenia na podstawie innych
modeli badan. Analiza w wybranych subpopulacjach moze zmniejsza¢ wptyw
zroznicowania populacji na badane cechy. Analizy porownawcze w przypadku
pacjentow zamieszkujgcych obszary wiejskie i miejskie na te znaczgcg przewage, ze
dysponujemy dobrym narzedziem identyfikujgcym pacjentéw pod wzgledem
zamieszkania, jakim jest kod TERYT. O znaczeniu stosowania kodow TERYT w
prowadzonych badaniach $wiadczg liczne prace znane recenzentowi, w tym
wspotautorstwo prac wykorzystujgcych ten kod do badan obejmujgcy prawie catg

populacje mieszkancow Polski.
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Uzyskane rezultaty i ich znaczenie dla nauki i praktyki

Glownym celem pracy byta analiza struktury i natezenia wystepowania
wybranych czynnikow rokowniczych u chorych na raka jelita grubego w
zaleznosci od miejsca zamieszkania (obszary miejskie lub obszary wiejskie) w

odniesieniu do chorych zamieszkujgcych na terenie wojewodztwa $wietokrzyskiego.

W rozprawie przedstawiono takze cele szczegotowe:

1. Analiza epidemiologiczna poziomu zagrozenia rakiem jelita grubego w
wojewodztwie Swigtokrzyskim wedtug pici, wieku i miejsca zamieszkania;

2. Ocena zroznicowania wybranych czynnikéw rokowniczych: wiek, pte¢,
stopien zaawansowania choroby, obcigzenie chorobami wspélistniejagcymi i czas
oczekiwania na leczenie u chorych na raka jelita grubego w woj.
Swietokrzyskim wedtug miejsca zamieszkania;

3. Praktyczne sprawdzenie przydatnosci metody HR w warunkach Polski
do oceny zroznicowania czynnikéw rokowniczych i zastosowania ich w polityce
zdrowotnej do niwelowania niekorzystnych réznic wynikajgcych z miejsca
zamieszkania.

4. Analiza zroznicowania populacyjnych wskaznikéw 5-letnich przezy¢ z
uwzglednieniem najwazniejszych czynnikéw rokowniczych, w tym miejsca

zamieszkania — miasto/wies.

Uzyskane wyniki to przede wszystkim wyodrebnienie badanej grupy 576
pacjentow, ktorzy zostali opisami jako osoby, ktore w 2013 r. w wojewddztwie
swigtokrzyskim zarejestrowano jako zachorowan na raka jelita grubego, ktére
zostaly wigczone do badania TRANSCAN i przeanalizowane pod wzgledem
wybranych czynnikéw rokowniczych w niniejszej pracy.

W pracy przedstawiono takze dane na temat zachorowalno$é na raka jelita
grubego w latach 2000-2018 roku, umieralno$¢ z powodu raka jelita grubego w
latach 2000-2018 roku. Ponadto przedstawiono dane na temat charakterystyki
badanej populacji chorych, struktura stopnia zaawansowania choroby w tej grupie,
wystepowanie chorob wspotistniejgcych z uzyciem indeksu Charlsona, czas
oczekiwania od rozpoznania do podjecia leczenia, stosowane metody diagnostyczne,

wskazniki wzglednych 5-letnich przezyc.
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Wyniki te zaprezentowane w formie tabelarycznej i graficznej oraz omowione w
tekscie i zinterpretowane w dyskusji posiadajg niekwestionowang warto$¢ zarowno
naukowa, jak i praktyczng. Z punktu widzenia naukowego przedstawione wyniki dajg
podstawe do dalszych poszerzonych badan w stosunku czynnikow zwigzanych z
rakiem jelita grubego. Przedstawione dane wskazujg na mozliwe kierunki dalszych
badan, w szczegolnosci mozna rozwazy¢ poszerzenie badania czynnikow
zwiekszajgcych ryzyka wystagpienia raka jelita grubego a takze czynnikow
powiazanych z rokowaniem w tej grupie pacjentéw. Prezentowane wyniki to kolejny
wazny krok w badaniach okreslonych populacji z wykorzystaniem zdefiniowanych
rejestrow oraz wykorzystaniem rozbudowanych instrumentéw analizy statystyczne;.
Praktyczne zastosowanie wynikow pracy to propozycja czynnikow, ktore mozna brac
pod uwage z codziennej praktyce klinicznej powigzanych z rokowaniem u chorych z
rakiem jelita grubego. W wymiarze zdrowia publicznego — prezentowane dane mogg
by¢ przydatne do podejmowania dziatan w zakresie poprawy procesu opieki na

pacjentami z rakiem jelita grubego.

Poprawnos¢ formalno-jezykowa, stylistyczna i interpunkcyjna.

Praca jest napisana i zredagowana zgodnie z zasadami pisania prac naukowych
oraz regutami jezyka polskiego. Autorka umiejetnie przedstawia wiasng ocene, jak
tez umiejetnie je opisuje w kontekscie innych danych zaczerpnietych z

pi$miennictwa. Autorka ogélnie do$¢ dobrze omawia wyniki i formutuje wnioski.

2. Ocena metodologiczna pracy.

Poprawnos¢ formutowania probleméw i hipotez.

Praca ma charakter typowo eksploracyjny z umiejetnym wykorzystaniem
dostepnych danych. Eksploracja ta jest relatywnie szeroka. W tej sytuacji mozna
uznac za uzasadniony brak w pracy wyraznie wyodrebnionych hipotez. Wobec braku
hipotez szczegblne znaczenie ma sformutowanie celow pracy. Cel gtéwny i cele
szczegotowe sg sformutowany poprawnie, z tym, ze mozna zastanawiac sig, czy
wiasciwe jest uzywanie okreslenia ,poziomu zagrozenia” Uwaga ta ma charakter

subtelny, i w niczym nie umniejsza wartosci naukowej pracy.

Trafno$¢ doboru metod i narzedzi badawczych, umiejetno$¢ ich zastosowania.
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W rozprawie opisano zrodta analizowanych danych. Podkresli¢ nalezy takze, ze do
badan wiaczono wszystkie przypadki zgtoszone do SBRN z rozpoznaniem:
pierwotny, inwazyjny nowotwor jelita grubego. Zadnych wiekszych zastrzezen nie
budza takze zastosowane metody analizy. Wyniki sugerujg wykorzystanie poprawki
Yatesa w wybranych analizach z uzyciem testu nieparametrycznego chi kwadrat.

Poprawka Yatesa ma okreslone przestanki zastosowania.

Prawidtowosc uktadu pracy i struktury podziatu tresci.

Uktad pracy jest typowy dla prac o charakterze empirycznym i zawiera wszystkie
wymagane elementy merytoryczne i spisy. Cze$¢ empiryczna jest poprzedzona
wstepem, w ktérym przedstawiono cztery kluczowe dla pracy zagadnienia:

Sytuacja epidemiologiczna raka jelita grubego na swiecie i w Polsce,
Czynniki ryzyka wystepowania raka jelita grubego,
Najwazniejsze czynniki rokownicze (prognostyczne),

Struktura demograficzna wojewodztwa swigtokrzyskiego w 2013r.,

o s e PO B

Historia badan High Resolution.

Doboér literatury i umiejetnos¢ wykorzystania zrédel.

W pracy wykorzystano 148 zrédet. W przypadku powotywania si¢ na zrodta
internetowe, ze wzgledu na duzg zmiennos¢ prezentacji takich materiatow,
standardem jest podawanie dat dostepu, jednakze nalezy to czyni¢ w sposob
jednolity. Przyktadowo przypis nr 130 - ,(data akcesji:30.09.2021 r.)", przypis 138 -
.(dostep: 26.10.2021 r.)". Pismiennictwo mozna uznac za aktualne, przywolywane w

réznych fragmentach pracy w sposéb celowy.

Inne uwagi

1. Wzor Karty Zgtoszenia Nowotworu Ztosliwego powinien by¢ bardziej czytelny.
Bardzo wyrazng wadg dla tej pracy jest fragmentaryczne zamieszczone tresci
wpisow na tej Karcie.

2. Wzor Karty diagnostyki i leczenia onkologicznego (karta DILO) jest mato
czytelny.

3. Rycina 9 i 13 w mojej ocenie majg nieprawidtowy dobdr formy prezentacii

danych. Przyktadowo, na rycinie 9 mozna czytelnie $ledzi¢ trend zachorowan
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wsrod mezezyzn poniewaz poszczegobine kolumny zaczynajg sig na tym
samym poziomie. Podobne analiza moze by¢ utrudniona dla kobiet poniewaz
kolumny dla kobiet zaczynajg si¢ na roznych poziomach.

4. Nalezy w rozprawie doktadniej wyjaéni¢ kwestie choréb wspotistniejacych
wsrod mieszkancow obszaréw miejskich i wiejskich. Przyktadowe fragmenty

rozprawy moggce budzi¢ watpliwosci:

Strona 60: ,Populacje chorych mieszkajgcych na wsi cechowat lepszy stan
zdrowia, wyrazony mniejszym obcigzeniem chorobami wspolistniejgcymi, co
znalazto odzwierciedlenie w wyzszym wskazniku 5-letnich przezy¢ w poréwnaniu

z chorymi mieszkajgcymi w miescie.”

Strona 54-55: ,Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze przeprowadzone analizy nie
ujawnity oczekiwanych, znaczacych réznic w strukturze wigkszosci
analizowanych czynnikow rokowniczych u mieszkancéw miasta i wsi
wojewodztwa $wietokrzyskiego, z wyjatkiem wigkszego obcigzenia
mieszkaricow wsi chorobami wspélistniejgcymi (réznica istotna statystycznie)
oraz prawdopodobnie mniejszg liczbg badar diagnostycznych (roznica

takze istotna statystycznie)

Strona 42: ,\W tabeli 11 przedstawiono obcigzenie chorobami wspotistniejgcymi
z uwzglednieniem stopnia zaawansowania choroby. Chorzy z regionalnym
stopniem zaawansowania raka, mieszkajacy w miescie byli bardziej
obcigzeni chorobami wspétistniejacymi niz mieszkajacy na wsi (Tab. 11).

W odniesieniu do innych stopni zaawansowania proby sg zbyt mafo liczne. ”

Strona 41: ,Obciagzenie dodatkowymi chorobami, wyrazone Indeksem Charlsona
(CCl), dla wszystkich przypadkéw powyzej 40 r. z. zostato przedstawione w tabeli 9.
Na wsi odsetek chorych, ktérzy nie mieli Zadnej choroby z uwzglednionych
na liscie chordb wspolistniejacych byt o okoto 10 punktéw procentowych
wyzszy niz w miescie (Tab. 9). Struktura obcigzenia chorobami wspdfistniejgcymi
roznita sie istotnie miedzy miastem a wsia. Odsetek chorych w miescie ze
$rednim lub wysokim CCI byt istotnie wyzszy w poréwnaniu do chorych na

wsi.”
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5. Whniosek nr 4 na stronie 60: " Brak jednoznacznej zaleznosci pomiedzy
nizszym statusem socjoekonomicznym, przypisywanym obszarowi
wiejskiemu, a niekorzystng strukturg czynnikéw rokowniczych sugeruje
poprawe warunkow zycia mieszkancow na wsi iflub zbyt mata czutosé

klasyfikacji TERYT wykorzystywanej w badaniach nierownosci w zdrowiu.

Komentarz: Sugestie dotyczgce czutosci kodu TERYT mozna ujaé w dyskusiji. We

wnioskach takie sugestie nie powinny by¢ umieszczane.

Podsumowanie opinii

Podsumowujgc opinie stwierdzam, ze praca, mimo obecnosci niedociggniec
stanowi wazne, oryginalne rozwigzanie problemu naukowego, jakim jest analiza
czynnik zwigzanych z rakiem jelita grubego w populacji mieszkancow wojewodztwa
swietokrzyskiego, z wykorzystaniem danych z badania populacyjnego High
Resolution. Autorka rozprawy wykazata umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia

pracy naukowe;.

3. Wniosek recenzenta.

Biorac pod uwage celowosé podjecia tematu oraz warto$é naukows i praktycznag
uzyskanych wynikéw - stwierdzam, ze rozprawy doktorska autorstwa mgr Katarzyny
Kwiatkowskiej pt.. ,zroznicowanie czynnikow rokowniczych pomiedzy miastem a wsig
u chorych na raka jelita grubego w wojewodztwie $wietokrzyskim — badanie
populacyjne High Resolution” speinia w petni kryteria okreslone ustawie z dnia 14
marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz stopniach i tytule w
zakresie sztuki (Dz. U. z 2003 r. Nr 65, poz. 595 z p6zn. zm.). W zwigzku z
powyzszym sktadam wniosek do Rady Naukowej Narodowego Instytutu Zdrowia
Publicznego PZH — Paristwowy Instytut Badaczy o dopuszczenie mgr Katarzyny
Kwiatkowskiej do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Radom, 27 marca 2022 r.

Dr hab. n. med. Krzysztof Kaneckl
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